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RESUMO
INTRODUCAO: A covid-19 é uma infeccéo contagiosa em humanos, cujo quadro clinico pode
se apresentar de formas diversas, desde sintomas como febre, congestdo nasal e tosse, ate
manifestacdes graves como faléncia de maltiplos 6rgdos e morte, relacionados ao processo
inflamatorio exacerbado, caracteristico da doenga. O estado nutricional interfere diretamente
na susceptibilidade as infeccGes e também nas exacerbacgdes da condicao apds a doenca. Alguns
nutrientes, como é o caso do 6mega-3, tém a capacidade de atuar positivamente na imunidade
e inibir parcialmente vérios aspectos da inflamacg&o, tornando importante seu consumo através
da dieta e em alguns casos, sendo administrado como suplemento. O estudo teve por objetivo a
elaboracdo de uma revisao integrativa para avaliar os potenciais beneficios do status adequado
de O6mega-3 no sangue e da suplementacdo de Omega-3 em pacientes com covid-19.
METODOLOGIA: Foi realizada uma revisao integrativa pelas bases de dados eletronicas:
PubMed, Scopus e Web of Science, incluindo estudos publicados entre 2020 e 2022, nos
idiomas inglés e portugués, utilizando os seguintes descritores: SARS-CoV-2, Coronavirus,
omega-3 fatty acids, eicosapentaenoic acid, inflammation, combinados através dos operadores
booleanos AND e OR. RESULTADOS E DISCUSSAOQ: Inicialmente foram encontrados 347
trabalhos e deste total, 11 foram selecionados nesta revisdo a partir dos critérios de incluséo.
Os estudos mostraram que existe uma relacao inversa entre os niveis de dmega-3 no sangue e
quadro clinico do paciente, além de melhora do quadro inflamatorio a partir da suplementagéo
com &cidos graxos 6mega-3. CONCLUSAO: Os &cidos graxos dmega-3 apresentam-se em
niveis mais baixos em pacientes com formas mais graves de covid-19 e a suplementacdo
proporcionou melhora no processo inflamatdrio, mas ha necessidade de mais estudos para

padronizacdo do tratamento com uso de suplemento 6mega-3.

Palavras-chave: Acidos graxos dmega-3, estado nutricional, SARS-CoV-2, Covid-19,

inflamacao.
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Potenciais beneficios dos acidos graxos 6mega 3 frente a covid-19

Potential benefits of omega-3 fatty acids against covid-19

Gislane Batista de Oliveira Medeiros

RESUMO

INTRODUCAO: A covid-19 é uma infeccdo contagiosa em humanos, cujo quadro
clinico pode se apresentar de formas diversas, desde sintomas como febre, congestao
nasal e tosse, até manifestacées graves como faléncia de multiplos érgédos e morte,
relacionados ao processo inflamatério exacerbado, caracteristico da doenca.
Sabendo-se que alguns nutrientes, como € o caso do dmega-3, tem a capacidade de
atuar positivamente na imunidade e inibir parcialmente varios aspectos da inflamacéao,
0 estudo teve por objetivo a elaboracdo de uma reviséo integrativa para avaliar os
potenciais beneficios do status adequado de dGmega-3 no sangue e da suplementacao
de 6mega-3 em pacientes adultos e idosos com covid-19.

METODOLOGIA: Foi realizada uma busca pelas bases de dados eletrbnicas:
PubMed, Scopus e Web of Science, incluindo estudos publicados entre 2020 e 2022,
nos idiomas inglés e portugués, utilizando os seguintes descritores: covid-19, SARS-
CoV-2, Coronavirus, omega-3 fatty acids, eicosapentaenoic acid, inflammation,
combinados através dos operadores booleanos AND e OR.

RESULTADOS E DISCUSSAO: Inicialmente foram encontrados 347 trabalhos e deste
total, 11 foram selecionados nesta revisdo a partir dos critérios de inclusdo. Os
estudos mostraram que existe uma relacdo inversa entre os niveis de 6mega-3 no
sangue e quadro clinico do paciente, além de melhora do quadro inflamatério a partir
da suplementacdo com acidos graxos 6mega-3.

CONCLUSAO: Os &cidos graxos dmega-3 apresentam-se em niveis mais baixos em
pacientes com formas mais graves de covid-19 e a suplementacdo proporcionou
melhora no processo inflamatorio, mas ha necessidade de mais estudos para
padronizacdo do tratamento com uso de suplemento 6mega-3.

Palavras-chave: Acidos graxos 6mega-3, estado nutricional, SARS-CoV-2, Covid-19,
inflamagao.

ABSTRACT

INTRODUCTION: Covid-19 is a contagious infection in humans, whose clinical picture
can present itself in various ways, from symptoms such as fever, nasal congestion and
cough, to severe manifestations such as multiple organ failure and death, related to
the exacerbated inflammatory process, characteristic of the disease. Knowing that
some nutrients, such as omega-3, have the ability to act positively on immunity and
partially inhibit various aspects of inflammation, this study aimed to prepare an
integrative review to assess the potential benefits of adequate blood omega-3 status
and omega-3 supplementation in patients with covid-19.
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METHODOLOGY: An integrative review was performed by the electronic databases:
PubMed, Scopus and Web of Science, including studies published between 2020 and
2022, in English and Portuguese languages, using the following descriptors: SARS-
CoV-2, Coronavirus, omega-3 fatty acids, eicosapentaenoic acid, inflammation,
combined using the Boolean operators AND and OR.

