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Resumo

Ja houve estudos que buscaram a relagdo do uso do 6mega-3 e a melhora de alguns transtornos de
humor, com destaque para o transtorno depressivo maior. A partir de 2013, apos novas pesquisas,
novamente se pensa no uso deste dcido graxo como um adjuvante da terapia classica apresentando
resultados satisfatorios. Considerando que o 6mega-3 age em fenda sindptica de forma similar a
serotonina, este adjuvante pode ser considerado como antidepressivo. O dmega-3 tem trés principais
formas biologicas, acido eicosapentaendico (EPA), acido docosahexaendico (DHA) e 4cido
docosapentaendico (DPA), sendo as duas primeiras as mais ativas. Ainda € necessario conduzir
pesquisas que separem resultados de acordo com a forma ativa do &cido graxo e também em
maiores escalas.
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Abstract

There have been studies that sought the ratio of omega-3 use and improvement of some mood
disorders, particularly major depressive disorder. From 2013, after further research, again thinks
about the use of this fatty acid as an adjunct to classical therapy with satisfactory results. Search in
this work review discussions about the way the theme to provide scientific basis for clinical use and
better understand omega-3 properties as fatty acid. Whereas the omega-3 acts in the synaptic cleft in
a manner similar to serotonin, this adjuvant may be considered as an antidepressant. The omega-3
has three main biological forms, eicosapentaenoic acid (EPA) , docosahexaenoic acid (DHA) and
docosapentaenoic acid (DPA), the first two being the most active. It is still necessary to conduct
research that separate results according to the active form of the fatty acid and also at larger scales .
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Introducio

A mudanca de habitos de vida, na
dieta e na atividade fisica, ¢ recomendada para
muitas doencas. Muito tem se falado no uso
de 6mega-3 para o tratamento dos transtornos
do  humor, sobretudo em  episodios
depressivos maiores. Porém, em 2012, uma
meta-andlise com pesquisas de 1965 até¢ 2011
fora conduzida por Bloch e Hannestad' que
chegou a conclusio de que had poucas
evidéncias para esta associagdo. Embora
varios estudos sejam bem enfaticos quanto aos
beneficios do Omega-3, aqueles autores
encontraram diversas fontes de erros nas
metodologias destes. '

Em 2013, reacendendo a discussdo,
fora publicado um novo trabalho afirmando
que a eficdcia aumenta no tratamento de
episodios depressivos maiores com 0O USO
deste 4cido graxo insaturado como adjuvante.?
Embora os resultados sejam conflitantes sobre
sua influéncia nas altera¢cdes do humor, o uso
de Omega-3 esta associado as alteragdes
neuronais em curto prazo, devendo ser
estudado por um prazo maior.'?

O oOmega-3 ¢ um grupo de acidos
graxos poli-insaturados em que a dupla
ligacdo estd no terceiro carbono a partir da
extremidade oposta a carboxila. As cadeias
mais importantes sdo formadas a partir do
acido alfa-linolénico (ALA), obtido apenas
pela dieta, e sdo o 4cido eicosapentaenodico

(EPA) e o 4cido docosahexaenéico (DHA).!*

Ha evidéncias de que a falta de 6mega-3 leva
a fungOes neuronais deficitarias, sobretudo
serotoninérgicas e dopaminérgicas, € a
alteragdes no  equilibrio  inflamatério.>*
Assim, afirma-se que estas substincias
possuem propriedades neuroprotetoras e
representam um potencial tratamento para
doencgas neurodegenerativas, como a doenca

de Alzheimer, e doengas neuroldgicas.*®

Métodos e Resultados

Trata-se de um artigo de revisdo
baseado na andlise de resultados da busca de
trabalhos publicados no Pubmed, entre
dezembro de 2012 a abril de 2015. Usou-se
como base para a busca publicacdes apds o
estudo de revisdo e meta-andlise realizado por
Bloch, M H, e J Hannestad que pesquisou
trabalhos que relacionavam Omega-3 com
distirbio depressivo e fora um marco no
estudo desta relagao.

3

Foi utilizada a expressdo “‘omega-3’
AND ‘“depression’” para a busca dos artigos.
Encontrou-se 146 artigos, dos quais 16 foram
selecionados por possuirem informagdes
epidemioldgicas e sobre os mecanismos de

acdo do 6mega-3.

