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Resumo

O processo inflamatorio ¢ uma resposta fisioldgica a um estimulo, incluindo
agentes patogénicos humanos, particulas de poeira e virus. Esta resposta tanto pode
desencadear uma resposta aguda como crénica. Quando ¢ suscitada uma resposta
inflamatoria cronica esta pode dar origem a uma determinada patologia, que muitas
das vezes ndo apresenta cura. Em muitas destas patologias a terapéutica indicada
passa pela utilizagcdo de anti-inflamatérios durante um periodo prolongado de tempo,

0 que origina varias consequéncias para o utilizador.

Virios estudos aos suplementos alimentares t€ém sido realizados para que estes
sejam utilizados na reducao da inflamacao, ndo sé pela prevengao de varias doengas e
no retardamento do aparecimento destas, mas também como complemento de varias
terapéuticas. Em algumas doengas como a artrite reumatdide, a osteoartrite e as
doengas intestinais inflamatdrias ja foram realizados estudos para comprovar a sua

eficacia e seguranca.

Alguns suplementos alimentares demonstraram ter alguma relevancia clinica.
Como no caso do sulfato de glucosamina, no combate a osteoartrite, em que foi
possivel verificar uma reducdo da dor na anca e no joelho dos doentes que apresentam

esta patologia.

No caso da utilizagcdo de acidos gordos como o 6mega-3, no combate a artrite
reumatoide, também foi possivel verificar uma diminuig¢do de alguns dos sintomas
associados, como a redu¢do da rigidez matinal, a redu¢do do inchaco e a diminui¢do

da dor nas articulagdes mais sensiveis.

Verificou-se que com a utilizagdo dos probidticos, no caso das doengas
inflamatorias intestinais, induziu na maioria dos casos experimentais a remissao da
doenga e também se obtiveram resultados promissores quando os doentes foram

submetidos a exames histoldgicos e a endoscopias apds utilizacao destes suplementos.

No entanto, para que estes resultados se tornem mais crediveis, € necessaria a

realizacdo de mais estudos clinicos e uma regulamenta¢do mais rigorosa.

Palavras-chave: Suplementos Alimentares; Inflamagao; AINEs; Doengas Cronicas.



Abstract

The inflammatory process is a physiological response to a stimulus, including
human pathogens, dust particles and viruses. This response can trigger either an acute
or chronic response. When a chronic inflammatory response is triggered, it can lead to
a specific pathology, which often has no cure. In many of these diseases, the
recommended therapy is the use of anti-inflammatory drugs for a prolonged period of

time, which has various consequences for the patient.

Several studies on food supplements have been carried out in order for them to
be used to reduce inflammation, not only by preventing various diseases and delaying
their appearance, but also as a complement to various therapies. In some diseases such
as rheumatoid arthritis, osteoarthritis and inflammatory bowel diseases, studies have

been carried out to prove their efficacy and safety.

Some food supplements have been shown to have some clinical relevance. As
in the case of glucosamine sulphate, in the fight against osteoarthritis, where it has
been possible to verify a reduction in hip and knee pain in patients suffering from this

pathology.

The use of fatty acids such as omega-3 to combat rheumatoid arthritis has also
led to a reduction in some of the associated symptoms, such as a reduction in morning

stiffness, a reduction in swelling and a reduction in pain in the most sensitive joints.

It was found that the use of probiotics, in the case of inflammatory bowel
diseases, induced in most experimental cases, remission of the disease and promising
results were also obtained when patients were submitted to histological examinations

and endoscopies after using these supplements.

However, for these results to become more credible, more clinical studies and

stricter regulation are needed.

Keywords: Food Supplements; Inflammation; NSAIDs; Chronic Diseases.
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1. Nota Introdutoria

Nos ultimos anos, a producdo e venda de SA tem aumentado de forma
exponencial. Sendo que também o seu consumo aumentou substancialmente em
varios paises da Europa, Estados Unidos e Japao.

A procura dos SA pelos consumidores, provavelmente serd devida aos varios
beneficios que tém sido demonstrados para os mesmos, em especial no que respeita a
prevencao do desenvolvimentos de certas doengas cronicas ndo transmissiveis.

Existem muitos tipos de SA que podem ser usados com objetivos diferentes
que vao desde a suplementacdo vitaminica e mineral, a utilizagdo por desportistas,
com o objetivo de aumentarem a concentragdo e memoria, como antioxidantes entre
outros.

