Ficha técnica do
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Os acidos gordos polinsaturados classificam-se, em func¢do da
posicao da ultima dupla ligagdo relativamente ao grupo metilo
terminal, em duas séries: n-3 e n-6 (6mega-3 e 6mega-6)."?
Entre os dcidos gordos n-3 (AGn-3) destacam-se o acido alfa-
-linolénico (ALA), que se encontra em 6leos vegetais, como o
de soja e linhaga," e outros que podem ser sintetizados a partir
dele, o acido eicosapentaendico (EPA) e o docosa-hexaendico
(DHA),"? presentes principalmente em 6leos de peixes mari-
nhos.”*> Nos 3cidos gordos n-6 (AGn-6) destaca-se o acido
linoleico, que se encontra em 6leos vegetais de milho, soja e
girassol,’ e é convertido no organismo, de forma limitada, em
EPA e DHA?

Os AG sado essenciais e devem obter-se com a dieta. Tém
um importante papel como precursores de eicosandides e
componentes das membranas celulares.?? Os eicosandides
derivados de AGn-3 geralmente tém acc¢do anti-inflamatoria,
antitrombatica, antiarritmica e vasodilatadora e os derivados
de AGn-6 tendem a ser pré-inflamatoérios e pro-trombaéticos.
Os dois tipos competem pelas mesmas vias metabdlicas.?

O interesse nos AGn-3 procede da observagdo de que po-
pulagcdes com consumo mais elevado na dieta, como 0s es-
quimaos, tinham menor incidéncia de doengas cardiovascula-
res_3,5—7

DOENCAS CARDIOVASCULARES

Os AGn-3 inibem a sintese de lipoproteinas de muito baixa
densidade e triglicéridos pelo figado.?*® A diminuicdo de tri-
glicéridos parece ser dependente da dose.>®? Existem medi-
camentos com AGn-3 para tratamento da hipertrigliceridemia
em associagdo com medidas dietéticas.

H3a certa evidéncia de que o consumo a longo prazo de AGn-3
pode reduzir o risco de aterosclerose, mas s30 necessarios
ensaios adicionais.>>® Os AGn-3 poderiam ter efeito antiarrit-
mico,*? possivelmente por acgdo directa nas células miocar-
dicas,?® ainda que os estudos tenham sido inconsistentes.?3°
Foi documentada uma modesta diminuicdo na pressao arte-
rial. Os efeitos da suplementacdo com 6leo de peixe na rees-
tenose das artérias corondrias apos angioplastia tém sido
varidveis.>>® Através da inibicdo da sintese do tromboxano
A2 nas plaguetas tém acgdo antitrombaotica.*

Os efeitos cardiovasculares dos AGn-3 tém sido analisados
em multiplos estudos, mas continuam a existir discrepancias
sobre efeitos e doses.®”'% Estudos epidemiolégicos em in-
dividuos sauddveis e ensaios em doentes cardiacos tém su-
gerido que um modesto consumo de AGn-3 pode reduzir o
risco de morte cardiovascular e de morte subita.>'® Em va-
rios estudos iniciais, realizados entre 1999 e 2010, os AGn-3
mostraram-se efectivos na reducdo de eventos cardiovascu-
lares adversos.>'® Uma revisdo sistemdtica concluiu que a
ingestao de AGn-3 procedente de peixe ou de suplementos
reduz a mortalidade por todas as causas, 8 morte cardiaca e
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morte subita.”” Outra revisdo n&o encontrou efeito significati-
vo na mortalidade por eventos cardiovasculares.'?
Contrariamente a investigacao inicial, publicagdes recen-
tes ndo tém mostrado efeito protector significativo de su-
plementos com AGn-3 nas doengas cardiovasculares ou
na mortalidade, questionando os beneficios anteriormente
constatados.>”'% Trés meta-andlises sobre uso de suple-
mentos AGn-3 na prevencdo cardiovascular, principalmente
secundaria, com duracdo média de cerca de dois anos, ndo
mostraram reduc¢do nos resultados cardiovasculares adver-
s0s.”*"™ Um ensaio aleatorizado e controlado (EAC) sobre
uso de suplementagdo na prevencdo primaria em pessoas
com factores de risco cardiovascular ndo mostrou efeito na
mortalidade ou na morbilidade cardiovasculares.'®