RESULTS AND DISCUSSION: Initially, 347 papers were found, and from this total, 11
were selected in this review from the inclusion criteria. The studies showed that there
is an inverse relationship between the levels of omega-3 in blood and the patient's
clinical status, as well as an improvement in inflammation after supplementation with
omega-3 fatty acids.

CONCLUSION: Omega-3 fatty acids are present in lower levels in patients with more
severe forms of covid-19 and supplementation provided improvement in the
inflammatory process, but there is need for further studies to standardize the treatment
with omega-3 supplementation.

Keywords: Omega-3 fatty acids, nutritional status, SARS-CoV-2, Covid-19,
inflammation
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INTRODUCAO

A covid-19, foi registrada pela primeira vez na cidade de Wuhan, na China
(ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2021). E uma infeccdo contagiosa em
humanos e se espalhou rapidamente pelo mundo por meio de interagbes humanas
proximas, através de pequenas particulas expelidas (fala, tosse, espirro) pelas
pessoas infectadas. Portanto, o agente causador recém-descoberto, coronavirus
SARS-CoV-2, tornou-se uma séria ameaca a saude publica (SREEPADMANABH,
SAHU, CHANDE, 2020; YUCE, FILIZTEKIN OSKAYA, 2021).

Nessa infecgdo pode ocorrer a manifestacdo de diversos sintomas como
fadiga, febre baixa, tosse seca, congestdo nasal, alteracOes olfativas e gustativas,
cefaléia, nausea ou vomito, artralgia, mialgia, entre outros (MINISTERIO DA SAUDE,
2021). Todavia, diante de quadros graves da covid-19, desconforto respiratério agudo,
perda de apetite e febre alta sdo alguns dos sintomas frequentes (ORGANIZACAO
MUNDIAL DA SAUDE, 2021).

Uma importante caracteristica da covid-19 € a elevada concentracdo de
citocinas pro-inflamatorias associada a gravidade da doenca, ou seja, pacientes em
guadros mais criticos apresentam maior tempestade de citocinas pro-inflamatorias
(MOORE; JUNE, 2020). O exacerbado processo inflamatorio pode causar danos a
diversos o0rgaos, principalmente os pulmdes, podendo apresentar respostas
inflamatoérias inespecificas (edema e infiltracdo de células inflamatorias), mas
também, dano aos septos alveolares, alargamento do septo alveolar, entre outros
(HUANG et al., 2020; LI et al., 2020; XU et al., 2020).

Para Perini et al. (2010) varios nutrientes presentes nos alimentos atuam
como imunomoduladores, ou seja, aumentam a resposta do sistema imune contra
determinados microrganismos, incluindo virus. Entre os nutrientes imunomoduladores
estéo os acidos graxos poli-insaturados 6mega 3, destacando-se os acidos linolénico,
docosahexaenoico (DHA) e eicosapentaenoico (EPA). Esses acidos graxos séo
comumente encontrados em alimentos como 6leos vegetais, sementes, peixes, nozes
e vegetais escuros (STEFANELLO, PASQUALOTTI, PICHLER, 2019).

Além de atuar positivamente na resposta imune, os acidos graxos dmega 3

sdo capazes de inibir parcialmente varios aspectos da inflamacdo, promovendo a
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sintese de mediadores de pré-resolucdo e regulando a agregacédo plaquetaria e a
trombose, tornando-se, desse modo, Iimportantes na determinacdo do
desenvolvimento e gravidade de doencas inflamatérias, como a covid-19 (CALDER,
2015; DIJURICIC, CALDER, 2021; SHAKOOR et al., 2021).

Devido a sua atuacao na reducéo dos riscos de infec¢des e inflamagdes, os
acidos graxos 6mega-3 podem ser potencialmente Gteis como um componente da
terapia/manejo da covid-19 (CALDER, 2015). Diante disso e sabendo-se da
persisténcia de lacunas quanto as contribuicbes de nutrientes frente a covid-19, o
presente trabalho tem por objetivo realizar uma revisdo de literatura integrativa,
analisando o potencial papel do status de 6mega-3 (indice dos acidos graxos 6mega
3, dosagem plasmatica) e de sua suplementacdo na susceptibilidade a referida

doenca.

DESENVOLVIMENTO

O presente trabalho trata-se de uma revisao integrativa que buscou responder
a seguinte pergunta: "Quais os potenciais beneficios dos acidos graxos 6mega-3 para
a populagdo diante da covid-19"? Com esse objetivo foi realizada uma pesquisa
bibliografica em setembro de 2022, nas bases de dados eletrdnicas: PubMed, Scopus
e Web of Science. Os termos utilizados foram “SARS-CoV-2", “Coronavirus”, “omega-
3 fatty acids”, “eicosapentaenoic acid” e “inflammation”, tendo como operadores
booleanos: “AND” e “OR”.