Os SA que possam atuar como anti-inflamatdrios sdo muito importantes pois
um processo inflamatorio descontrolado leva a doengas inflamatorias cronicas e, € um
mecanismo que intervém em varias doengas como, por exemplo, as cardiovasculares e
0 cancro.

Investigar o modo de ac¢do dos suplementos na inflamagdo ¢ importante, no
entanto ha que ter em conta a eficacia e a seguranga destes produtos.
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2. Objetivos

Esta monografia tem como objetivo geral indicar, os diversos SA que existem

no mercado e a forma como estes podem ajudar no combate a inflamagao.
Objetivos especificos:

- Abordar o mecanismo de acdo, a eficacia e a seguranca destes SA na
prevengdo e combate as doencas inflamatdrias cronicas, abordando a OA, a AR ¢ as

DIIL

- Demonstrar o papel do Farmacéutico no apoio e consciencializagdo da

populagdo para a utilizagdo destes produtos.

12



3. Métodos

Para redigir a presente monografia, foram varios os recursos utilizados, entre
0s quais, com maior relevancia, o PubMed e o Google Académico. Para que a
pesquisa de artigos cientificos fosse facilitada selecionaram-se algumas
palavras-chaves como: SA , DII, processo inflamatério, terapéutica, stress oxidativo,

AINEs, entre outras.

Para além dos motores de busca acima mencionados, também se retirou
informacao de alguns websites de varias entidades como, Autoridade de Seguranca
Alimentar ¢ Economica (ASAE), Dire¢ao-Geral da Alimentagdo e Veterinaria
(DGAV), Food and Drug Administration (FDA), The Dietary Supplement Health and
Education Act (DSHEA), Drug Bank, Farmacias Portuguesas e Mark Test.

13



4. Inflamacao

A inflamacdo € uma resposta a um estimulo bioldgico, quimico ou fisico
(1,2,3,4). Dependendo do estimulo, a resposta a0 mesmo tem um propdsito fisioldgico
e consequéncias patologicas diferentes (figura 1) (5). Dos trés possiveis estimulos
iniciais, apenas a inflamacdo induzida por infe¢do ¢ associada a indug¢do de uma
resposta imune (figura 1) (5). Esta, habitualmente, ¢ separada entre resposta

inflamatoéria aguda e resposta inflamatoria croénica (1,2,3,4)

A resposta inflamatoria aguda ¢ desencadeada quando um tecido ¢ danificado
ou surge uma infecdo. Em ambos os casos, o equilibrio do sistema ¢é reposto de forma
rapida e caracteriza-se pela deslocag¢do de plasma, leucocitos e neutrofilos para o local

da lesao/infe¢ao devido aos mediadores de inflamacao (5,6,7).

A resposta inflamatéria cronica geralmente ocorre quando a resposta
inflamatoria aguda falha ao eliminar o patdgeno e a infegdo persiste durante meses ou
até anos, quando ocorrem respostas autoimunes ou por a presenga de corpos estranhos
que nao foram devidamente eliminados (114). A inflamagdo ¢ um mecanismo de
defesa benéfico do organismo mas deve ser auto-regulada. Quando a inflamagao se
torna cronica e persiste no tempo pode lesar tecidos e drgdos. A inflamagdo cronica €
responsavel por inumeras doengas, como AR, OA, doengca de Crohn e a colite

ulcerosa (114,5).

14



Inflammatory

Inflammation
Physiological Host defence against infection Tissue-repair response
purpose
Pathological Autoimmunity, inflammatory Fibrosis, metaplasia
consequences tissue damage and sepsis and/or tumour growth

Figura 1 - Causas, fisiologia e patologias da inflamac¢do. Medzhitov et al, 2008

5).

4.1 Processo inflamatorio

A resposta inflamatoria ¢ coordenada por um largo espectro de mediadores e
indutores da inflamagdo. Os indutores s3o os sinais que induzem a resposta
inflamatéria ao libertarem estimulos que vao desencadear a producdo de um
determinado mediador. Os mediadores posteriormente vao alterar os estados
funcionais dos tecidos e 6rgdos que os permite adaptar as condigdes estabelecidas

pelos indutores (5,8).

Entre os mediadores quimicos libertados encontram-se as aminas vasoativas,
como a histamina e a serotonina, os péptidos, como a bradicinina, e os eicosandides,
como os tromboxanos, leucotrienos e as prostaglandinas (8,9). Os eicosanoides sdo
dos principais intervenientes da mediacdo da resposta inflamatéria cronica (169). A
sua biossintese ¢ normalmente iniciada pela ativacdo da fosfolipase A2 e pela
libertacdo do acido araquidénico da membrana fosfolipidica. Posteriormente, o 4cido
araquidonico ¢ transformado pela via da ciclooxigenase e pela via da lipoxigenase em

prostaglandinas, tromboxanos e leucotrienos (169).

