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O papel neuroprotetor do Omega 3 na doenca de Alzheimer
The neuroprotective role of Omega 3 in Alzheimer's disease
El papel neuroprotector del Omega 3 en la enfermedad de Alzheimer

Rafael Lopes Nébregal, Tiago Bezerra de Sa de Sousa Nogueira', Isadélia Contancio de Oliveira?,
Raquel Bezerra de S& de Sousa Nogueiral.

RESUMO

Objetivo: Analisar os beneficios do uso de 6mega 3 na melhoria clinica e melhoria cognitiva da pessoa com
Alzheimer. Métodos: Foi realizada uma Revisao Integrativa da Literatura (RIL), sendo formulada a pergunta
norteadora da pesquisa. Posteriormente, os Descritores em Ciéncia da Saude (DeCS), “suplementagao”,
“dmega 3” e “Doenga de Alzheimer” foram cruzados nas seguintes bases de dados: SCIELO, PUBMED e
LILACS, com o operador boleano “"AND™", utilizando critérios de incluséo e exclusédo para selecéo dos artigos.
Resultados: Os estudos mostraram evidéncias que corroboram com a prerrogativa de que a suplementagéo
com dmega 3 tem efeitos benéficos para funcao cognitiva de pessoas com comprometimento cognitivo leve
ou até mesmo de leve a moderado, sobretudo quando tal suplementacéo é feita em estagios inicias de declinio
cognitivo. No entanto, ha trabalhos cientificos que relatam a necessidade de estudos mais prolongados, com
maior amostra e padronizacéo da dose de Acido Docosahexaenoico (DHA) e Acido Eicosapentaendico (EPA)
aos participantes. Consideracfes finais: Considera-se, portanto, que a suplementacdo com 6mega 3
melhora a fung&o cognitiva do paciente com DA e até mesmo auxiliam na prevencéo do Alzheimer. Contudo,
h& necessidade de estudos mais prolongados e com amostra maior e com padronizacdo da suplementagéo
do émega 3.

Palavras-chave: Alzheimer, Omega 3, Suplementagéo.
ABSTRACT

Objective: To analyze the benefits of using omega 3 in the clinical improvement and cognitive improvement
of people with Alzheimer's. Methods: An Integrative Literature Review (ILR) was carried out, with the
research's guiding question being formulated. Subsequently, the Descriptors in Health Sciences (DeCS),
“"supplementation””, “omega 3 and ""Alzheimer’'s Disease’ were crossed in the following databases:
SCIELO, PUBMED and LILACS, with the Boolean operator “"AND, using inclusion and exclusion criteria for
selection of articles. Results: The studies showed evidence that corroborates the prerogative that omega 3
supplementation has beneficial effects on the cognitive function of people with mild or even mild to moderate
cognitive impairment, especially when such supplementation is done in the early stages of cognitive decline .
However, there are scientific works that report the need for longer studies, with a larger sample and
standardization of the dose of Docosahexaenoic Acid (DHA) and Eicosapentaenoic Acid (EPA) to participants.
Final considerations: It is considered, therefore, that supplementation with omega 3 improves the cognitive
function of patients with AD and even helps in the prevention of Alzheimer's. However, there is a need for
longer studies with a larger sample and standardization of omega 3 supplementation.
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RESUMEN

Objetivo: Analizar los beneficios del uso de omega 3 en la mejoria clinica y mejora cognitiva de personas con
Alzheimer. Métodos: Se realiz6 una Revision Integrativa de la Literatura (ILR), siendo formulada la pregunta
orientadora de la investigacion. Posteriormente, se cruzaron los Descriptores en Ciencias de la Salud (DeCS),
““suplementacion™, “omega 3 y “"Alzheimer’s Disease™ en las siguientes bases de datos: SCIELO,
PUBMED y LILACS, con el operador booleano "AND ™, utilizando criterios de inclusion y exclusién para la
seleccion de articulos. Resultados: Los estudios mostraron evidencia que corrobora la prerrogativa de que
la suplementacion con omega 3 tiene efectos beneficiosos sobre la funciéon cognitiva de las personas con
deterioro cognitivo leve o incluso leve a moderado, especialmente cuando dicha suplementacién se realiza
en las primeras etapas del deterioro cognitivo. Sin embargo, existen trabajos cientificos que reportan la
necesidad de estudios méas prolongados, con mayor muestra y estandarizacion de la dosis de Acido
Docosahexaenoico (DHA) y Acido Eicosapentaenoico (EPA) a los participantes. Consideraciones finales:
Se considera, por tanto, que la suplementacién con omega 3 mejora la funcion cognitiva de los pacientes con
EA e incluso ayuda en la prevencion del Alzheimer. Sin embargo, existe la necesidad de estudios més largos
con una muestra mas grande y la estandarizacion de la suplementacion con omega 3.

Palabras clave: Alzheimer, Omega 3, Suplementacion.

