





respectivamente). Em contrapartida, suplementagdo com dmega-3 resulta na
producdo de mediadores inflamatorios com menor potencial quando
metabolizados (eicosanodides e leucotrienos da série 3 e 5, respectivamente)
(CHAN, 2008).

Em relagdo a necessidade diaria de acido linoléico (6mega-6) ¢ recomendado
ingestdo de 3% a 6% das calorias totais; quanto maior a ingestdo de gorduras
saturadas, maior a necessidade de ingestdo de 6mega-6 para prover os nutrientes
que recomenda-se ingestdo entre 1/5 a % da necessidade diaria de omega-6. E
importante ressaltar que os acidos graxos essenciais necessitam especialmente
das vitaminas A, B3, B5, C, E e dos minerais magnésio e zinco para executar suas
numerosas fungdes. Foi determinado que a proporgdo ideal entre 6mega 6 e
omega-3 éde5al0:1 (SALMERON,2009).

Segundo Martin et al. (2006), dietas baseadas em razdes n-6/n-3 inferiores a 1: 1
ndo ¢ recomendada. A recomendagdo da razdo Omega 6 / 6mega 3 na dieta,
proposta em diversos paises, mostrou convergéncia para o intervalode4a5: 1.

O acido linoléico e linolénico apresentam propriedades Ginicas na manipulagao,
sendo possivel redirecionar certos aspectos do metabolismo organico para
reduzir inflamagao e produgao de citocinas. As formas predominantes do dmega-
3 530 o acido gama e alfa linolénico de EPA (acido eicosapentaendico) e DHA
(acido docosaexaendico), os quais possuem efeito antiinflamatério e podem ser
sintetizados a partir do acido linolénico (SALMERON, 2009).

O termo “eicosanodide” refere-se aos lipideos insaturados, derivados do acido
araquidodnico, a partir de enzimas especificas. Assim, uma injuria que danifique a
membrana de diferentes células do organismo sera capaz de liberar fragdes de
fosfolipideos, chamado de acido araquidonico, pela agdo enzimatica da
fosfolipase A2. O 4cido araquidonico, quando liberado, ndo tem agdo
antiinflamatoria, entretanto, os produtos de sua degradagdo, sdo mediadores
quimicos fundamentais para o desenvolvimento do processo inflamatorio
(TASAKA, 1999). Contudo, os eicosandides (6mega-3) tém importante atividade
fisiologica, mesmo em concentragdes extremamente baixas, relacionado com o
funcionamento de glandulas endocrinas e exocrinas. Assim, qualquer
desequilibrio resultante da ingestdo pode resultar em diversas doengas
inflamatérias e imunolégicas (SALMERON, 2009).

A quebra do acido araquidonico pelas cicloxigenases origina as prostaglandinas
(PGs) e tromboxanos (TXs). Por sua vez, as lipoxigenases ddo origem aos
leucotrienos (LTs). Durante este processo, as diferentes vias enzimaticas podem
gerar radicais livres. Entretanto, prostaglandinas, principalmente PGE2 e PGI2,
auxiliam na manuten¢do do fluxo sanguineo renal e da taxa de filtragdo
glomerular. Em contrapartida, o tromboxano A2 pode contribuir para a evolugao
de algumas doengas renais, pois possui potente agdo vasoconstritora, além de
promover agregac¢do plaquetaria (SCHARSCHMIDT et al., 1987; TASAKA,
1999).

Modificacdo na ingestdo de lipideos pode diminuir a concentrag@o plasmatica de
lipideos e alterar o metabolismo eicosandide renal, auxiliando no retardo da
progressdo da DRC, porém ainda néo foi relatado um modo de promover essa
alteragdo. Sendo assim, existem apenas duas maneiras de interferir no
metabolismo. Assim, a institui¢do de uma dieta rica em acidos graxos 6mega 3, a
exemplo, o 6leo de peixe, ¢ capaz de diminuir a produc@o de eicosandides, e
substitui metabolicos do acido araquidonico por uma série diferente de
eicosanoides. Ainda, o 6leo vegetal atua como um fornecedor de acido linoléico,
o qual aumenta a produgdo de eicosandides (BROWN, 1994).