15



4.2 Inflamac¢ao Aguda e Cronica

A resposta inflamatdria ¢ desencadeada através de duas fases: em primeiro
lugar, a aguda e, posteriormente, a croénica. Cada uma ¢ mediada por um mecanismo

diferente (10,11).

Os processos de resposta dependem da natureza precisa de um estimulo
inicial, como descrito na tabela 1, e da localiza¢do no corpo. Todos compartilham um
mecanismo comum, que pode ser resumido da seguinte forma: 1) os receptores de
padrdo de superficie celular reconhecem estimulos prejudiciais; 2) as vias
inflamatorias sdo ativadas; 3) marcadores inflamatérios sdo libertados; e 4) células

inflamatorias sdo recrutadas (12).

A inflamagdo aguda enquadra-se na categoria de processos inflamatorios de
curta duragdo, dura horas ou alguns dias (13). A inflamacdo cronica ¢ caracterizada
por ser muito mais longa e de conter um baixo grau de agentes inflamatérios no tecido
e, em alguns casos, ndo ¢ considerada uma sequela da inflamagdo aguda, mas uma
resposta independente (13, 14, 15). Na figura 2, encontram-se as diferengas entre a

duracdo e fun¢do imunologica dos diferentes tipos de inflamagao.

Acute inflammation

(i) Short time course (i) Longer time course

(11) Nonspecific immune (ii) Specific immune

response response

(iv) Fluid production is
part of the response fibrous tissue
(v) Cells are mainly
macrophages and
fibroblasts

(v) Vascular response

(i) Cells are neutrophils
and basophils

(vi) Always necrosis

Jecastonally nec

Figura 2 - Classificacio da inflamacio categorizada por duracio e fungio

imunologica. Arulselvan et al, 2016 (114).
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Tabela 1 - Etiologias da Inflamacao. Adaptado. Chen et al, 2018 (16).

Fisico: queimadura, congelamento, lesio Bactérias
fisica, corpos estranhos, trauma,

radiacdo Virus

Quimico: glicose, 4cidos, toxinas, Outros Organismos

alcool, produtos quimicos irritantes
(incluindo fltor, niquel e outros
vestigios)

Bioldgico: células danificadas

Psicologico: excitagdo

4.2.1 Inflamaciao Aguda

As respostas imunes envolvidas na inflamagdo aguda podem ser divididas em
vasculares e celulares (10,17). As suas principais caracteristicas sdo a libertagao de
proteinas plasmaticas ou fluidos € o movimento de leucdcitos em uma area
extravascular (114). As proteinas plasmaticas, os leucocitos e as reagdes vasculares
sdo mediadas por fatores quimicos produzidos a partir de células ou plasma e sdao
responsdveis  pelos sintomas clinicos classicos de inflamag¢do, como inchago,
vermelhiddo, dor, calor e perda de fungdo (10,114). Estas caracteristicas devem-se a

vascularizagdo do tecido conjuntivo (114).

Existem trés etapas principais, na resposta inflamatoria aguda, que incluem o
aumento fluxo sanguineo, seguido por vasodilatagdo e permeabilidade vascular
aumentada, com libertacao de plasma da microcirculagdo e a migragdo de leucocitos

fagociticos para o tecido circundante, conforme descrito na figura 3 (114).

17



Acute
inflammation

Innate immunity

Chemical and inflammatory
Stimuli — mediators
Infection l
Physical factors
Tissiie sk [ Acute phase response
Foreign bodies l
Various immune
. Immune cells recruitment
reactions l

End stimulus/healing

Figura 3 - Vias inflamatorias agudas e os processos de ativacdo. Arulselvan et al,

2016 (114).

4.2.2 Inflamacao Croénica

A inflamag¢do € uma resposta imune inata essencial, inespecifica, que envolve
a quebra de tecido e limpeza de residuos celulares, extracelulares e patogénicos. A
inflamacdo cessa quando os leucdécitos infiltrados e os fendtipos de pré-inflamacao
voltam as suas concentragdes normais (10,19). No entanto, na presenca de um
estimulo nocivo externo, causando danos aos tecidos, a inflamag¢do pode tornar-se

prolongada e intensificada, como exemplificado na figura 4 (10).