INTRODUCAO

A Doenca de Alzheimer (DA), trata-se de um transtorno neurodegenerativo progressivo que acomete a
memoria e as fungdes cognitivas gerais, desregulando o comportamento e precipitando alteracdes
neuropsiquiatricas nas pessoas que apresentam tal transtorno (SERENIKI A e VITAL MA, 2008). Segundo
dados de 2021 da Organiza¢do Mundial de Saude (OMS, 2021), existe cerca de 55 milhdes de pessoas com
quadro demencial em todo 0 mundo, sendo a DA a causa mais comum de deméncia. E importante ressaltar
gue a deméncia € uma sindrome clinica caracterizada por um quadro de déficit cognitivo que evolui,
comumente, de forma continua e progressiva, criando desafios para os cuidadores, familia, a pessoa
portadora da doenca e para o sistema de salde. Além disso, ressalta-se que a prevaléncia de Alzheimer é
crescente a partir dos 65 anos, sendo que 0s octogendrios tém prevaléncia potencializada, sendo assim,
predominante na populagdo idosa (APRAHAMIAN I, et al., 2009). Ademais, a DA é mais frequente em
mulheres, como também se mostrou mais prevalente em pessoas de etnia branca (96,3%) e em pessoas que
tinham ensino superior completo ou incompleto (59,5%) (SOUZA KJ, et al., 2020).

Segundo a Associacdo Brasileira de Alzheimer (ABRAZ, 2019), o principal fator de risco para o
desenvolvimento da doenca de Alzheimer, é a idade, sendo que a partir dos 65 anos a prevaléncia aumenta
bastante e espera-se que para cada 5 anos, o risco para desenvolver DA dobrasse. Ademais, a dislipidemia,
disglicemia, hipertensdo arterial, tabagismo, obesidade e ser mulher séo fatores de risco importantes para o
desenvolvimento da DA. Em termos gerais, a fisiopatologia da Doenca de Alzheimer se d& pelo processo de
neurodegeneracdo que acontece diante o depodsito de peptideos B-amiloides e de complexos fibrilares
intracelulares, estes que sdo gerados a partir da hiperfosforilagdo da proteina TAU que vai desconfigurar a
estrutura dos microtdbulos. Diante disso, havera ativacdo das células microglias e a dos astrocitos, fazendo
com que haja liberagdo de substancias pro-inflamatorias e, por conseguinte, gerando um processo de
neuroinflamagédo que progressivamente causara neurodegeneracdo (MACHADO AP, et al., 2020).

Tal doenga ainda se mostra incuravel, entretanto apresenta tratamento farmocolégico com inibidores de
colinesterase como, por exemplo a Donepezila, Galantamina e a Rivastigmina que sdo utilizados para quadros
leves a moderados e o antagonista ndo competitivos de canais de NMDA (N-Methil-D-Aspartato), como a
memantina que é indicada em quadro de moderado a grave. Além disso, para o controle de comportamento
e transtornos mentais associados pode se utilizar de estabilizadores de humor, antidepressivos e
neurolépticos (ENGELHAETH E, et al., 2005). Ao se tratar das abordagens nao farmacoldgicas, temos que
eles tém eficacia na estabilizacdo da clinica do paciente com DA, dentre essas abordagens podemos citar a
musicoterapia, exercicios fisicos, dindmicas e atividades que estimulam a memoria, dentre outras.
(ENGELHAETH E, et al., 2005).
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Em se tratando do édmega 3, temos que ele é um &cido graxo essencial, ou seja, nao é produzido no
organismo do ser humano. Tal acido graxo apresenta duas formulagdes mais importantes que sdo o acido
eicosapentaenoico (EPA) e o acido docosaexaenoico (DHA), estes que sdo obtidos a partir da ingesta de
peixes de agua fria (OLIVEIRA PF, et al., 2018) e também da dieta rica em alimentos provenientes do
ambiente marinho como, por exemplo, diversos peixes e algas entre outras fontes alimentares (BALEZTENA
J, etal., 2017).

Segundo Waitzber DL e Garla P (2014), as repercussdes da suplementacdo com acidos graxos Omega 3
na fisiopatologia da deméncia de Alzheimer, ainda ndo foram bem estabelecidas. Porém o consumo de
animais marinho e outras fontes de DHA e EPA mostrou ser promissor na melhoria cognitiva de pessoas que
tinham declinio cognitivo leve e na reducéo do risco de desenvolvimento da DA. Além disso , 0 dmega 3 tem
a funcdo de aumentar os niveis de glutationa redutase, fazendo assim a reducdo do estresse oxidativo
neuronal e garantindo a neuroprotecdo (HASHIMOTO M, et al., 2002; KOMATSU W, et al., 2003; CALON F,
et al., 2004).Aborda-se também que o 6mega 3 reduz a deposicao de proteina B -amildide a nivel de tecido
neuronal, sugerindo assim que o 6mega 3 tem certa capacidade de auxilio na prevencéo e no tratamento da
doenca de Alzheimer (LUKIW WJ, et al., 2005; HASHIMOTO M, et al., 2008).

Ademais , observou-se que o dmega 3, nas formulacdes DHA e EPA, tem importancia na modulagéo da
imunidade inata, regulando a atividade dos macréfagos e do processo inflamatério, nesse viés, evidenciou-
se a suplementacéo de dmega 3 aumentou a atividade fagocitaria dos macréfagos em relagédo a proteina
Beta-amiloide, diminuindo assim a fosforilagdo da proteina Tau e desregulando o desenvolvimento de
complexos processos de neuroinflamacédo e neurodegeneracéo, sendo importante assim para neuroprotecéo
(FIALA M, et al., 2017).