Anormalidades no metabolismo lipidico sdo relatadas em pacientes humanos
com DRC, e também tem sido notada em cdes com DRC, de ocorréncia natural ou
induzida experimentalmente. Essa anomalia ocorre, em parte, como resultado da
diminui¢do da atividade de enzimas envolvidas no metabolismo de lipoproteinas,
tais como lipoproteina — lipase, lecitina: colesterol — aciltransferase, ocasionando
uma maior concentragdo de lipoproteinas potencialmente aterogénicas (LDL e
VLDL). Estas lipoproteinas podem contribuir para o desenvolvimento de
hiperlipidemia e, posteriormente, glomeruloesclerose (BROWN etal., 1998).
Sabe-se que uma deficiéncia de acidos graxos essenciais causa alteracdes
significativas, afetando a concentragdo sanguinea de lipideos, a funcdo
plaquetdria, a resposta inflamatoria e a resposta imune. Até o momento, existe
uma controvérsia em relacdo a utilizagdo de 6mega-3 e dmega-6 nas doengas
renais. Ja foi observado que os acidos graxos essencias possuem a capacidade de
preservar a fungéo renal em caes com doenga renal induzida experimentalmente.
Como beneficio promove diminui¢do da hiperlipidemia, a qual ¢ uma
conseqiiéncia comum da doenga renal, e assim contribui no retardo da progressao
da doenca renal. Alguns autores defendem a teoria em que a suplementagdo com
acidos graxos esséncias deve ser feita antes de desenvolver insuficiéncia renal.

Ainda, os acidos graxos essencias exercem efeito anti-plaquetario, beneficiando
o paciente com doenga glomerular (WHEELER etal., 1991).

A deficiéncia de acidos graxos essenciais nos caes pode estar relacionada ao
consumo de ragdes mal balanceadas, dietas caseiras, ragdes sem antioxidantes ou
que foram mal armazenadas (com conseqiiente oxidacao de lipideos), pancreatite
e disturbios gastrointestinais (SALMERON, 2009).

Ainda, estudos realizados com ratos, cdes e humanos, demonstraram que o acido
graxo Omega-3 aumenta o fluxo sanguineo renal, melhora a taxa de filtragdo
glomerular, reduz a hipertensio sistémica, e altera, de modo favoravel, a
atividade leucocitaria e a produg@o de citocinas (DOMINGO, 2007; CHAN,
2008).

Em um estudo realizado por Boutard et al. (1994), foi observado que os
mediadores de o0xido nitrico estdo implicados no desenvolvimento de lesao
glomerular, onde a suplementa¢do com 6leo de peixe foi capaz de reduzir a
sintese de 6xido nitrico e, conseqiientemente, promover efeito antiinflamatorio,
principalmente nos casos de glomerulonefrite imune-mediada.

Na dieta que seja suplementada com 6mega-3, ocorre uma competigéo entre o
acido eicosapentaenodico e o acido docosaexaendico com o acido araquiddnico,
para atuar como substrato para a cicloxigenase e lipoxigenase, diminuindo a
geragdo de prostaglandinas (PG) 12, TXA2 e LTB4. Em uma dieta deficiente de
acidos graxos essenciais, a restri¢do de acido linoléico, o qual ¢ o precursor do
acido araquidonico, resultara em menor produgio de PGE2, TXA2 e LTB4. Vale
enfatizar que a PG pode contribuir com a sintese de 6xido nitrico e exacerbar o
processo inflamatorio (BOUTARD etal., 1994; ELLIOT, 2006).

O dleo de peixe exerce efeito anti-plaquetario, diminui os niveis séricos de
lipideos, suprime a produgdo de tromboxanos biologicamente ativos e,
provavelmente, promovam redugdo da pressao sanguinea (SCHARSCHMIDT et
al., 1987). Segundo Wilson (2004), o 6leo encontrado no peixe reduz o risco de
desenvolvimento de doenga renal e diabetes.

Embora o 6leo de peixe seja a melhor fonte de acidos graxos dmega-3, existe
outras fontes do mesmo, tais como canola, linhaga, soja e noz, os quais sdo ricos
em alfa-linoléico 6mega—3 de cadeia curta (WILSON, 2004).

O acido graxo 6mega-3 promove redugdo da proteintria em pacientes com
doenga glomerular cronica. Além disso, atuam reduzindo a pressdo sanguinea
(CATERINAetal., 1993; ELLIOT, 2006).

De acordo com Polzin, Osborne & Ross (2005), a suplementagdo com dmega-3 ¢
recomendada para cdes com DRC no estagio IIT e IV. A quantidade ideal de
Oomega-3 e a propor¢do de dmega-3 / dGmega-6 apropriada para a dieta desses
pacientes ainda ndo foi totalmente estabelecida, mesmo sabendo que arazdon-6/
n-3 da dieta exerce influéncia no efeito final (MARTIN etal., 2006).