Os critérios de inclusao dos estudos foram a populacdo (pacientes com cvid-
19 em internac&o hospitalar ou n&o), o periodo de publicacdo (2020 a 2022), uma vez
que estudos sobre covid-19 sdo recentes, o idioma (inglés e portugués) e o livre
acesso aos artigos completos.

Quanto aos critérios de exclusao, foram eliminados todos os artigos que nao
contemplavam o tema abordado, revisdes narrativas, cartas ao editor, dissertagdes e
teses, livros, capitulos de livros, artigos de acesso pago, além das publicacdes
repetidas. Inicialmente foram lidos os titulos, em seguida os resumos e, por fim,

qguando selecionados, os trabalhos foram lidos integralmente.
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Os artigos encontrados foram publicados entre os anos de 2020 e 2022. A
partir das palavras-chave utilizadas e dos critérios de incluséo e exclusdo descritos na
secao anterior, foram encontrados 347 trabalhos. Deste total, 224 publica¢Ges foram
descartadas por causa do tipo de estudo. Dos 123 estudos remanescentes, 112 foram
excluidos por ndo contemplarem o tema abordado ou por serem duplicados,
resultando ao fim 11 artigos. Segue abaixo o fluxograma do processo de selecédo dos

artigos (Figura 1).

Figura 1 — Fluxograma de artigos incluidos e nédo incluidos das bases de dados
Pubmed, Scopus e Web of Science.
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De acordo com os dados dos quadros 1 e 2, logo abaixo, os delineamentos
dos estudos encontrados foram: 4 ensaios clinicos randomizados, 3 revisdes
sistematicas, 2 estudos caso-controle, 1 ensaio piloto ndo randomizado e 1 estudo de

coorte prospectivo. Estas 4 ultimas pesquisas apresentam niveis de evidéncia 3 e 4.
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Entretanto os 7 outros estudos sdo classificados em niveis mais elevados, onde as

revisdes sistematicas sao pertencentes ao nivel 1 e os ensaios clinicos sao nivel 2.

Visando um melhor agrupamento, apresentacdo e compreensdo dos
resultados, os estudos foram divididos em dois grandes grupos: 1) Niveis de 6mega-
3 no sangue e a susceptibilidade e/ou gravidade frente a doenca covid-19, e 2)
Suplementagdo com 6mega-3 e desfechos clinicos (intermediarios ou definitivos) em

pacientes com covid-19.

Gislane Batista de Oliveira Medeiros, Graduando em nutricdo, Universidade Federal do Rio Grande
do Norte. E-mail:gislanebomedeiros@gmail.com



Quadro 1 - Gru

11

po de artigos relacionados aos niveis de 6mega-3 no sangue e a gravidade da doenca covid-19

Autor Pais Delineamento do Objetivo do estudo Amostra Marcador de avaliagao Conclus6es do estudo
estudo

Asher et al (2021) | Estados Ensaio piloto n&o | Definir arelagdo entre | 100 participantes, | Analise dos acidos graxos e calculo do | Existe uma relagao entre o indice de émega 3 e
Unidos randomizado oindice de 6mega-3 e | com média de idade | indice de dmega 3 por meio da amostra de | o risco de morte por covid-19. Entretanto,
0 risco de morte por | superior a 75 anos, | sangue. estudos mais robustos sao claramente

covid-19. sendo 41 mulheres e necessarios.

59 homens.

Barra et al (2021) | Chile Caso-controle Avaliar indice de | 74 participantes, com | Avaliacdo do perfil de acidos graxos no | Confirmagéo da relacéo entre o indice de 6mega
transversal 6mega-3 em | idade entre 36 e 65 | sangue e questionario online para obtengéo | 3 (I03) e os desfechos clinicos da infecgdo por
pacientes com covid- | anos, sendo 35| de informagdes sociodemograficas e | SARS-CoV-2, juntamente com outras variaveis
19 grave. mulheres e 39 | nutricionais, bem como a histéria médica. clinicas e demograficas e consumo de peixes e

homens. suplementos.

Ramirez-Santana | Chile Caso-controle Comparar o nivel de | 144 participantes | Avaliagdo do indice de 0mega-3 (I03), | Um baixo indice de 6mega-3 esta associado a
6mega-3 (I03) em | adultos, sendo 71 | caracteristicas sociodemogréficas, | uma maior probabilidade de desenvolver covid-
pacientes com covid- | mulheres e 73 | comorbidades, composicéo corporal (I03), | 19 grave, independentemente de outras
19 grave. homens. e consumo de peixes e suplementos. variaveis, sugerindo também que a incorporagéo

de interven¢des nutricionais dentro de medidas
ndao farmacolégicas pode ajudar a reduzir a
gravidade da covid-19.