Alguns estudos randomizados como por exemplo, o estudo de Baleztena J, et al. (2018), Peter RC, et al.
(2018) e Yacong B, et al. (2017), mostraram que a suplementacdo com dmega 3 auxiliava na melhora da
fungdo cognitivo nas pessoas com déficits cognitivos leves, assim como tal suplementacdo ajuda na melhora
da memoéria. Em contraponto a tais beneficios, outras pesquisas como as revisées sistematicas de Forbes
SC, et al. (2015) e de Sydenham E, et al. (2012), além de Peter RC et al. (2018) expdem alguns pontos
controversos sobre os beneficios do 6mega 3 na funcao cognitiva global, sendo necessério assim a ampliagéo
dos estudos sobre a atuacédo benéfica do dmega 3 na funcionalidade neuroldgica global. Uma gama de
estudos como 0 de Mahmoudi MJ, et al. (2014), Kotani S, et al. (2006), Richter Y, et al. (2010), dentre outros
estudos mostraram correlacdo positiva entre a melhoria da memorizacéo e da capacidade cognitiva geral e
a suplementacéo de dmega 3, porém alguns estudos como, por exemplo, o estudo metanalitico Mazereeuw
G, et al. (2012), o estudo sistemético de Loef M, et al. (2013), entre outros estudos néo observaram impacto
relevante entre a melhora da fungéo cognitiva e o consumo de 6mega 3 nas suas formas essenciais (TAMAYO
GS, et al., 2017).

Assim, fica clara a necessidade de aprofundamento dos estudos, para que se haja melhor consolidagéo e
concretizacdo das evidéncias cientificas sobre os beneficios da suplementacdo de 6mega 3, como a possivel
prevencao do Alzheimer e até mesmo a melhoria na fungéo cognitiva das pessoas portadores de tal patologia
neurodegenerativa, contribuindo assim para uma melhoria tanto da funcéo neural global quanto da qualidade
de vida. Diante do exposto, a presente pesquisa tem o objetivo de analisar os beneficios do uso do 6mega 3
na melhoria da funcao cognitiva e do quadro clinico das pessoas com Alzheimer, patologia essa, que se
mostra muito prevalente em todo mundo e que gera incapacidades e limitacdes, sobretudo na pessoa idosa,
bem como gera desafios para a familia, cuidadores e o préprio sistema de salde. Ressalta-se com esse
trabalho a busca pautada no papel neuroprotetor do émega 3 nas pessoas com DA.

METODOS

O presente estudo trata-se de uma Revisdo Integrativa da Literatura (RIL) que tem objetivo de sintetizar e
integrar os resultados obtidos em pesquisas sobre uma determinada temética, sendo a RIL formulada de
forma sistemética, ordenada e abrangente (FALCI F, et al., 2014). A priori foi escolhida a temética que trata
do potencial neuroprotetivo da suplementacdo do émega 3, sobretudo, nas pessoas idosas que sdo as mais
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afetadas pela problematica. Subsequentemente, foi elaborada a seguinte pergunta norteadora da pesquisa:
O 6mega 3 pode conferir neuroprotecdo e/ou melhoria da funcdo cognitiva em pacientes com Doenga de
Alzheimer? Apos a definicdo da tematica e a elaboragdo da pergunta norteadora, foi feita pesquisa dos
descritores na ferramenta Descritores em Ciéncia da Saude (DeCS), sendo pesquisados os descritores
““suplementacao™, “6mega 3 e ~'Doenca de Alzheimer, com os resultados dos descritores na lingua
portuguesa, inglesa, espanhola e francesa.

Por conseguinte, os descritores utilizados foram cruzados nas seguintes bases de dados Scientific
Electronic Library Online (SCIELO), U.S. National Library of Medicine and the National Institutes Health
(PUBMED) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), sendo importante
ressaltar que foi utilizado o operador booleano “"AND™". Sendo os artigos selecionados, todos aqueles que
apresentaram texto completo gratuito, dos ultimos 10 anos (2012-2022) que apresentaram abordagens que
contribuiram com a tematica especifica do presente estudo.

Partindo da coleta de dados, foi realizada uma pesquisa prévia sobre a tematica proposta em tal estudo,
sendo posteriormente efetuada a leitura dos titulos dos artigos selecionados e posteriormente a leitura do
resumo dos trabalhos cientificos que apresentam a abordagem com enfoque nos objetivos de tal pesquisa
cientifica. Em segunda instancia foi realizada a leitura integral e criteriosa dos artigos cientificos adscritos,
sendo que serdo enfatizadas as informag8es que sejam relevantes para demonstrar a evidéncia cientifica da
tematica explorada no presente trabalho.

Em se tratando dos critérios inclusivos para a formulagdo do presente estudo cientifico, foram delineados
0S seguintes critérios: artigos com textos completos e gratuitos, publicados nos ultimos 10 anos, nos idiomas
inglés, portugués e espanhol, como também aqueles que respondiam a pergunta norteadora e atendiam aos
objetivos da pesquisa. Em contrapartida, foram excluidos os artigos que ndo atendiam aos objetivos do
estudo, como também aqueles que ndo respondiam a pergunta norteadora nem atenderam aos critérios de
inclusédo supracitados (Figura 1).

Figura 1 - Fluxograma dos aspectos metodol6gicos utilizados na reviséo integrativa.
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Fonte: Nobrega RL, et al., 2023.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Diante da operacionaliza¢éo dos estudos, os mesmos foram selecionados conforme autor/ano, idioma,
pais e base de dados observados no Quadro 1, em que foram selecionados 14 artigos, dos quais 71,4%
(n=10) se apresentavam na lingua inglesa, 21,4% (n=03) na lingua espanhola e 7,1% na lingua portuguesa.
Ademais, € relevante abordar que 64,2% (n=09) artigos foram selecionados na base de dados PubMed, 21,4%
(n=3), da Scielo e 14,2% (n=2) da Lilacs.