A propor¢io 6mega-3 / 6mega-6 ideal pode variar de 1/1 a 4/1, de acordo com o
grau de gravidade da doenga. Geralmente, a propor¢do mais recomendada ¢ de 1-
2/1. Curiosamente, em um estudo em humanos, foi observado que a proporgao de
4/1 é capaz de reduzir a taxa de mortalidade em 70% em pacientes com doenga
cardiovascular, enquanto que o uso de uma propor¢ao de 2 - 3 /1 promoveram
supressdo do processo inflamatorio na artrite reumatdide (HOLMAN, 1998;
SIMOPOULOS, 2002). Entretanto, de acordo com a Lyon Diet Heart Study, a
proporgdo de 6mega-3 / 6 recomendada para individuos saudaveis ¢ de 4:1 ou
menos (KENH & FERNANDES, 2001).

Este equilibrio entre o consumo de acidos graxos Omega 3 e Omega 0,
componentes estruturais das membranas celulares, ¢ mais importante que os
niveis de consumo desses acidos graxos individualmente. Em quantidades
adequadas sdo essenciais para a protegéio do organismo, mas em excesso, podem
alterar a homeostase do mesmo. Por mais que a necessidade de 6mega 3 seja
menor que a de 6mega 6, devido a maior afinidade enzimatica pelo 6mega 3, uma
propor¢do minima de 10:1 de 6mega 6: 6mega 3 ¢ recomendado (KRIS-
ETHERTON, 2003; DOMINGO, 2007).

Curiosamente, o Instituto de Medicina dos Estados Unidos estabeleceu uma
quantidade adequada de ingestdo (Al - Adequade Intake) de 1,6g de acidos
graxos 6mega 3 para homens/dia e 1,1g para mulheres/dia ¢ de 17g de 6mega 6
para homens/dia ¢ 12 g para mulheres/dia. A comissdo européia recomenda
2g/dia de dmega 3 do tipo alfa-linolénico e mais 200mg de acidos graxos 6mega 3
de cadeia muito longa (EPA ¢ DHA). As recomendagdes internacionais se
baseiam em uma proporgao de acidos graxos 6mega 6/6mega 3 desde 5:1 até 10:1
(ANTONACCIO, 2009).

Existem trés tipos principais de acidos graxos 6mega-3 que devem ser ingeridos
durante a alimentagdo e que sdo utilizados pelo organismo: 4cido alfa-linolénico
(ALA), acido eicosapentaenoico (EPA), e acido docosaexaendico (DHA). Uma
vez ingeridos, o organismo converte ALA em EPA e DHA, que sao os dois tipos
de 6mega-3 mais bem assimilaveis. Omega-3 colabora na redugdo da inflamagéo,
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e a maioria dos dcidos graxos dmega-6 tendem a promover a inflamagdo. Um
desequilibrio desses acidos contribui para o desenvolvimento de doengas
enquanto o balango apropriado ajuda a manter ¢ até mesmo promover a satde.
Uma dieta saudavel deveria consistir aproximadamente de 2 a 4 vezes mais
omega-6 do que 6mega-3 (HAWKINS, 2007).

Fontes de EPA ¢ DHA podem ser apresentadas na forma de capsulas de 6leo de
peixe, e 6leo de linhaca. E importante certificar que os suplementos de omega-3
tenham procedéncia de companhias que possam garantir a origem de seus
produtos e que eles estejam livres de metais pesados como mercurio, chumbo, e
cadmio (HAWKINS, 2007).

As doses para os suplementos de Oleo de peixe deveriam ser baseadas na
proporgdo de EPA e DHA apresentados no produto, e ndo na quantidade total de
oleo. Suplementos podem variar nessas propor¢des, sendo comum as capsulas
conterem 0.18 gramas (180 mg) de EPA ¢ 0.12 gramas (120 mg) de DHA. Cinco
gramas de dleo de peixe contém aproximadamente 0.17 - 0.56 gramas (170 -560
mg) de EPA e 0.072 - 0.31 gramas (72 - 310 mg) de DHA. The American Heart
Association (AHA) recomenda suplementos de dmega-3 (na forma de éleo de
peixe), com pelo menos uma grama diario de EPA e DHA. Os beneficios desses
suplementos podem comegar a serem observados entre 2 a 3 semanas de uso
(HAWKINS, 2007).

Segundo BROWN et al. (2000), os acidos graxos poliinsaturados devem ser
armazenados em temperatura de —200 C para evitar peroxidacao lipidica. O uso
dos acidos graxos 6mega-3 ¢ seguro desde que tenha preparagio e dose adequada
(TAKAHATA etal., 1998).

