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RESUMO

O omega 3 ¢ um acido graxo que diminui as concentragcdes de citocinas pro-inflamatoérias,
reduz proteina C reativa e outros marcadores inflamatérios, podendo influenciar nas doencas
autoimunes. A asma ¢ uma doeng¢a multifatorial decorrente da inflamagao crénica das vias
aéreas, cujos sintomas, como tosse, sibilos, dispneia e aperto no peito, variam com o tempo e
a intensidade. Neste estudo, busca-se revisar na literatura se a suplementacao de 6mega 3 pode
servir como ferramenta no manejo da asma, prevenindo exacerbagdes e diminuindo a
mortalidade. Foi realizada pesquisa nas plataformas LILACS, SciELO e MEDLINE durante
margo ¢ abril de 2022, sendo utilizados os termos “4cidos graxos dmega 3, “suplementos
nutricionais” e “asma”, com seus respectivos termos em inglés na base de dados PubMed,
sendo selecionados 178 artigos. Apos selecdo dos artigos publicados nos tltimos 5 anos e
ensaios clinicos randomizados, bem como a leitura de titulos e resumos, foram selecionados 3
estudos para esta revisdo. Verificou-se que a suplementacdo dietética de peixes pode contribuir
para a desinflamagdo das vias aéreas, como também foi evidenciado que a suplementagdo de
3,1 gramas por dia de acidos graxos poli-insaturados pode significar um potencial tratamento
auxiliar em adultos asmaticos e broncoconstri¢do induzida por hiperpneia. Entretanto, tais
estudos ndo abordaram diferentes graus de gravidade de asma nem apresentaram alto grau de
significancia estatistica. Somando-se a 1sso, observou-se que a suplementacao de 4 gramas ao
dia est4 associada a maior concentracdo de 6mega 3 em mondcitos e granuldcitos, embora na
pratica ndo cause diminui¢do suficiente na produ¢do de leucotrienos para o controle da asma.
Pode-se concluir que embora alguns dos estudos analisados tenham relatado melhora no pico
de fluxo expiratdrio, no volume expiratério forcado no primeiro segundo e na resposta da
broncoconstri¢do induzida pelo exercicio em pacientes asmaticos, sdo necessarios novos
estudos para estabelecer a relacdo entre o dmega 3 e seu efeito no combate a inflamagdo das
vias aéreas, assim como sua atuagdo utilizando doses maiores ¢ por tempo mais prolongado,
tendo em vista que os estudos analisados acompanharam os pacientes por no maximo 6 meses
e utilizaram no maximo a dose de 4 gramas por dia.
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ABSTRACT

Omega 3 protein is a fatty acid that decreases as a determinant of pro-inflammatory cytokines,
reduces reactive C and other markers, which may influence autoimmune diseases. Asthma is
multifactorial from a chronic disease of the recurrent, recurrent pathways such as coughing,
dyspnea and chest tightness, with time and intensity. In this study, we review the literature on
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whether supplementation with an omega-3 diet can be used in the management of asthma,

preventing exacerbations as well as seeking mortality. A search was carried out on the LILACS,
SciELO and MEDLINE platforms during March and April 2022, using the terms “omega 3

2 ¢

fatty acids”, “nutritional supplements" and “asthma”, with their respective terms in English in
the PubMed database, being selected 178 articles. After selection of studies published in the
last 5 years and randomized clinical trials, as well as reading titles and abstracts, 3 studies were
selected. It has been found that dietary fish supplementation can contribute to airway
disinflammation, as it has also been evidenced that supplementation of 3.1 grams per day of
polyunsaturated fatty acids may mean a potential adjunct treatment in adults with asthma and
bronchoconstriction in hyperpnea. However, such studies do not address differences in asthma
severity or high degrees of statistical significance. In addition, it was observed that
supplementation of 4 grams per day is associated with a higher concentration of 3 in monocytes
and granulocytes, although in practice it does not cause an increase in the production of
leukotrienes for asthma control. Optimization studies can be performed that are improved,
although some of the analysis studies tested, at peak expiratory test flow, bronchocon response
volume, first second, and forced expiratory test volume, first second and volume of tests, which
are tested, are necessary to establish the relationship between 3 and its effect does not fight
airway inflammation, as well as its performance using higher doses and for a longer time,
considering that the analysis studies do not are following patients for 6 months and not using a
maximum dose of 4 grams per day.