Sendo que 57,1% (n=8) foram publicados no periodo de 2017 a 2022 e 48,2% (n=6) foram aplicados no
periodo de 2012 a 2016. Tais artigos tiveram 21,4% (n=3) das publicacdes na Espanha, 42,6% (n=6) nos
Estados Unidos, Reino Unido e Brasil e 35% das publicacdes na lItalia, Argentina, Chile, Alemanha e Franca.

Quadro 1 - Caracteristicas dos estudos selecionados conforme autor/ano, idioma, pais e base de dados.

Autor/ano Idioma Pais Base de dados
THOMAS J, et al. (2015) Inglés Estados Unidos PubMed
SYDENHAM E, et al. (2012) Inglés Reino Unido PubMed
ROSA FL, et al. (2018) Inglés Italia PubMed
QUINTANILLA F, et al. (2020) Inglés Chile PubMed
PHILLIPS MA, et al. (2015) Inglés Reino Unido PubMed
BURCKHARDT M, et al. (2016) Inglés Alemanha PubMed
FIALA M, et al. (2017) Inglés Estados Unidos PubMed
ANDRIEU S, et al. (2017) Inglés Franca PubMed
BALEZTENA J, et al. (2018) Inglés Espanha PubMed.
GRUPO DE ESTUDIO AADYND (2017) Espanhol Argentina Scielo
REQUEJO HV (2016) Espanhol Espanha Scielo
TAMAYO GS, et al. (2017) Espanhol Espanha Scielo.
SANTOS CRG, et al. (2019) Portugués Brasil Lilacs
MOREIRA CS, et al. (2020) Inglés Brasil Lilacs

Fonte: Nobrega RL, et al., 2023.

No Quadro 2, os estudos foram categorizados conforme autor/ano, titulo, tipo de estudo e principais
achados, em que, pode-se analisar que 50% (n=7) dos estudos sdo de coorte, 14,2% (n=2) séo de revisdo
integrativa da literatura, 21,4% (n=3) sdo de revisdes sistematicas e 7,1% (n=1) de estudo de intervencédo
epidemiolégica.
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Quadro 2 - Caracteristicas dos estudos selecionados conforme autor/ano, tipo de estudo e principais achados.

Autor/ano

Tipo de estudo

Principais achados

THOMAS J, et al.
(2015)

Estudo de
intervencao
epidemiologica

Um grupo de idosos de idade média de 68 anos, com comprometimento cognitivo leve, realizou a suplementagéo de
240mg de DHA e 240mg de Acido Araquiddnico ou placebo por um periodo de 3 meses. Conclui-se, nesse estudo que
0 grupo que suplementou com dmega 3 apresentou melhoria da memdria imediata e da atencéo; Em outro grupo de
idosos com comprometimento cognitivo leve amnésico e idade média de 85 anos, foram submetidos a suplementacéo
com 1,4 g de DHA e 572g de EPA ou placebo por 3 meses. Certo estudo evidenciou Melhoria na fluéncia verbal
semantica, na sensibilidade olfativa e na pontuagcao do mine exame do estado mental.

SYDENHAM E, et

Estudo de Coorte

Em 3 estudos randomizados controlados por placebo, feito em uma amostra de 3,536 participantes, evidenciou que a

al. (2012) suplementagcdo de 6mega 3 ndo mostrou beneficios na cognicdo, assim como tal suplementacdo ndo mostrou
nenhuma diferenca comparada a utilizacdo do placebo.

ROSA FL, et al. Estudo de Coorte Em um ensaio clinico, com 174 pessoas com idade média de 74 anos e com Doencga de Alzheimer de leve a moderado,

(2018) foi feito a suplementagcédo de 1,7g de DHA e 0,6 g de EPA por 6 meses. Certa suplementacdo teve um impacto

importante, pois evidenciou estabilizacdo do desempenho cognitivo de tal amostra.

QUINTANILLA F,
etal. (2020)

Revisédo
sistematica

Em uma amostra de 76 pacientes com idade média de 71 anos, foi submetida a uma suplementacao de 600mg de
EPA e 625mg de DHA ou placebo durante um periodo de 4 meses. Diante disso, mostrou-se que a amostra que
suplementou apresentou melhoria da pontuacao no Mini Exame de Estado Mental e na memoaria verbal tardia e de
reconhecimento.

PHILLIPS MA, et

Estudo de Coorte

Em um estudo randomizado controlado com 76 participantes, foi suplementado 625mg de DHA e 600mg de EPA ou

al. (2015) 02 capsulas de placebo contendo azeite de oliva todos os dias. Foi evidenciado que tal suplementacdo associada a
inibidores de colinesterase para pacientes com DA leve a moderada ndo melhorou ou promoveu atrasos na
progressao do declinio cognitivo.

BURCKHARDT Estudo de Coorte | Um grupo de 632 pessoas foi submetido a 3 estudos randomizados controlados por placebo. Tal grupo de participantes

M, et al. (2016)

gue apresentava DA leve a moderada, foram submetidos a suplementacéo com 6mega 3 durante 6, 12 e 18 meses.
Observou-se que a partir dos 12 meses de suplementacéo foi apresentado beneficios em atividades instrumentais da
vida diaria.