Sun et al (2022) Reino Coorte prospectivo | Analisar a acdo das | 24.727 participantes, | Obtencdo de seis medidas de PUFA no | Total de PUFAs inversamente associado ao risco

Unido ele analise de | PUFAs  circulantes | com idade entre 40 e | plasma: PUFAs totais, PUFAs 6mega-3, | de covid-19 grave. Omega-3 e DHA também
Estados randomizagédo totais e individuais [ 50 anos, sendo | PUFAs Omega-6, DHA, LA e a razdo | podem ser protetores contra SARS-CoV-2.
Unidos mendeliana sobre os riscos de [ 13.268 mulheres e | 6mega-6/6mega-3 calculada e PUFAS nos | Sugere-se 0 uso dos niveis circulantes (plasma e
suscetibilidade e | 11.459 homens. glébulos vermelhos. glébulos  vermelhos) de PUFA como
gravidade da covid- biomarcadores para identificar individuos de alto
19. risco e como alvos terapéuticos para o

gerenciamento de pacientes com covid-19.
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Quadro 2 - Grupo de artigos relacionados a suplementacdo com dmega-3 em pacientes com covid-19
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Autor Pais Delineamento do | Objetivo do estudo | Amostra Protocolo de | Comparador Marcador de | Conclusdes do estudo
estudo suplementacéo utilizado avaliacéo
Doaei et al | Ird Ensaio clinico | Avaliar o efeito da | 101 participantes | Uso de 1000mg | Pacientes Obtencao do valor de | A suplementacao de 6mega-3 tem
(2021) randomizado com | suplementagdo de | (60 homens e 41 | de O6mega-3, por | suplementados e | saturacdo de Oz, pH | efeitos promissores na acidose e na
duplo-cego. 6mega-3 sobre | mulheres) com | via oral, durante | pacientes nao | arterial, pressao | funcéo renal e possivelmente pode
marcadores idade entre 35 e | 14 dias em | suplementados. parcial de oxigénio | melhorar os resultados clinicos de
inflamatorios e | 85 anos. pacientes (PO2), presséo parcial | pacientes infectados com covid-19.
bioquimicos em hospitalizados. de diéxido de carbono
pacientes  criticos (PCOz2), bicarbonato
com covid-19. (HCO:s3), e excesso de
base (Be), creatinina
(Cr).
Sedighiyan Ird Ensaio clinico | Avaliar os sintomas | 30 participantes | Uso de 2000mg | Pacientes Avaliacéo de proteina | A suplementacdo com émega-3 foi
et al (2021) randomizado inflamatorios e | maiores de 18 | de Omega-3, via | suplementados e | C reativa (PCR), | benéfica em pacientes diabéticos
simples-cego. clinicos em | anos, sendo 18 | oral, durante 14 | pacientes ndo | velocidade de | com covid-19 para a fadiga, dor
pacientes com | homens e 12 | dias em pacientes | suplementados. hemossedimentacdo | corporal e perda de apetite.
Diabetes  Mellitus | mulheres. nao (VHS), taxa de | Entretanto, a suplementagdo nao
(DM) com covid-19 hospitalizados. sedimentacao de | influenciou o sentido do olfato bem
apos eritrécitos (ESR), bem | como nos niveis circulantes de
suplementacdo com como sintomas | enzimas hepaticas.
Omega-3. clinicos e desfechos
secundarios,
incluindo enzimas
hepaticas, além dos
sinais clinicos.
Arnardottir et | Suécia Ensaio clinico | Avaliar os efeitos | 22 participantes | Uso de emulsdo n- | Pacientes Monitoramento  dos | ldentificados  possiveis efeitos
al (2021) randomizado e | dos &cidos graxos | idosos (média de | 3 PUFA (0,2g/kg | suplementados e | triglicerideos, afericdo | benéficos aditivos do tratamento
controlado 6mega-3 em | 81 anos). de 6leo de peixe), | pacientes com uso | de neutrofilos, | com n-3 PUFA na covid-19, além
simples-cego. comparagdo com o via intravenosa, | de placebo. linfocitos, avaliacdo | das recomendagbes atuais de
placebo sobre os durante 5 dias em do perfil metabdlico | tratamento, que justificam uma

marcadores

lipidico dos niveis de
citocinas como:

exploracdo mais aprofundada em
testes maiores, em particular para
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inflamatorios em pacientes interleucina  (IL)-1B, | os pacientes covid-19 mais velhos e
covid-19. hospitalizados. IL-6 e TNF-a. vulneraveis com multiplas
comorbidades, que toleraram e
responderam ao tratamento com n-
3 PUFA.
Soliman et al | Egito Ensaio clinico | Avaliar a acdo de | 60 participantes, | Uso de uma | Pacientes Medicdo da razdo | A administracdo precoce do
(2022) randomizado com | uma emulsdo | com idade maior | emulsdo lipidica | suplementados e | neutréfilo/linfocitos suplemento como  tratamento
duplo-cego e | lipidica a base de | de 18 anos, sendo | (6leo de coco, | pacientes com uso | (NLR), niveis séricos | adjuvante a nutricdo enteral reduziu
controlado. 6leo de peixe nos | 20 mulheres e 40 | 6leo de soja, | de placebo. de PCR, lactato, D- | as transferéncias para a UTI,
casos moderados | homens. azeite de oliva e dimero, ferritina | diminuindo também a inflamacéo,
de covid-19 para 6leo de peixe), via sérica e interleucina-6 | prevenindo a deterioracdo da
alterar a resposta parenteral, (IL-6) niveis, sodio, | oxigenagdo e melhorando o
inflamatoria, durante 5 dias em potassio, cloreto, | prognéstico em pacientes com
diminuindo as pacientes AST, ALT, | covid-19 com doenca moderada.
transferéncias para hospitalizados. triglicerideos  totais,
a UTI. glicemia aleat6ria
(RBS), ureia,
creatinina, albumina e
bilirrubina total
(registrados em 0 e
dia 7) nos dois grupos
(controle e
intervencgao).
Mazidimoradi | Iran Revisao Avaliar o efeito dos | 18 artigos - - Busca nas bases de | Os &cidos graxos poliinsaturados
et al (2022) sistematica acidos graxos poli- dados: PubMed, | 8mega-3 podem reduzir o risco da