A inflamag¢dao cronica ¢ considerada uma caracteristica do tecido em
envelhecimento, que contém biomarcadores caracteristicos da inflamagao,
exemplificados na tabela 2. Provenientes de processos naturais de envelhecimento do
sistema imunologico, a maioria dos tecidos adquire um estado inflamatodrio
aumentado com o envelhecimento. O mecanismo da inflamagdo cronica nao ¢€
totalmente compreendida, no entanto, varios mecanismos possiveis foram propostos
(13,14). Devido a acumulacdo de proteinas pro-inflamatorias, a inflamagdo ¢

provavelmente o resultado de um elevado estado inflamatdrio adquirido (13, 15)..
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A inflamacdo cronica pode ocorrer apos a inflamac¢do aguda. As respostas
imunolégicas agudas exigem regulagdo positiva de varios leucdcitos, que deve entdo
ser regulada negativamente apés a conclusdo do processo (13,20). No entanto, em
algumas situagdes cronicas, como envelhecimento, o organismo apresenta
dificuldades em reduzir a regulacao de proteinas pré-inflamatorias, o que geralmente
resulta numa acumula¢do lenta, mas continua ao longo do tempo. A acumulacgdo de
moléculas reativas e células projetadas para alvejar agentes patogénicos,
eventualmente, danificam o proprio tecido do organismo (13,21). Outra fonte de
inflamacdo pode ser a acumulagdo de restos celulares resultantes da eliminacao
insuficiente dos mesmos. Esta autodestrui¢do pode simular o comportamento
patogénico e solicitar uma resposta imune inata (13,14). Essas varias respostas
inflamatérias agudas ao longo de um periodo de tempo, eventualmente contribuem

para o dano celular crénico, suscitando doengas, como descrito na figura 5 (13).

As plaquetas e os leucocitos libertam citocinas inflamatdrias que fornecem um
gradiente quimioestaico para leucocitos adicionais aumentando assim o processo
inflamatério. Estes incluem IL -la, IL-1B, IL-6, IL-8, TNF -a, PDGF e TGF -p..
Notavelmente, o PDGF desempenha um papel importante no inicio da quimiotaxia de
neutrofilos, mondcitos, células musculares lisas e fibroblastos, enquanto o TGF-f
estimula a secrecdo de citocinas de macrofagos e aumenta a quimiotaxia de
fibroblastos e células musculares lisas (10,22). O resultado final ¢ uma resposta
vigorosa das células produtoras de matriz, garantindo uma rapida deposicao de tecido

conjuntivo (10).

A infiltracdo excessiva de neutrdfilos parece ser um processo critico neste
ciclo de inflamag¢do e atua como um marcador bioldgico de inflamagdo cronica
(10,22). A abundancia de neutréfilos leva a superproducao de ROS, causando dano
direto as células, membrana celular e, subsequentemente, senescéncia celular (10,23).
Além disso, os neutrofilos libertam proteases, elastase degradada e fatores de

crescimento importantes (10,22,23).
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Figura 4 - Etapas envolvidas no processo inflamatoério crénico e as suas

consequéncias. Arulselvan et al, 2016 (114).
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Figura 5 - Doencas associadas a inflamagdo cronica devido ao longo tempo de

inflamacio e as varias reacées imunoldégicas. Arulselvan et al, 2016 (114).
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Tabela 2 - Exemplos de biomarcadores de inflamacio crénica primaria.

Adaptado. Watson et al, 2017 (13).

IL-6 Citocina pro-inflamatéria com um componente de inflamagao
central para varios mecanismos de envelhecimento.

TNF- a Fator circulante central essencial para o mecanismo inflamatoério
sistétmico.  Acredita-se que estimule o comportamento
pro-inflamatorio, promovendo a compilagao de varios leucocitos.

IL-1p Membro da familia IL-1 de proteinas citocina. IL-1p ¢ essencial
para a fun¢do celular de pro-inflamagdo, bem como a regulacao
da proliferagdo celular e diferenciacao.

NF- kB Fator de transcri¢do que estimula a produgdo de muitas citocinas
pro-inflamatdrios incluindo IL-6 e TNF-q.

STAT3 Como o NF- kB, STAT3 ¢ um fator de transcricdo que medeia
positivamente a produgdo de vérias citocinas pré-inflamatorias.