Key Words: fatty acids omega 3; dietary supplements; asthma
1 INTRODUCAO

A asma ¢ considerada uma doenga multifatorial decorrente da inflamacao cronica das
vias aéreas, cujos sintomas frequentes, como tosse, sibilos, dispneia e aperto no peito, variam
com o tempo e a intensidade (PIZZICHINI ef al., 2020). A incidéncia de asma vem aumentando
nas ultimas décadas, porém, estudo apresenta que apenas 12,3% dos asmaticos se encontram
com a asma bem controlada (CANCADO et al., 2018). Entretanto, o maior acesso ao
tratamento adequado para o controle de sintomas pode influenciar na redugdo de
hospitalizagdes e mortalidade por asma no Brasil (CARDOSO et al., 2017).

O omega 3 ¢ um acido graxo poli-insaturado essencial, que apresenta como
componentes o acido a-linolénico, o 4cido eicosapentaenoico (EPA) e o dcido docosaexaenoico
(DHA). A suplementagdo de dmega 3 apresenta beneficios que podem ser refletidos na infincia
e na fase adulta, pois apresenta efeito anti-inflamatorio, o que diminui as concentracdes
citocinas pro-inflamatorias, reduz proteina C reativa e outros marcadores inflamatorios,
podendo influenciar nas doengas autoimunes (MARQUES; LEAO; SILVA JUNIOR, 2018;
BORGES et al., 2017).
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Estudos prévios estabelecem uma relacdo entre a reducdo da ingestao de 6leo de peixe
e o aumento de pacientes asmaticos ou com outras patologias alérgicas, uma vez que o 6mega
3 apresenta mediadores que diminuem a inflamagdo eosinofilica das vias aéreas, podendo
contribuir para a desinflamacio das vias areas, sobretudo na asma grave (MAGALHAES;
PIRES; SILVA, 2020).

Neste estudo, objetiva-se revisar na literatura se a suplementacdo de 6mega 3 pode
servir como ferramenta no manejo da asma, prevenindo exacerbagdes e diminuindo a

mortalidade, tendo em vista seu potencial anti-inflamatoério.

2 MATERIAIS E METODOS

A pesquisa foi realizada durante o periodo de margo a abril de 2022 nas bases de dados
LILACS, SciELO, MEDLINE e PubMed, utilizando-se os seguintes descritores de busca:
“acidos graxos Omega 37, “suplementos nutricionais” e “asma”, sendo encontrados na
ferramenta DeCS (Descritores em Ciéncias da Saude). Por outro lado, na PubMed, foram
utilizados os termos: “‘fatty acids omega 37, “dietary supplements” e “asthma”, avaliados
quanto a presenca no Medical Subject Heading Terms (MeSH), ferramenta utilizada como
controle de vocabuldrio para artigos encontrados nas bases MEDLINE e PubMed. Ademais,
foram realizadas buscas em revistas e jornais nacionais e internacionais que tivessem base de
dados cientificos disponiveis para acesso, a fim de ampliar a abrangéncia de artigos
encontrados para o presente estudo.

Como critérios de inclusdo durante a filtragem dos estudos, fazia-se necessario que o
estudo tivesse sido publicado entre 2017 e 2022 e fosse um ensaio clinico randomizado. Apds
o cruzamento dos descritores, foram encontrados 178 artigos, que, ap6s aplicacao dos filtros
de selegdo, foram eleitos 12 artigos para a leitura do titulo e resumo. Os artigos foram lidos
posteriormente por dois revisores independentes e posteriormente os estudos analisados foram
confrontados e as divergéncias foram resolvidas sem a necessidade de um terceiro revisor,
sendo selecionados 3 artigos que atenderam aos objetivos do trabalho, conforme consta no

fluxograma I, gerado conforme organiza¢ao metodologica do PRISMA (MOHER et al., 2009).

Fluxograma I — Esquema de representacdo dos critérios metodoldgicos de identificagdo,
selegdo, elegibilidade e inclusdo, adaptados do método PRISMA (MOHER et al., 2009).
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Os dados foram coletados de acordo com o acrénimo PICO, que inclui populagao,
intervengdo, comparagao e outcome (desfecho), agrupados no Microsoft Office Excel 2010 e

posteriormente trazidos para este estudo conforme consta no quadro 1.

2 RESULTADOS E DISCUSSAO

Neste estudo foram incluidos trés ensaios clinicos randomizados duplo cego,
controlados que avaliaram se a suplementacao de acidos graxos 6mega 3 poderiam contribuir
para o manejo nao farmacologico da asma. Um dos artigos selecionados foi publicado nos
Estados Unidos, um na Grécia e outro na Inglaterra. Um dos estudos utilizou adolescentes e
jovens adultos com asma mal controlada, ou seja, despertares noturnos a0 menos uma vez na
semana, necessidade de medicamento de resgate mais de duas vezes na semana, episddios de
internagoes, e prejuizos nas atividades de vida didria, apesar do uso de corticoide inalatorio
regularmente, assim como obesidade, apresentando percentis de circunferéncia abdominal
maior de 90 para o género ¢ a idade, submetendo-os durante 24 semanas, a suplementagdo de
acidos graxos poli-insaturados (PUFA), utilizando um grupo placebo como grupo de
comparag¢do, fornecendo-os 6leo de soja como suplemento (LANG et al., 2019).