insaturados no
prognéstico da
doenca Covid-19.

Scopus e Web of
Science, usando
palavras-chave como:
covid-19, SARS-CoV-
2, Infection,
Coronavirus Disease,
Fatty Acids, Omega -
3, com operadores
booleanos or e and.
Uso o software End-
Note X7 para
gerenciar os estudos.

doenca covid-19 e devem ser
considerados como um método
preventivo, econbémico e seguro,
necessitando de investigacédo sobre
os riscos de dosagens elevadas do
mesmo.
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Yang et al | Taiwan Revisao Importancia da | - - - Delineamento dos | Além de preservar ou reparar a
(2022) sistematica suplementacdo com mecanismos estrutura e funcdo cerebral, os
Omega-3, diante de moleculares PUFAs ©0mega-3 elou seus
complicacBes subjacentes a | metabdlitos biologicamente ativos
neuropsiquiatricas resisténcia dos | melhoram o estresse oxidativo e a
associadas a covid PUFAs 0Omega-3 na | desregulagdo imunoldgica; ma
longa. covid-19 longa a partir | adaptacdo do SRAA (sistema
de dados obtidos de | renina-angiotensina-aldosterona) e
estudos em animais, | do sistema de coagulagdo; e
ensaios clinicos em | estresse psicossocial mudancas na
humanos e estudos | salde, situagdo financeira ou vida
epidemioldgicos. social.
Taha et al | Egito Reviséo Avaliar oimpactoda | 4 estudos para | Trés estudos com | Apenas 1 estudo fez | Niveis séricos de | Os estudos mostraram diminuigdo
(2022) sistematica e | suplementacdo de | revisdo suplementacéo uso de placebo. PCR, contagem de | significativa nos niveis séricos de
meta-andlise de | PUFAs O0mega-3 | sistematica e 3 | via oral, sendo 1 linfécitos, sintomas | PCR como desfecho apés a
ensaios clinicos | sobre os niveis de | para a meta- | com duracédo de 8 clinicos, glicemia, | suplementacdo de Omega-3 em
randomizados PCR em pacientes | analise. dias e 2 pesquisas saédio, potassio, | pacientes com COVID-19 em
com covid-19. durando 14 dias. 1 nitrogénio ureico no | comparagao com o controle.
estudo com sangue (BUN).
suplementacéo
via enteral
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Niveis de 6mega-3 no sangue e a gravidade da doenca covid-19

Com o surgimento da pandemia e suas consequéncias o virus SARS-CoV-2
e a doenca covid-19 foram intensamente estudados, tendo como umas das suas
principais caracteristicas a exacerbacéo do processo inflamatério (AKBAR, GILROY,
2020). O virus SARS-CoV-2 tem afinidade com o receptor ECA — 2 que entre suas
diversas fungbBes € responsavel por controlar o sistema renina-angiotensina, que
contribui com a homeostase fisioldgica do organismo, e esta presente em diversos
orgaos, sendo estes suscetiveis ao virus da covid-19 (NI et al., 2020). Diversos
marcadores inflamatorios podem ser avaliados, alguns deles séo: proteina C reativa,
hepéticos (AST e ALT); renais (taxa de filtracdo glomerular); cardiacos (troponina T,
peptideo natriurético cerebral, isoenzima MB) e pancreaticos (amilase e lipase),

(ALMEIDA et al, 2021).

Uma vez que a acao anti-inflamatoria dos acidos graxos 6mega-3 vem sendo
abordada, por meio da alimentagcao ou suplementacdo, como medida terapéutica e/ou
profilatica para diversas patologias (MARTON et al., 2019; FLORES et al., 2020;
RAAD et al., 2021; AL-LESWAS et al.; 2020; GAO et al., 2022), a presente revisao
identificou e integrou as potenciais associagcfes clinicas entre os &cidos graxos
Omega-3 e a covid-19.