A inconsisténcia nos resultados dos estudos pode estar in-
fluenciada por aspectos como a etnia, uso de medicacao,
contaminantes,'® ou origem dos AGn-3. Também hé diferen-
cas entre as analises de estudos observacionais ou de EAC.
Por ex., estudos observacionais com base em questionarios
alimentares podem n&o estimar correctamente o consumo
de AGn-3 e os ensaios com suplementos podem n&o consi-
derar as diferengas na ingestdo de base. Devem analisar-se
de forma sistemdatica todos estes aspectos.'’

Estdo actualmente em desenvolvimento grandes estudos.>?
O papel da suplementacdo dietética permanece contro-
verso.3

DOENCAS INFLAMATORIAS E AUTO-IMUNES

Os AGn-3 tém efeitos em mediadores imunoldgicos e infla-
matoérios.? Foram relatados efeitos benéficos na sintomato-
logia da artrite reumatoide,® e em alguns estudos ajudaram
a diminuir a dose de anti-inflamatoérios.? Na doenga inflama-
toria intestinal os efeitos s&o varidveis e os dados ndo sdo
conclusivos.?3® Resultados promissores num estudo, com di-
minuicdo de recidivas na doenca de Crohn; em alguns casos,
foi possivel descontinuar ou diminuir a8 dose de corticosteroi-
des.? No entanto, ha revisGes sistemdticas que 0os conside-
raram ndo efectivos na doenca de Crohn e na colite ulcerosa.
Alguns estudos encontraram utilidade na psoriase, mas ou-
tros ndo.? Os dados do uso de AGn-3 na asma sdo limitados
e 0s resultados contraditérios.? A reducdo da producdo de
mediadores inflamatérios ndo se traduz necessariamente em
beneficio clinico.>* Houve alguma melhoria em criancas asma-
ticas.® Os melhores resultados tém surgido na asma induzida
pelo exercicio.?

NEOPLASIAS E CAQUEXIA

Alguns dados indicam que a incidéncia de cancro poderia ser
menor em populagdes que consomem AGn-3. Contudo, os
dados s&o controversos e algumas revisdes sistematicas ndo
constataram este efeito. Foram também utilizados na ca-



quexia relacionada com cancro ou SIDA, mas os dados sdo
insuficientes.>® Em alguns estudos, a suplementacdo melho-
rou o apetite, moderou a perda de peso, aumentou 8 Massa
muscular e melhorou a qualidade de vida. Em outros, ndo se
encontrou beneficio significativo.?

TRANSTORNOS NEUROLOGICOS E PSIQUIATRICOS

Os AGn-3 concentram-se nas membranas neuronais e pa-
recem ser importantes no desenvolvimento cerebral.?>'318
Os efeitos no desenvolvimento fetal e da crianca tém sido
varidveis.*® O uso de férmulas ldcteas suplementadas pode
ser positivo para o crescimento e neurodesenvolvimento de
prematuros.?

S30 necessarios estudos que confirmem se a suplementacdo
pode ser (til em problemas psiquidtricos; proporcionariam
certo beneficio na diminuicdo de risco e/ou sintomas.'® Pa-
rece existir relagdo entre deficiéncia em AGn-3 e problemas
do humor.3 Associados a terapéutica parecem melhorar sin-
tomas na depressdo e aumentar a duracdo da regressdo.>®
Tem sido sugerido um possivel beneficio nas manifestacdes
depressivas da doencga bipolar e na deméncia, mas sdo ne-
cessarios mais dados.>*

Investigagdo preliminar mostra que os AGn-3 melhoram a
funcdo cognitiva e o comportamento em criangas entre os
8-12 anos com perturbacdo de hiperactividade com défice de
atencdo.® A suplementacdo foi modestamente efectiva, mas
dado o relativamente benigno perfil de reac¢Bes adversas
pode ser razoavel o uso junto com terapéutica farmacologica
ou quando esta é rejeitada.’?