FIALA M, et al.
(2017)

Estudo de Coorte

Em estudos epidemioldgicos retrospectivos feitos em mudltiplas populagfes, evidenciaram que a suplementacao
resultou em beneficios na cognicdo das pessoas que tinham niveis plasmaticos ideais de DHA ou alto consumo de
pescados em 14 dos 17 estudos realizados, além disso em estudos observacionais e prospectivos mostraram tal
relacéo. Tais beneficios estéo atrelados, entre outros vieses, ao processo de imunomodulacao realizado pelo Omega
3 que regula a atividade de macr6fagos que vao fagocitar proteina B-amil6ide.
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Autor/ano Tipo de estudo Principais achados
ANDRIEU S, et Estudo de Coorte | Em um estudo multicéntrico, randomizado e controlado por placebo, realizado em pessoas da faixa etaria a partir de
al. (2017) 70 anos sem deméncia, ndo mostrou evidéncias robustas que apontavam que a suplementacdo de 6mega 3 possibilita
melhoria da cognicéo.
BALEZTENA J, Revisdo Estudos epidemiolégicos observacionais apontaram que dietas ricas em 6mega 3 podem reduzir o risco de ocorréncia
et al. (2018) sistematica de déficit cognitivo e de deméncia. Diante desse contexto, 6 estudos que foram selecionados pois apresentavam

evidéncias dos beneficios da suplementagéo de acidos graxos dmega 3 na cogni¢édo. Dentre esses beneficios, temos
a diminuicao do risco de Azheimer, melhoria do desempenho cognitivo fluéncia verbal e visual analdgica.

GRUPO DE Revisdo Os estudos realizados em pessoas com comprometimento cognitivo leve e DA de grau leve a moderado, apresentaram
ESTUDIO gue a suplementacdo de dmega 3 tem potencial de amenizar declinios cognitivos e melhorar a funcionalidade cerebral.
AADYND (2017) Entretanto, tal suplementag&@o ndo mostrou ter nenhum beneficio significativo em pacientes com DA moderada.
REQUEJO HV Estudo de Coorte | Aingesta intensiva de pescados ricos em émega 3, mostra fator neuroprotetivo que reduz o risco de desenvolvimento
(2016) de comprometimentos na cogni¢do; O consumo de azeite de oliva extra virgem, também é um importante
neuroprotetor que tem beneficios relacionados ao retardo da detiorizagao da fluéncia verbal e da memoéria visual.
TAMAYO GS, et Revisao A maior parte dos estudos correlacionava a suplementacéo de dmega 3 com beneficios na cognigdo, sobretudo, em
al. (2017) pessoas saudaveis com melhor funcionalidade cognitiva
SANTOS CRG et Revisdo Os 10 ensaios clinicos selecionados, evidenciou que a suplementacdo com 6mega 3 corroborou para uma menor
al. (2019) reducéo da pontuagéo do Mini Exame de Estado Mental, assim como contribuiu para retardar disfungbes cognitivas.

Enfatizando assim que a suplementacdo com émega 3, em pessoas com DA em estagio de leve a moderado, tem
efeitos positivos.
MOREIRA CS, et Revisao A suplementacao de acidos graxos 6mega 3 apresentaram efeitos positivos cognitivos em doses diversas. Sendo que
al. (2020) sistematica tais efeitos benéficos eram observados, sobretudo, em pessoas que tinham DA em estagios iniciais.
Fonte: Nobrega RL, et al., 2023.
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Na Figura 2 apresenta-se a categorizacéo dos beneficios da suplementacéo do 6mega 3 distribuida entre
0s artigos selecionados.

Figura 2 - Beneficios da suplementagéo do 6mega 3 na cognigdo e na Doenca de Alzheimer.

As formulacdes DHA e EPA apresentam
funcionalidade imunomediadora e
antiinflamatéria, contribuindo destarte para
reducéo da liberacao de radicais livres a nivel
neuronal, assim como corroborando para
mitigacdo de processos neurodegenerativos.
Nesse viés, destacasse a importancia
neuroprotetora dessa suplementacéo.

-Fiala M, et al. (2017)

-Waitzberg DL e Garla P
(2014)

-Thomas J, et al. (2015)

A suplementacdo de Omega 3 tem a
capacidade de reduzir depésitos de proteina
B-amil6ides. Diante desse viés, as pessoas
gue suplementam com tal 4cidos graxos de
cadeia longa pode se beneficiar da melhora
da fluidez verbal, da memdria visual e da
ranidez no aue tanae a sensopercencao.

Waitzberg DL e Garla P
(2014)

-Lukiw W, et al. (2005)
-Hashimoto M, et al. (2008)

-Waitzberg DL e Garla P
(2014)

A suplementacdo do dmega 3 auxilia na
prevencdo e tratamento da DA, além de
retardar o declinio cognitivo.

-Hashimoto M, et al. (2002)
- Komatsu W, et al. (2003)
- Calon F, et al. (2004)
-Thomas J, et al. (2015)

O dmega 3 tem atividade neuroprotetora,
pois diminui o estresse oxidativo, além de
fazer parte das membranas e conexdes
neuronais.

141 1

Fonte: Nobrega RL, et al., 2023.

E relevante abordar que a DA se trata de uma patologia que envolve, sobretudo, a degeneracao de fibras
nervosas colinérgicas que estdo relacionadas, com a memorizagdo e 0s aspectos cognitivos gerais. Tal
processo neurodegenerativo ocorre a nivel frontotemporal e se relaciona com o acumulo excessivo de
proteina TAU e B-amiloide e evolui de forma progressiva e inexoravel. Diante desse contexto, a pessoa
portadora de Alzheimer apresentara dificuldade de aprender e recordar, como também tende a modificar o
comportamento ao longo do tempo e ter alteragdes neuropsiquiatricas. Tudo isso faz com que o individuo
com DA fique limitado e incapacitado a exercer suas atividades diarias, porém todo quadro clinico é insidioso
e o tratamento e o diagnoéstico deve ser estabelecidos o mais precocemente possivel para se evitar déficits
cognitivos mais intensos que limitem ainda mais a funcionalidade do individuo (SERENIKI A, et al. 2008).