No presente estudo os artigos analisados mostraram que o indice de 6mega-
3 (103) baixo esta diretamente relacionado a piores desfechos clinicos, com quadros
mais graves da doenca e aumento da mortalidade (B. et al, 2021; ASHER et al., 2021,
RAMIREZ-SANTANA et al, 2022; SUN et al., 2022). O 103 é um biomarcador baseado
em eritrocitos e reflete de forma confiavel o status de émega-3 de um individuo
(THUPPAL et al., 2017). Nesse cenario, os acidos graxos émega-3 podem atuar
diretamente no sistema imunoldgico, atuando no controle do processo inflamatorio,
caracteristico da doenca covid-19, mas que também é observado em outras
patologias (AI-LESWAS, 2020).

No ano de 2021, um estudo foi realizado no Chile com 74 participantes adultos
(faixa etaria entre 36 e 65 anos), sendo 64 pacientes infectados por covid-19 e 10
pacientes no grupo controle. Além da covid-19, a maior parte dos pacientes
apresentavam patologias como diabetes, hipertensdo, doenca cardiaca, entre outras.
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Observou-se que o 103 nos participantes com covid-19 grave estava abaixo da faixa
estabelecida como referéncia (4,65-10,71%) a partir dos resultados de 103 da sua
amostra. Aqueles que apresentavam o 103 < 3,57% tinham um risco 3,1 vezes maior
de morrer de covid-19 grave e aqueles que tinham 103 maior que 4,52% tinham menor
risco de necessitar de ventilacdo mecanica, uma das complicacdes decorrentes da
doenca (B. et al, 2021). Esse achado corrobora com o ensaio piloto de Asher et al,
2021, realizado nos Estados Unidos, com 100 participantes idosos (acima de 75
anos), sem relato da presenca de outras patologias, sendo observada uma queda na

mortalidade em 75% nos pacientes com 103 > 5,7%.

No estudo de Santana et al. (2022) os niveis de acidos graxos 6mega-3
presentes no sangue foram considerados um fator nutricional de grande importancia
em termos de resultados clinicos da infeccdo por SARS-CoV-2. Isso, porque 0 baixo
103 (valor médio de 4,15% para o0 grupo caso e 7,26% no grupo controle) foi associado
a uma maior probabilidade de desenvolver covid-19 grave, mas fatores como idade
avancada, baixo nivel educacional, presenca de diabetes e grande circunferéncia do
pescoco (como medida de obesidade) podem também estar associados a gravidade
da doenca. Um estudo de coorte prospectivo realizado por Sun et al. 2022, no Reino
Unido e Estados Unidos, com participantes adultos com resultado positivo para covid-
19 (hospitalizados ou néo) e participantes com resultado negativo para covid-19,
também evidenciou essa associagao inversa ao observar que as PUFAS émega-3 em
alta circulacéo, especialmente DHA, podem diminuir a suscetibilidade e aliviar a

gravidade do covid-19.

Estes estudos abordados evidenciaram a influéncia dos niveis de 6mega-3 no
sistema imunoldgico (resposta imune, processo inflamatério), (B. et al, 2021; ASHER
et al., 2021; RAMIREZ-SANTANA et al, 2022; SUN et al., 2022). Nesse contexto, faz-
se relevante esclarecer que o sistema imunolégico € composto por varios 0rgaos
imunologicos, células imunoldgicas e substancias imunoativas que séo capazes de
reconhecer e eliminar patdgenos estranhos, células senescentes e células tumorais
no corpo (ZHANG et al., 2020; CHEN et al, 2021).

Portanto, quando o humano € infectado, o virus € reconhecido pelos sistemas
imunes tanto inato como adaptativo, incluindo a producdo de varias citocinas pro-
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inflamatorias, a ativacao de células T CD4 e células T CD8+, essenciais para limitar a
propagacéao do patdégeno e a inflamacédo (MARQUES et al., 2016; TAY et al., 2020; LI
et al., 2020). Nesse contexto, um sistema imune saudavel interfere diretamente na
susceptibilidade as diversas infeccfes e também nas exacerbacgdes da condigdo apos
a doenca, tendo o estado nutricional o potencial de influenciar a suscetibilidade ao
risco de infec¢cbes, como covid-19, por meio de seu papel integral na funcao
imunoldgica. Uma nutricdo adequada afeta a progressdo das infec¢des virais, com
implicagbes na duracdo, gravidade e resultados finais dos episédios da
doenca (PLAZA, LOPEZ, 2017; BOURBOUR et al., 2020). Entretanto, fatores como o
avanco da idade (especialmente acima de 65 anos), sexo masculino, doenca
pulmonar crbnica, obesidade, doenca cardiovascular, incluindo hipertenséo, diabetes
e outras condi¢cdes médicas cronicas estdo associados a forma mais grave da doenca
(ASHER et al., 2021).

Suplementacdo com 6mega-3 e desfechos clinicos em pacientes com covid-19

Suplementos e outras intervengdes semelhantes podem ser promissoras para a prevencao,
manejo e recuperacdo de pacientes com covid-19. Isso, porque, tém um papel essencial na
regulacéo da resposta imune, devido & possivel reducdo no risco de infec¢cdo e, ao mesmo
tempo, melhorar o estado de saude dos pacientes com covid-19 (MOSCATELLI et al., 2021).
Dentre os diversos nutrientes com esse potencial, tem-se 0 6mega-se que vem sendo alvo de
diversos estudos, buscando evidenciar os beneficios da suplementacdo de édmega 3 na
modulac¢é@o da resposta imune e inflamatéria (ARNARDOTTIR et al., 2021; DOAEI, et al.,
2021; SEDIGHIYAN, 2021).