Outro trabalho avaliou o impacto da dieta mediterranea no auxilio do tratamento da
asma, recrutando criangas de 5 a 12 anos com asma “leve”, ou seja, auséncia de prejuizos nas
atividades de vida diaria, uso de medicamentos de resgate menos de duas vezes na semana,
auséncia de despertares noturnos pela asma e de internagdes no ultimo ano, de uma clinica

pediatrica, dividindo-as em dois grupos e instruindo-as a aumentar a ingestao de peixes ricos
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em Omega 3 (pelo menos 150 gramas de peixe cozido por semana) em um grupo € em outro
manter a dieta habitual (PAPAMICHAEL et al., 2018; PIZZICHINI et al., 2020). Ademais,
um ensaio comparou a suplementacdo com PUFA com placebo em uma populacao de dezesseis
homens asmaticos (WILLIAMS et al., 2017).

O estudo que comparou a suplementacdo de PUFA com o placebo (6leo de soja) em
adolescentes e jovens adultos asmaticos e obesos entre 12 e 25 anos, com idade média de 14,3
anos, ndo evidenciou diferencas significativas no controle da asma ou na fun¢ao pulmonar em
3 e 6 meses de acompanhamento. Somando-se a isso, ndo ocorreram diferencgas significativas
na prevaléncia de exacerbagdes graves. Entretanto, houve menos telefonemas em carater de
urgéncia para pronto-socorro no grupo que utilizou PUFA, observando-se também, que a
suplementacdo com 6mega 3 contribui para diminui¢do da inflamagao das vias aéreas e funcao
pulmonar na asma associada ao exercicio (LANG et al., 2019).

Corroborando com o exposto, no estudo que comparou a ingestao semanal de peixe rico
em acidos graxos dmega 3 no contexto da dieta mediterranea com uma dieta habitual em
criangas asmaticas, evidenciou-se que ndo ocorreram mudangas significativas entre os dois
grupos apo6s andlise estatistica (P > 0,05), associada a mudanga insignificante na espirometria
em ambos os grupos. Por outro lado, tendo em vista a inflamagao bronquica, foi observado que
a fragdo expirada de 6xido nitrico (FeNO) aumentou 78,23% no controle e diminuiu 18,56%
no grupo de intervengdo. Somando-se a isso, houve a diminui¢ao no uso de leucotrienos nas
criangas que tiveram o consumo de dmega 3 em comparagdo com o grupo controle mesmo
apés 6 meses, mesmo ndao havendo significAncia estatistica (v2 teste: P = 0,21)
(PAPAMICHAEL et al., 2018).

Em outro estudo, no qual foram estabelecidos dentre uma populacdo de 16 homens
asmaticos, trés grupos, contendo pacientes com e sem broncoconstricdo induzida por
hiperpneia e onde durante 14 semanas, um grupo utilizou 6,2 gramas por dia de PUFA, outro
grupo utilizou 3,1 gramas por dia de PUFA e um terceiro grupo utilizou placebo (acidos graxos
de cadeia média), ocorreu queda do VEF1 (volume expiratdrio for¢ado no primeiro segundo)
apos teste de hiperpneia voluntaria eucapnica (EVH) no dia 21 (P = 0,001), evidenciando que
o pico de queda no VEF1 apds EVH reduziu em 34 ap6s 6,2 gramas por dia de PUFA (95%, P
= 0,001, tamanho do efeito = 0,70), e em 30 ap6s 3,1 gramas por dia de PUFA (95% P = 0,001,
tamanho do efeito = 0,58). Além disso, no dia 21, a variagdo no VEF1 diminuiu para até 20 e

30 minutos de recuperagdo apods 6,2 e 3,1 gramas por dia de PUFA, respectivamente. De forma
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analoga, a FeNO, ap6s 3,1 gramas por dia de PUFA reduziu em 31% a partir do dia 0 até o dia
21 (95%, P = 0,018, tamanho do efeito = 0,46). A reducdo da FeNO apos 6,2 gramas e 3,1
gramas por dia de PUFA nao diferiu (P = 0,491) (WILLIAMS et al., 2017).