Segundo Bezerra E, et al. (2020), a DA é o tipo de deméncia mais prevalente. Além disso, tal autor aborda
gue devido ao aumento da expectativa de vida, os quadros deméncias vem aumentando de forma
significativa, com isso de forma diretamente proporcional os casos de deméncia de Alzheimer tendem a
aumentar e comprometer a qualidade de vida das pessoas com Alzheimer. Portanto a DA se mostra como
um importante problema de sadde publica mundial. A deméncia se mostra uma problematica bem prevalente
em todo o mundo, chegando a 24 milhdes de pessoas com quadro clinico demencial, segundo dados de 2014,
além disso, estima-se que em 2050 esse numero quadruplique (REITZ C, et al., 2014). Em se tratado de
dados epidemiolégicos sobre a faixa etéria, temos que a prevaléncia de Alzheimer é crescente a partir dos 65
anos, sendo que aos 80 anos de idade essa prevaléncia € potencializada de forma significativa, sendo assim
uma patologia, predominantemente, do idoso (APRAHAMIAN 1, et al., 2009). Ademais, a DA é mais frequente
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em mulheres de que em homens, como também se mostrou mais prevalente em pessoas de etnia branca
(96,3%) e em pessoas que tinham ensino superior completo ou incompleto (59,5%), sendo estas informacfes
epidemiolégicas bem relevantes (SOUZA TB, et al., 2020). Além disso, torna-se necessario saber que a
populacdo idosa esta crescendo e segundo estimativas, em 2050, 25% da populagdo mundial sera idosa,
aumentando assim, a frequéncia de deméncia e, por conseguinte, a prevaléncia de DA (SERENIKI A e VITAL
MA, 2008).

Sobre a fisiopatologia base da DA, ela envolve um processo neurodegenerativo, em associacdo com a
perdas das sinapses neuronais. Tal processo neurodegenerativo, ocorre nas areas cerebrais responsaveis
pela cognicdo que sdo as seguintes: O hipocampo, cértex cerebral, cortex entorrinal e o estriado ventral
(SERENIKI A e VITAL MA, 2008). Tal processo neurodegenarativo acontece diante o deposito de peptideos
B-amiloides e de complexos fibrilares intracelulares, estes que sdo gerados a partir da hiperfosforilagcdo da
proteina TAU que vai desconfigurar a estrutura dos microtibulos. Diante disso, vai haver ativacao das células
micréglias e a dos astrocitos, fazendo com que haja liberacdo de substancias pré-inflamatérias e, por
conseguinte, gerando um processo de neuroinflamacéo que de forma progressiva causara neurodegeneracao
(MACHADO APR, et al., 2020).

Por conseguinte, Falco A, et al. (2016), expde em seu estudo outras hip6teses fisiopatolégicas da DA,
entre elas podemos destacar a hipétese glutamatérgica, também denominada de hip6tese excitotoxica. Tal
hipétese tem como base um processo de estimulacdo excessiva de receptores NMDA em neurdnios
glutamatérgicos, diante disso aumentasse excessivamente o0 processo de despolariza¢do neuronal, findando
no aumento de célcio intraneuronal e posterior aumento de estimulos apoptoéticos que sdo neurotdxicos.

Em se tratando do quadro clinico, observamos que a deméncia de Alzheimer cursa inicialmente com o
comprometimento da memoria, afetando assim a capacidade de aprender algo novo ou até mesmo evocar
memodarias, sobretudo, as mais recentes, porém ha certa preservacdo das memorias remotas. Ademais, tal
autor refere que a pessoa com DA progride com a dificuldade de cuidar de si prépria, como também tal pessoa
tem capacidade diminuida para realizar atividades cotidianas habituais (ORESTES VF, et al., 2005).

Ainda nesse viés, temos que o individuo com DA apresenta alteracdes psiquicas e comportamentais,
gerando quadros de psicose, alteracdo do sono, humor, tornando-o assim altamente agressivo e agitado.
Sendo que no quadro mais avancado e grave da enfermidade, a patologia se expressa na forma de uma
triade que se configura pela dificuldade de nomeacao (agnosia), diminuicdo da capacidade de realizar tarefas
(apraxia) e comprometimento linguistico (afasia) (ORESTES VF, et al., 2005).

Corroborando com a abordagem anteriormente apresentada, a Associacdo Brasileira de Alzheimer
(ABRAZ, 2011) ratifica as manifestacfes clinicas supracitadas e além disso, divide a DA em estagios de
acordo com a clinica do paciente. Sendo o estagio 1 o inicio do desenvolvimento da doenga de Alzheimer e
caracterizado pelo declinio da memoria e a alteragéo da personalidade; O estagio 2 (moderado), caracteriza-
se pela dificuldade de falar e executar simples atividades , ademais ainda ha nesse estagio a possibilidade
de o individuo apresentar agitacdo e insdnia; Em se tratando do estagio 3 (grave) temos que ele se configura
pela aparicdo de incontinéncia fecal e urinaria, assim como a resisténcia a executar tarefa; Por fim o estagio
4 (terminal) que € aquele que o paciente se encontra restrito ao leito, ou seja, € o incapacitante em todos os
sentidos.