Na pesquisa de Doaei et al. (2021), pacientes adultos com covid-19 em UTI
foram randomizados para receber acidos graxos 6mega-3 (1000mg/dia) por via
enteral durante 14 dias consecutivos. Como resultado, foi observada melhora nas
funcdes respiratodria e renal, conforme indicado por niveis significativamente baixos de
nitrogénio ureico no sangue (BUN), Cr e K e pH e HCO3 elevados, em comparacao
aos pacientes do grupo controle, entretanto, marcadores bioquimicos de progndstico
em covid-19, incluindo as citocinas inflamatorias proteina C reativa (PCR),
interleucina-6 e interleucina-10, ndo foram medidos devido a recursos limitados. No
estudo de Sedighiyan et al (2021) a suplementacdo de 6mega-3 também ocorreu por

14 dias consecutivos, porém com uma ingestdo via oral de 2000 mg/dia de acidos
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graxos 6mega-3 em pacientes com covid-19 e diabéticos, resultando na reducédo da
velocidade na taxa de sedimentacao de eritrécitos e no valor do PCR (marcadores de
inflamacéo sistémica), além da diminui¢éo significativa dos niveis de fadiga e dor no
corpo e aumento dos niveis de apetite. Entretanto, ndo houve reducao significativa na
disfuncéo olfativa, bem como nos niveis séricos de enzimas hepaticas, incluindo
aspartato aminotransferase (AST), alanina aminotransferase (ALT) e fosfatase
alcalina (ALKP). As duas primeiras enzimas tém sido frequentemente associadas a
um pior prognostico do paciente com covid-19, ja a fosfatase alcalina precisa de
maiores esclarecimentos sobre suas repercussdes prognoésticas (MONTEIRO et al.,
2021).

No ensaio clinico de Arnardottir et al (2021), que ocorreu na Suécia com
pacientes idosos, foi observada reducao significativa na razdo neutrofilos/linfocitos, e
aumento das concentracbes de EPA e DHA. Ocorreu, também, resposta imune
benéfica com diminuicdo da trombose imunoldgica, aumento da fagocitose e retencao
da sinalizac&o de IFN-1 no sangue e no plasma derivados de amostras comparadas
com n-3 PUFA de pacientes com covid-19 tratados com placebo. A suplementacéo
era constituida de 10g de 6leo de peixe para cada 100 mL da emulséo lipidica, sendo
administrado 2 ml/kg, via parenteral, durante um intervalo de 5 dias consecutivos. No
Eqgito foi desenvolvido um ensaio clinico em pacientes com covid-19 moderada, além
de outras patologias como diabetes mellitus, hipertensdo, apneia do sono e cancer. A
emulsao lipidica a base de 6leo de coco, 6leo de soja, azeite de oliva e 6leo de peixe,
foi administrada também via parenteral, durante 5 dias consecutivos para o tratamento
adjuvante a nutricdo enteral. Percebeu-se que apesar de néo ter diferencas entre os
grupos nos dados laboratoriais (HB, leucécitos, plaquetas, glicemia aleatéria,
triglicerideos totais, Na, K, Cl, AST, ALT, albumina, proteinas totais, ureia, creatinina),
a relacdo neutrofilos/linfécitos (atuacdo como preditor de gravidade e desfecho da
doenca) baixou significativamente. Em consequéncia, houve diminuicdo da
inflamacéo, prevencao da deterioracdo da oxigenacdo e melhora do progndstico dos
pacientes acometidos por covid-19 moderado, reduzindo assim, as transferéncias a
UTI (SOLIMAN et al., 2022).

Nos estudos analisados por Taha et al. (2022) a suplementagéo de 6mega-3
em adultos com covid-19, mostrou beneficios significativos no alivio da resposta
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inflamatoria, conforme indicado pela reducéo do nivel de PCR. Para Yang et al. (2022)
entre os diversos beneficios dos acidos graxos 6mega-3 para pacientes com covid-19
longa sdo: melhorar o estresse oxidativo (atuando no processo inflamatério) e a
desregulacéo imunologica; a ma adaptacao do SRAA e do sistema de coagulacéo; e
0 estresse psicossocial de mudancgas na saude, situacéo financeira ou vida social.
Corroborando com estes estudos, Mazidimoradi et al. (2022) relatam o potencial que
0 acidos graxos 6mega-3 tém de controlar e modular as complica¢des geradas pela
covid-19 e ainda acrescenta o papel substancial na defesa imunoldgica contra a
entrada viral e replicacdo para novas copias, levantando hipotese de que os acidos
graxos poliinsaturados 6mega-3 podem reduzir o risco da doenca covid-19 e devem

ser considerados como um método preventivo, econdmico e seguro.
CONSIDERACOS FINAIS