Discussao
O oméga-3 como antidepressivo

Sabe-se que o stress ¢ um dos fatores
importantes tanto para redugdo neuronal, tanto

em numero como em fungdo, € que estes
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efeitos podem ser reduzidos ou revertidos com
o uso de medicamentos como os inibidores
seletivos da recaptacdo de serotonina (ISRS).
Estudos post-morten evidenciaram maior
neurogénese em individuos com depressao
maior que fizeram uso de ISRS do que em
individuos com a mesma patologia ndo
tratada.®

Estes achados reforcam a ideia de que
a neurogénese pode ser responsiva a
serotonina. Desta forma, pode-se considerar o
uso do omega 3 para distarbios como a
depressdao maior, visto que 0 mesmo tem agao
semelhante ao da serotonina quando
concentrada em fenda sinaptica.>®

Mais especificamente, o Omega-3
reduz o estresse oxidativo em membrana
neuronal, reduzindo possiveis processos
inflamatorios locais (com redugdo de citocinas
e infiltrado celular), e melhorando integridade
de transporte de triptofano (precursor de
serotonina) e manutengdo de receptores

serotoninérgicos do tipo 2, maiores

responsaveis pelo humor.*
Tipos de 6mega-3

Os acidos graxos poli-insaturados
(PUFAs) de oOmega-3 possuem efeitos
neuroprotetores € sdo vistos como potencias
formas de tratamento para uma variedade de

4,7,8

distarbios do sistema nervoso. Diversos

estudos  evidenciam  essa  propriedade
neuroprotetora dos 6mega-3 PUFAs, porém a

comparagdo dos resultados entre esses estudos

sdo dificultadas pela ndo distingdo entre os
subtipos de dmega-3 PUFAs.%” Esses estudos
acabam por atribuir seus resultados aos
omega-3 PUFAs como um todo.’

Evidéncias atuais indicam que o acido
eicosapentaendico (EPA) e acido
docosahexaendico (DHA) sdao as formas
bioldgicas predominantes do 6mega-3 PUFAs,
enquanto que os efeitos biologicos da forma
acido docosapentaendico (DPA) ainda ndo sao
evidenciados na literatura.'”

O cérebro possui uma diferente
composi¢ao de acidos graxos, com altos niveis
de palmitato ¢ DHA, mas baixos niveis de
outros tipos de  Omega-3  PUFAs,
especialmente EPA.!' A sintese enddgena
cerebral de EPA, DPA e DHA ¢ baixa quanto
comparada com sua captagdo sérica, 1SSO
sugere que os niveis cerebrais desses acidos
graxos sdo mantidos pela captagdo da dieta
e/ou da captagdo hepatica.!? Ndo é esclarecido
o motivo pelo qual o cérebro ¢é enriquecido em
DHA e pobre em DPA e EPA.!?

O DHA possui diversas propriedades
na membrana neuronal incluindo modulagao
de propriedades biofisicas chaves, tais como
acilacdo de cadeia, fluidez da membrana,
compressdo, permeabilidade, fusdo, atividade
protéica e condugdo na criagdo de dominios de

1.3 Contudo, h4 poucos

deplecdo do colestero
estudos que comparam as diferentes
propriedades na membrana neuronal dos

diferentes tipos de 6mega-3 PUFAs.!*15 A
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utilizagdo de EPA, DPA ¢ DHA como terapia
medicamentosa em distirbios
neurodegenerativos ainda carece de maior
conhecimento sobre o papel biologico
individual desses oOmega-3 PUFAs no
cérebro. !

Ja em relagdo aos  sintomas
depressivos, foi visto que héa efeito positivo
maior da EPA em detrimento da DHA.
Suplementos que contém EPA >60% de EPA
+ DHA totais, em uma gama de dose de 200 a
2200 mg / d de EPA em excesso de DHA,

foram eficazes contra a depressao primaria.'

Conclusao

Embora a maioria dos artigos
revisados mostre pontos  positivos no
tratamento de transtornos psiquiatricos com 0s
diversos tipos de Omega-3 ainda ha na
literatura escassez de conhecimento cientifico
quando se trata do mecanismo de agdo dos
PUFAs em relagdo as suas propriedades
neuroprotetoras. Ainda s3o necessarios
estudos que descubram o papel fundamental
de cada tipo de d6mega-3 PUFAs e esclarecam
como ou onde especificamente eles atuam,
uma vez que a divergéncia dos resultados de
cada pesquisa possa estar relacionada ao tipo
usado. Deve-se elucidar se a deficiéncia de
omega-3 PUFAs é o componente causador
dos transtornos psiquidtricos ou se essa
molécula ¢ capaz de contrabalancar os efeitos

de outras causas de desordens mentais. Por

hora, pode ser colocado que ha evidéncia
clinica para uso destes acidos graxos na
melhora de sintomas dos transtornos de
humor, sendo bem tolerados e com minimos

efeitos adversos.
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