Em se tratando dos beneficios positivos da suplementacdo de 6mega 3 na cogni¢do dos portadores de
Alzheimer, podemos observar a existéncia de evidéncias cientificas que confirmam o carater benéfico do
consumo/suplementacdo do émega 3 em relagdo ao aumento e melhoria da performance cognitiva. E
exatamente nesse contexto, que estudos revelam que a formulacdo 6mega 3 DHA induz a reducéo da
formagéo da proteina B-amiloide, relacionada ao desenvolvimento patolégico da DA, sugerindo assim que o
Omega 3 tem certa capacidade de auxilio na prevencéo e no tratamento da doenca de Alzheimer (LUKIW W,
etal., 2005; HASHIMOTO M, et al., 2008). Santos CRG, et al. (2019), realizou uma reviséo sisteméatica, sendo
selecionados 10 ensaios clinicos. Tais ensaios clinicos evidenciaram menor declinio na funcdo cognitiva,
lentificacdo da disfunc&o cognitiva e melhora da funcionalidade neuropsiquica nos pacientes que estavam
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suplementando com 6mega 3. Sendo concluido que a suplementacéo teve efeito positivo em pacientes com
Doenca de Alzheimer grau leve a moderado, enfatizando assim o viés benéfico da suplementacdo do 6mega
3 na DA. Segundo Waitzberg DL e Garla P (2014), as repercussdes da suplementagdo com acidos graxos
0mega-3 ainda na fisiopatologia da deméncia de Alzheimer ainda ndo foram bem esclarecidas, porém o
consumo de animais marinhos e de outras fontes de DHA e EPA, tem mostrado ser promissor na melhora
cognitiva de pessoas que tinham déficit cognitivo leve, como também mostrou amenizar o risco de
desenvolvimento de desenvolvimento da DA em adultos de idade mais avancada.

Nesse viés, evidenciou-se a melhoria no potencial de memorizacdo, na capacidade de memorizacéo e
processamento de informac8es. Corroborando com a abordagem supracitada, alguns resultados de estudos
epidemiolégicos e observacionais sugerem que pessoas que tem dieta rica em acidos graxos poli-insaturados
O6mega 3 podem diminuir o risco de comprometimento cognitivo e de desenvolver a deméncia de Alzheimer
(BALEZTENA J, et al., 2017).

Diante desse contexto de busca de evidéncias clinicas que sustentem a melhoria da cognicdo com a
suplementacdo de 6mega 3, foram realizados Estudos pré-clinicos e epidemioldgicos que indicam que a
suplementacéo de acidos graxos de cadeia longa pode frear a progressao do declinio cognitivo, assim como
prevenir transtornos mentais. Tal embasamento é sustentado, pois pacientes com menores niveis de 6mega
3 na membrana das hemécias ou no plasma sanguineo, apresentavam muito mais quadros
neurodegenerativos em comparacao com as pessoas saudaveis (THOMAS J, et al., 2015).

Em consonéncia com o viés supracitado, Thomas J, et al. (2015), observou que os niveis de DHA
reduziriam a nivel hipocampal ao decorrer da progressao da idade, estando isso relacionado destarte com
desregulacdo no processo de memoriza¢do e também na cognicdo. Além disso, valores reduzidos de DHA
podem estar atrelados a disfun¢gbes na neurotransmissdo glutamatérgica, afetando assim a memoaria e o
processo de aprendizagem. Ademais, segundo Waitzberg DL e Garla (2014), o DHA tem importante acéo na
reducdo de depodsitos da proteina B-amiloide, assim como esta presente nas membranas das células
neuronais. Sendo assim, a suplementacdo em altas doses de tal tipo de acido graxo de cadeia longa, associa-
se a melhoria da funcao cognitiva, tanto de adultos quando de idosos. Nesse contexto, os individuos tém a
possibilidade de se beneficiar no que tange a fluidez verbal, memoéria visual e da melhoria da rapidez da
percepc¢édo sensorial.

Em consonancia ao contexto supracitado, o estudo prospectivo de Framingham, o qual foi realizado com
899 idosos por um periodo médio de 9 anos, evidenciou que os idosos que tinham altos niveis séricos de
DHA apresentavam menor risco de desenvolver quadros demeneciais e de DA, em detrimento daqueles que
tinham baixos niveis séricos de DHA. Sendo assim, o0 DHA promissor no retardo do comprometimento
cognitivo, assim como na prevencdo de estados demencias por reduzir depdsitos de proteina B-amiléide

(WAITZABERG DL e GARLA P, 2014).

No contexto que tange ao estado nutricional dos pacientes com DA, observamos que eles frequentemente
estdo em estado de desnutricdo. Diante desse ponto de vista, € importante enfatizar a importancia da
suplementacdo desses pacientes que sdo geralmente, idosos. Sendo importante destacar que a
suplementagdo com os &cidos graxos de cadeia longa se mostra muito relevante para manutencao da
funcionalidade neuronal, tendo em vista que tais substancias compdem 30 a 35% do conteudo cerebral e
regula os estabelecimentos das membranas e conexdes neuronais. Vale ressaltar que ao envelhecimento
gera deplecdo dos acidos graxos de cadeia longa e, por isso, a suplementacdo deles tem potencial
neuroprotetor (THOMAS J, et al., 2015).