Considerando-se que na presente revisdo na presente revisdo houve uma
variabilidade metodoldgica entre os estudos incluidos, alguns pontos precisam ser
levantados, entre eles: diferencas entre doses da suplementacdo (1g/dia, 2g/dia,
0,2g/kg/dia), duracdo da intervencéao (5, 7 e 14 dias), fases da doenca covid-19,
caracteristicas dos pacientes (faixa etaria e patologias pré-existentes), que podem
interferir nos resultados dos estudos elencados e, consequentemente, nas conclusdes
definitivas a respeito dos potenciais beneficios dos acidos graxos 6mega-3 frente a
covid-19. Cabe ainda apontar que essa revisao integrativa também pode apresentar
possiveis vieses, uma vez que depende diretamente da qualidade dos artigos
identificados e selecionados na busca, por apresentar pesquisas com niveis de

evidéncia 3 e 4.

Ressalta-se ainda que uma alimentacdo saudavel e equilibrada fornece o
aporte necessario dos nutrientes essenciais para respostas eficazes contra patdbgenos
e pode evitar o surgimento de inflamacdes crénicas subjacentes. Em muitas situacdes
a populacédo ndo compreende quais escolhas alimentares devem ser realizadas para
se ter um adequado estado nutricional e nesse contexto o nutricionista € apto para
orientar como compor uma alimentacédo saudavel, respeitando sua realidade social,

econdmica e cultural.
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ANEXO A - SUBMISSOES (NORMAS GERAIS DE APRESENTACAO)

A Revista Interdisciplinar de Estudos em Saude (RIES) aceita trabalhos nos seguintes
idiomas: portugués, inglés e espanhol. Todos os trabalhos apresentados a RIES

devem seguir as seguintes normas gerais de apresentacao:

e Margens superior e esquerda de 3 cm e direita e inferior de 2 cm;

e Titulo no idioma do texto e em inglés (caso o texto seja inglés, apresentar titulo
também em portugués);

e Autor(es), alinhamento a direita, fonte arial 10, espa¢co simples. Em nota de
rodapé devem constar a Nome, Titulacdo, Instituicdo de proveniéncia e Email
para correspondéncia;

e Resumo no idioma do texto (maximo de 250 palavras). Fonte arial 12, espaco
simples e justificado;

e Palavras-chave no idioma do texto (entre 3 e 5). Fonte arial 12, com espaco de
uma linha antes e uma depois;

e Abstract (maximo de 250 palavras). Caso o idioma do texto seja inglés, fornecer

resumo em portugués. Fonte arial 12, espaco simples e justificado;
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Keywords (entre 3 e 5), caso o idioma do texto seja inglés, fornecer palavras-
chave em portugués. Fonte arial 12, com espac¢o de uma linha antes e uma
depois;

Titulos séo alinhados a esquerda, sem recuo e/ou numeracdao, fonte arial 12 e
caixa alta;

Corpo texto em fonte arial 12, espacamento 1,5 entre linhas e justificado;

Um Artigo de Revisado deve ter um minimo de 05 e maximo de 20 paginas e, além

do que consta nas normas gerais, conter 0s seguintes topicos:

Introducéo;
Desenvolvimento;
Consideracoes finais;

Referéncias.

CITACOES

CitacOes diretas com menos de 3 (trés) linhas sdo transcritas no corpo de texto entre

aspas. Citacdes com mais de 3 (trés) linhas devem figurar em paragrafo proprio, com

fonte arial 10, entre linhas simples, com recuo de 4 cm da margem esquerda e

espacos duplos em relacao aos paragrafos anterior e posterior. Para todas as citacdes

diretas deve-se mencionar autor, ano e pagina de onde foram extraidas.

REFERENCIAS

RIES adota o0 modelo ABNT para a elaboracao de referéncias.

DECLARACAO DE DIREITO AUTORAL

Autores que publicam nesta revista concordam com 0s seguintes termos:

Autores mantém os direitos autorais e concedem a revista o direito de primeira
publicacdo, com o trabalho simultaneamente licenciado sob a Licenca Creative
Commons Attribution que permite o compartihamento do trabalho com

reconhecimento da autoria e publicacao inicial nesta revista;
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e Autores tém autorizagcdo para assumir contratos adicionais separadamente,
para distribuicdo ndo-exclusiva da verséo do trabalho publicada nesta revista
(ex.: publicar em repositério institucional ou como capitulo de livro), com
reconhecimento de autoria e publicacao inicial nesta revista; e

e Autores tém permissdo e sao estimulados a publicar e distribuir seu trabalho
online (ex.: em repositérios institucionais ou na sua pagina pessoal) a qualquer
ponto antes ou durante o processo editorial, ja que isso pode gerar alteracdes

produtivas, bem como aumentar o impacto e a citacédo do trabalho publicado.
Politica de Privacidade

Os nomes e enderecos informados nesta revista serdo usados exclusivamente para
0S servicos prestados por esta publicacdo, ndo sendo disponibilizados para outras

finalidades ou a terceiros.
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