Os trés ensaios estabeleceram ndo ter tido efeitos adversos em decorréncia da
suplementacdo de 6mega 3. Em um estudo, ao abordar adolescentes e adultos jovens com IMC
maior que 25 kg/m? e asma descontrolada, observou-se que a suplementagdo de dmega 3 em 4
gramas ao dia estd associada a maior concentragdo de PUFA em mondcitos e granuldcitos,
embora na pratica isso ndo acarrete na diminuicao suficiente da producdao de leucotrienos
(LTE4) para o controle da asma, ndo sendo recomendado o uso de PUFA como estratégia
terapéutica para a asma sintomatica (LANG et al., 2019).

Por outro lado, no estudo que abordou a suplementacao dietética de peixes em criancas
asmaticas controladas, foi evidenciado que uma dieta rica nesse alimento pode contribuir de
forma nao farmacoldgica para a desinflamacao das vias aéreas (PAPAMICHAEL et al., 2018).
Ademais, um dos estudos concluiu que a suplementagdo de 3,1 gramas por dia de PUFA pode
significar um potencial tratamento auxiliar em adultos com asma e broncoconstri¢do induzida
por hiperpneia, uma vez que também reduz desconforto gastrointestinal e o custo do
tratamento. Entretanto, os estudos evidenciaram a necessidade de novos artigos, que abordem
doses maiores de suplementacdo de 6mega 3, assim como diferentes graus de gravidade da

asma bronquica (WILLIAMS et al., 2017).

Quadro I — Estudos incluidos

Autor/Ano de Publica¢iao Populacao Intervencao Comparacio Desfecho
LANG et al., 2019 Adolescentes ¢ Suplementagdo Placebo (6leo de Sem mudancas em 3 ¢ 6
jovens adultos com com PUFA (n= soja) (n=21) meses. Sem diferenca na
sobrepeso/obesidade 77) taxa de exacerbagoes graves.
e asma Diminuigdo do nimero de
descontrolada telefonemas de urgéncia
para asma

PAPAMICHAEL et al., | Criangas com asma | 150 gramas de | Dieta habitual (n = | Sem mudangas no controle

2018 controlada peixe rico em | 33) da asma. Aumento da fracao
omega 3  por expirada de oOxido nitrico
semana (n=31) (FeNO) de 78,23% no

controle e diminui¢do
18,56% no grupo de
interven¢do. Diminui¢do no
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uso de leucotrienos, porém
sem significancia estatistica
(V2 teste: P =0,21).

WILLIAMS et al., 2017

Homens asmaticos

nio fumantes
ativos

(&

PUFA 6,2 gramas
por dia:
BIH (n=3);

controle ( n = 3)
PUFA 3,1 gramas

por dia: BIH (n =
2); controle (n = 3)

Placebo (n = 5): BIH
(n = 3); controle (n =
2)

O pico de queda no FEVI1
apos EVH foi reduzido em
34 ap6s 6,2 gramas por dia de
PUFA (95%, P = 0,001), e
em 30 apds 3,1 gramas por
dia de PUFA (95%, P =
0,001). A redugdo dos picos
de VEF1 com as diferentes
doses PUFA ndo foram
diferentes (P = 0,834). Apods
3,1 gramas por dia de PUFA,
a FeNO reduziu em 31% a
partir do dia 0 até o dia 21
(95%, P = 0,018). A redugdo
da FeNO nao foi diferente
entre as doses (P=0,491)

BIH = broncoconstri¢do induzida por hiperpnéia; EVH = broncoconstri¢do induzida pelo
exercicio; FeNO = fracao expirada de 6xido nitrico; FEV1 = volume expiratdrio forgado no

primeiro segundo.

4 CONCLUSAO

Dado o exposto, pode-se concluir que a suplementagdo de acidos graxos 6mega 3 para

o manejo da asma ndo apresenta evidéncias suficientes para recomendar seu uso de forma

terapéutica. Embora alguns dos estudos analisados tenham relatado melhora no pico de fluxo

expiratério, no volume expiratorio forcado no primeiro segundo e na resposta da

broncoconstri¢ao induzida pelo exercicio em pacientes asmaticos, demonstrando potencial

alternativa ndo farmacoldgica na asma bronquica, sdo necessarios novos estudos para

estabelecer a relagdo entre o 6mega 3 e seu efeito no combate a inflamacdo das vias aéreas,

assim como sua atuacao utilizando doses maiores e por tempo mais prolongado, tendo em vista

que os estudos analisados acompanharam os pacientes por no maximo 6 meses e utilizaram no

maximo a dose de 4 gramas por dia.
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