Além disso, a suplementacdo com DHA e EPA, mostrou ter importancia na modulagéo da imunidade inata,
regulando a atividade dos macréfagos e do processo inflamatério. Em se tratando desse viés, evidenciou-se
gue com a suplementacdo com émega 3 aumentou a atividade fagocitaria dos macrofagos em relagéo a
proteina 3 -amiloide, diminuindo assim a fosforilagcdo da proteina Tau e desregulando o desenvolvimento de
complexos processos de neuroinflamacgédo e neurodegeneragdo, sendo importante assim para neuroprotecéo,
prevencdo da DA, como também para retardo de sua progressao (FIALA M, et al., 2017; WAITZABERG DL e
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GARLA P, 2014; THOMAS J, et al., 2015). Em congruéncia com a abordada supracitados Rosa F, et al. (2018)
destaca a importancia do dmega 3 na manutencdo da microbiota saudavel do intestino e na regulacdo do
processo inflamatorio. Sendo assim, a reducdo nos valores de émega-3 contribuiria para alteracdo da
microbiota e desregulacé@o na permeabilidade intestinal, desenvolvendo dessa forma processos inflamatorios
gque podem chegar até a nivel de células neuronais, sendo uma fisiopatologia que ocorre na DA. Ademais, o
6mega 3 DHA mostrou aumentar a ativacdo da glutationa redutase, enzima antioxidante, e
consequentemente, diminuir a acdo de radicais reativos do oxigénio, e com isso ajudaria na reducdo do
estresse oxidativo, o qual é extremamente deletério as células neuronais (HASHIMOTO M, et al., 2002;
KOMATSU W, et al., 2003; CALON F, et al., 2004).

No que se refere aos estudos que indicam a melhoria dos dominios cognitivos com a suplementagdo com
Omega 3, porém que relatam a necessidade de mais estudos que formulem evidéncias cientificas mais
concretas, 0o GRUPO DE ESTUDIO AADYND (2017), apresentou que a deficiéncia de 6mega 3 é danosa ao
desenvolvimento do desenvolvimento cerebral, sendo assim a manutencdo de niveis ideais de émega 3
corrobora para manutencéo das fung¢des cerebrais, como a fung¢éo cognitiva geral.

Sendo importante abordar que o 6mega 3 é relevante para a neogénese e neuroplasticidade, destarte é
um suplemento relevante para manter as fungdes cognitivas, sobretudo em idosos. Todavia, o estudo relata
a necessidade de mais estudos controlados randomizados para definicdo da dose, tempo de suplementagéo
e indicacdo adequada de tal suplementacdo. Em congruéncia com tal abordagem anterior, Tamayo GS, et al.
(2017), realizou uma producgéo cientifica baseada em uma revisao da literatura, sendo selecionados 68 artigos
cientificos. Em tal revisdo, abordou-se a positiva relagdo com a ingesta de 6mega 3 com a melhora da fungdo
cognitiva em todos estudos. Sendo que realgca a necessidade de avaliacdo da dose a ser iniciada, tempo e
maneiras de medir os niveis de acidos graxos dmega 3.

No contexto referente a abordagens controversas sobre os benéficos da suplementacdo de émega 3 na
cognicéo de portadores de DA, Rosa F, et al. (2018) aborda que h& poucas evidencias cientificas sobre os
beneficios da suplementacdo com édmega 3 no declinio da funcdo cognitiva das pessoas portadoras de DA.
Porém, destaca a necessidade de melhoria na qualidade e padronizagéo da suplementagéo de dmega 3, para
que se tenham melhores estudos sobre os efeitos tempo e dose-dependentes. Ademais, enfatiza a
necessidade de aferir os valores de 6mega 3 séricos no periodo antes e depois da suplementacao alimentar
com 6mega 3, com o fito de otimizar a qualidade dos estudos cientificos.

Em consonancia com tal contexto controverso, Dangour AD, et al. (2012), realizou uma revisao sistematica
contendo 7 estudos relevantes sobre a relagao dos possiveis beneficios na cogni¢éo pela suplementagéo
com dmega 3. Além disso, para expandir tal revisdo foram realizados ensaios clinicos que incluiram individuos
com a cogni¢do comprometida ou com DA.

Tal revisdo resultou que a suplementacdo de dmega 3 ndo apresentava evidéncias concretas que
indicassem o uso de tal suplementacédo alimentar na rotina clinica, pois ndo apresentava melhoria e forma de
prevencdo de déficits cognitivos em pessoas adultas.

Ademais, Moreira CS, et al. (2020) refere através de uma revisdo sistematica com ensaios clinicos
randomizados que evidenciaram efeitos positivos na cogni¢do, diante a suplementacdo com 6mega 3.
Entretanto, os estudos apresentaram baixa qualidade metodolégica e néo referiram resultados significativos
para os contextos cognitivos de forma geral.

CONSIDERACOES FINAIS

Considera-se, portanto, algumas evidéncias que mostram que a suplementacdo de dmega 3 em pacientes
idosos com DA melhora alguns de seus dominios cognitivos, principalmente naqueles que apresentam
comprometimento cognitivo leve e DA de grau leve a moderado. No entanto, ha necessidade de novos
estudos envolvendo o uso clinico e doseamento correto da suplementacdo em pacientes de diferentes faixas
etarias, pesquisas mais prolongadas com amostras maiores, para que haja uma consolidacdo das evidéncias
cientificas sobre os beneficios da suplementagcdo do d6mega 3 na DA.
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