Os efeitos dos AGn-3 tém sido estudados em outras situa-
¢6es como, por ex., doenca critica ou varias alteragdes ocu-
lares.>®

UTILIZACAO

Peixes gordos e 6leos de peixe, nozes e 6leo de linhaga sdo
fontes ricas em AGn-3. O ALA encontra-se em sementes, ve-
getais de folha, legumes e frutos secos.? Existem alimentos
funcionais, como ovos, cereais ou lacteos, fortificados com
EPA/DHA.%>

Os suplementos alimentares existentes variam em pureza e
contetdo de AGn-3.3 O processamento adequado diminui o
cheiro a peixe e aumenta o prazo de utilizacdo.* Existem cer-
tos receios sobre a presenca no peixe de mercurio e outros
contaminantes ambientais,?” como bifenilos policlorinados ou
dioxinas.® Os 6leos de peixe podem conter pequenas quanti-
dades de contaminantes mas, de forma similar ao consumo
de peixe na dieta, ndo constitui uma preocupacdo clinica.”
Principalmente com base nos estudos observacionais, diver-
s0s painéis de especialistas sugeriram que o consumo regular
de peixe esta associado com menor risco cardiovascular. Con-
tudo, hd preocupacdo em relagdo a possiveis vieses e erros
na determinacao da ingestdo de AGn-3 com as ferramentas
de avaliacdo disponiveis.'”

O consumo regular de peixe pode ser uma adequada forma
de obtencdo de AGn-3.> A maioria das directrizes dietéticas
europeias recomendam um minimo de duas racbes sema-
nais de peixe para garantir nutrientes essenciais como 0s
AGn-3, mas também vitamina D, iodo e selénio. A European
Food Safety Authority (EFSA) considera adequada uma in-
gesta de 250 mg (DHA/EPA) para adultos.?’ E sugerida a
suplementacdo em doentes que ndo conseguem consumir
quantidades adequadas de peixe.> Dadas as diferentes for-
mulagdes usadas nos estudos, é dificil recomendar doses
para objectivos especificos.?

Recentemente, o National Institute for Health and Care Exce-
llence (NICE) do Reino Unido recomendou o consumo de pelo
menos duas porcBes de peixe por semana, incluindo uma de
peixe gordo, nos individuos com doenca cardiovascular ou em
alto risco. No entanto, aconselha que ndo sejam recomenda-
dos suplementos para modificacdo de lipidos ou prevencdo
cardiovascular. Consideram que deve ser dada prioridade a

medicacdo e adaptacado de estilo de vida, aconselhando uma
dieta mediterranica.’

ASPECTOS DE SEGURANCA

As principais reaccfes adversas a suplementos com AGn-3
sdo gastrointestinais, especialmente a altas doses, incluindo
nduseas, eructagdo, vomitos, distensdo abdominal, diarreia
e obstipag&o.>3® Também referidos dor articular,® halitose,
rash,® e sabor a peixe.?® Precaucdo na alergia aos AGn-3 ou
a0 peixe, incluindo moluscos.? A funcdo hepatica deve ser
controlada nos insuficientes.?

Doses elevadas devem ser utilizadas com orientacdo clini-
ca.>® Estas podem aumentar o colesterol-LDL,>® particular-
mente na hipertrigliceridemia,>® e a glicemia.? Doses de 6leo
de peixe superiores a 3g/dia podem inibir a agregacao pla-
quetar e aumentar o risco de hemorragia.>® Geralmente sem
significado clinico, mas precaucdo na toma com varfarina ou
antiplaquetares.>*58 Os imunocomprometidos ndo devem
exceder os 3g/dia.>® Alguns preparados de peixe podem con-
ter quantidades elevadas de vitaminas A e D, com risco de
toxicidade se tomados em doses altas ou prolongadamen-
te.>® Também podem aumentar as necessidades de vitamina
E, mas muitos suplementos incluem-na como antioxidante.*
Em ocasides podem surgir interaccdes benéficas: reducao
na dose necessadria de anti-inflamatérios ndo esterdides ou
corticosterodides, reducdo na toxicidade gastrointestinal do
metotrexato ou reducdo nos efeitos hipertensores e nefroto-
xicos da ciclosporina.?
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