3. Conclusao

ADRC aprsenta curso progressivo e a sintomatologia clinica é resultante da perda
irreversivel das fungdes excretoria, endocrina e metabodlica dos rins. O objetivo do
tratamento medicamentoso e nutricional ¢ melhorar a qualidade de vida e
aumentar o tempo de vida. Contudo, pouco se sabe sobre as exigéncias dietéticas
minimas em cdes com doenca renal e acredita-se que seja semelhante aquelas de
animais sem disfungdo renal (BROWN et al., 2004).

Diversas dietas especiais estdo disponiveis para o tratamento da DRC. Atengio
deve ser dada para introdugéo dessas dietas para aqueles pacientes em azotemia ou
uremia, devido a menor palatabilidade, a0 menor conteudo de proteina e sddio,
visto que podem alterar o perfil nutricional da dieta(BROWN etal., 2004).

Entre os diversos fatores que afetam pacientes com doenga renal, a nutrigdo
inadequada esta estritamente relacionada com a morbidade e a mortalidade.
Portanto, a terapia nutricional na DRC melhora ndo apenas a taxa de mortalidade,
mas também a qualidade de vida desses pacientes (BROWN, 1994).

A adigdo de acidos graxos poliinsaturados na dieta tem sido considerada uma
ferramenta auxiliar no controle da doenga renal crénica. Contudo, o efeito
exercido pelos mesmos no curso da DRC depende do tipo de acido graxo
suplementado (BOUTARD etal., 1994; BROWN etal., 2000).

A suplementa¢do com 4cidos graxos poliinsaturados na dieta pode promover
alteragdo do curso da doenga renal nos cies. Sabendo-se que a suplementagdo com
omega-3 exerce efeito renoprotetor, os cdes demonstram pequena lesdo estrutural
renal, menores perdas de proteina na urina e preservagdo da taxa de filtragdo
glomerular, quando comparados com os animais que receberam uma dieta rica em
o6mega-6. Em contrapartida, a adigdo de 6mega-6 provoca perda da funcao renal,
contribuindo para a progressdo da DRC (WHEELER etal., 1991).

Outro beneficio constatado promovido pelo 6mega-3 ¢ a reducdo da magnitude da
hipercolesterolemia (LDL e VLDL, os quais contribuem para a progressdo da
DRC), além de alterar a hemodindmica renal, pois sdo capazes de atuar no
metabolismo dos eicosandides e dos lipideos, e ainda, exercem efeito positivo
sobre a hipertrofia e a hipertensdo glomerular. Ainda, nos cdes com DRC, os
beneficios da instituicdo de dleo de peixe na dieta podem ser atribuidos ao seu
efeito anti-inflamatério e anti-plaquetario, por interferir na producdo de
substancias pro-inflamatorias, de fatores coagulantes, de tromboxanos ¢ de
leucotrienos (BROWN etal., 2000).

Infelizmente, os mecanismos precisos, pelos quais o 6leo de peixe promove
alteragdo renal, ndo estdo bem definidos (WHEELER etal., 1991). Sabe-se que os
acidos graxos 6mega-3 compete com o acido araquidonico e altera a produgédo de
eicosandides, dos leucotrienos e dos tromboxanos. Apresentam agido
antiinflamatéria, promovem redugdo da pressdo arterial, altera a concentragdo
plasmatica lipidica e preserva a fun¢do renal (ELLIOT, 2006).

Portanto, a manipulagdo de uma dieta enriquecida com Omega oferece uma
alternativa interessante para a prevengdo e o tratamento da DRC progressiva, além
de promover atenuagdo do declinio da taxa de filtragdo glomerular e da evolugéo
da proteintiria, além de reduzir a hiperlipidemia. Entretanto, os mecanismos

exatos, pelos quais atuam na atenuacdo da progressdo da lesdo renal, e a
quantidade ideal diaria ainda néo foram totalmente elucidados, sendo necessario
futuros estudos para tal conclusdo (BROWN et al., 1998; BROWN et al., 2000).
Por fim, o prognodstico da DRC é embasado na gravidade dos sintomas clinicos e
das complicagdes decorrentes da uremia, e na possibilidade de remogao de fatores
pré-renais, na causa e no controle de infecgdes subjacentes. Sabendo-se que a DRC
¢ uma doenca dindmica e progressiva, muitas vezes o paciente encontra-se no
estagio terminal, onde na auséncia de qualidade de vida, a eutandsia é a Gltima
op¢do, uma vez que existem grandes barreiras e controvérsias para realizagdo de
transplante renal e de sessdes cronicas de hemodidlise intermitente nesses caes
(POLZIN & OSBORNE, 1995).
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