CRP CRP pertence a um grupo de proteinas conhecidas como
reagentes de fase aguda cujas concentragdes aumentam em
resposta 4 inflamag¢do. A proteina C reativa (CRP) ¢ um dos mais
comumente investigados marcadores inflamatorios
cardiovasculares.
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4.3 Oxidacao como base da inflamacao

Atualmente o impacto do stresse oxidativo e as suas consequéncias para o
organismo tem vindo a ser cada vez mais valorizado como um problema para a saude
humana. A inflama¢do, como sabemos, pode surgir devido ao acontecimento de
varios eventos no nosso organismo. A produgdo de radicais livres devido a fontes
bioldgicas e ambientais deve-se, principalmente, a um desequilibrio dos antioxidantes

naturais o qual estd associado a formag¢do de varias doengas inflamatorias cronicas

(114).

4.3.1 Radicais livres

Os radicais livres sdo moléculas ou d&tomos que carregam um ou mais eletrdes
que ndo estdo emparelhados (114,153). Devido ao ntimero de eletrdes que este
apresenta, o radical livre, tem um curto tempo de vida, ¢ instavel e muito reativo
(114). Esta elevada reatividade, explanada na tabela 3, favorece a troca de eletrdes
com as moléculas vizinhas, formando entao novos radicais livres, criando uma reagao
em cadeia que ird danificar a célula hospedeira e por sua vez suscitar o processo

inflamatorio (114,154).

Tabela 3 - Radicais livres e a sua reatividade. Adaptado. Arulselvan et al, 2016

(114).

Anido Superoxido Gerado na mitocondria, sistema cardiovascular e outros
tipos de células.

Peroxido de Hidrogénio | Formado no corpo humano por um grande ntimero de
reagoes e produz potentes espécies reativas.

Radical Hidroxilo Altamente reativo e gerado durante a sobrecarga de ferro
e tais condi¢des no corpo humano.

Radical Peroxil Reativo e formado a partir de lipidios, proteinas, DNA e
moléculas de ag¢ucar durante dano oxidativo.
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Oxido Nitrico Neurotransmissor e regulacdo da pressao arterial e pode
produzir oxidantes potentes durante estados patoldgicos.

Peroxinitrito Altamente reativo e formado a partir de 6xido nitrico e
superoxido.
Ozono Presente como poluente atmosférico e pode reagir com

varias moléculas.

4.3.2 Stresse oxidativo

Normalmente, em condi¢des saudaveis, existe um equilibrio entre a formagao
de espécies reativas de oxigénio e os mecanismos enddgenos de defesa antioxidantes.
Mas em situagdes em que o corpo se encontra em situacdes de stresse a produgdo de
espécies reativas de oxigénio ¢ aumentada. Nestes casos, este equilibrio ¢
comprometido, e estamos perante um caso de stresse oxidativo. Este stresse oxidativo
pode causar lesdes em todos os componentes vitais da célula, como DNA, proteinas e
até mesmo causar a morte celular. Como resultado destes acontecimentos, podem
surgir varias doencas, como doencas degenerativas, diabetes e inflamacao,

exemplificado na figura 6. (114,155).
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Figura 6 - Stresse oxidativo e inflamacio: desequilibrio de antioxidantes e

radicais livres. Arulselvan, et al (114).
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4.4 Anti-inflamatorios mais utilizados

Os principais medicamentos anti-inflamatérios sdo os esterdides
,betametasona, prednisolona e dexametasona, ou nao esteroide ,aspirina, diclofenac,
ibuprofeno, indometacina, naproxeno, nimesulida e celecoxib (8,24,25). Estes sdo
usados para tratar, tanto a inflamagdo aguda como a inflamag¢ao crénica, como por

exemplo, as doengas inflamatdrias cronicas, OA e AR (8,24).

4.4.1 AINES

AINEs s3o quimicamente semelhantes, 4cidos fracos lipossoluveis, mas
podem ter propriedades farmacocinéticas diferentes. A maioria ¢ absorvida
completamente, tem metabolismo hepatico de primeira passagem insignificante, estdo
fortemente ligados a proteinas séricas, e t€m pequenos volumes de distribui¢ao, mas
eles sofrem vdarias transformagdes hepaticas por CYP3A e CYP2C e/ou
glucuronidagdo. As semi-vidas também variam mas podem ser divididas em acao
curta (menos de seis horas) e agdo prolongada (mais de seis horas). A afinidade de
um inibidor de COX-1 ¢ COX-2 determina sua seletividade relativa, e os AINEs

podem ser classificados em quatro grupos (Tabela 4) (29,30,31).

Tabela 4 - Classificacio de AINEs com base na sua atividade de inibicio da

COX. Adaptado. Bacchi et al, 2012 (29).

AINEs fracamente seletivos que inibem Ibuprofeno, diclofenac,
totalmente COX-1 e COX-2. aspirina, piroxicam,
naproxeno.

AINEs capazes de inibir COX-1 e COX-2 Celecoxib, meloxicam,
com seletividade preferencial em direcio nimesulide, etodolac.
a COX-2.

AINEs que inibem fortemente a COX-2, Rofecoxib, NS-398.
mas inibem fracamente a COX-1.

AINEs que parecem ser apenas Sodio Salicilato,
inibidores fracos de COX-1 e COX-2. nabumetone.
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4.4.1.1 Epidemiologia

Atualmente os AINEs sdo os anti-inflamatorios mais procurados e utilizados
em todo o mundo, sendo tomados por mais de 30 milhdes de pessoas todos os dias
(29,32). Estes sdo um dos mais comumente classes de medicamentos prescritos na
pratica clinica e representam 5-10% de todos os medicamentos prescritos a cada ano

(33-36, 34, 35, 36).

A eficacia demonstrada no tratamento da dor leva a que sejam recomendados a
pacientes que sofrem de OA e AR (29,38). A necessidade do uso, nomeadamente o
uso crénico, aumenta com a idade, estimando-se que 10-40% das pessoas com mais

de 65 anos usam AINEs prescritos ou de venda livre todos os dias (29,39,40).

Os AINEs mais utilizados sdo o diclofenac e ibuprofeno, que correspondem a
cerca de 40% dos AINEs das vendas globais para a osteoartrite. AINEs a base de
ibuprofeno sdo os mais amplamente usados como venda livre, com a maioria dos
pacientes usando-os conforme a necessidade. Um estudo, designado por “Roper”,
descobriu que aproximadamente 40% das pessoas que usam AINEs prescritos

também usam AINEs de venda livre, em simultdneo (29,41).

Embora os efeitos adversos sejam semelhantes entre diferentes grupos étnicos,
os AINEs sdo extensivamente prescritos, tanto de forma adequada como inadequada.
Na regido da Asia-Pacifico, que tem uma crescente populagio de pessoas, ha uma
crescente procura para os casos agudos e dor crénica, criando um mercado de

analgésicos em rapido crescimento (33,42,43).

4.4.1.2 Efeitos Adversos

AINEs estdao associados a um numero de efeitos adversos graves, incluindo
hipertensdo, doenga cardiovascular, lesdo renal e complicagdes gastrointestinais,
exemplificados na tabela 5 (33,44-50). Nos ultimos 20 anos, uma quantidade
consideravel de dados foram publicados sobre o risco especifico do individuo, efeitos
adversos, risco relativo com diferentes AINEs e a eficidcia de varias estratégias

profilaticas para prevenir os efeitos adversos individuais (33).
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Tabela S - Efeitos adversos comuns dos AINEs. Adaptado. Bost et al, 2010 (80)

- Aumento do risco de infe¢ao - Cicatrizagdo de feridas prejudicada

- Dermatite - Diminui¢do do apetite

- Edema de reten¢do de liquidos - Ganho de peso

- Depositos de gordura no rosto, térax, - Aumento da gravidade da doenca
parte superior das costas e estdmago adquirida anteriormente

- Mudangas de humor - Depressao

- Hipertensao - Hiperglicemia

- Cushingoid-like - Crise e supressao adrenal

- Ulceras estomacais - Cataratas

- Osteoporose

4.4.2 Consequéncias da utilizacdo prolongada

O uso prolongado de anti-inflamatérios estd associado a varios efeitos

colaterais, de elevada relevancia para a saide humana.

No que concerne aos anti-inflamatdrios esteroides, o seu uso poderd levar a
atrofia adrenal, osteoporose, supressdo de resposta a infecdo ou lesdo, euforia,

cataratas e glaucoma (8,27).

No caso dos AINEs, estes podem causar ulceras e broncoespasmos, devido ao
bloqueio de ambas as prostaglandinas fisiologicas e inflamatorias e produgdo

simultanea de leucotrienos (8,28).
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5. Suplementos Alimentares

De acordo com o Decreto-Lei n° 118/2015, os SA sdo: “os géneros
alimenticios que se destinam a complementar e ou suplementar o regime alimentar
normal e que constituem fontes concentradas de determinadas substincias nutrientes
ou outras com efeito nutricional ou fisioldgico, estremes ou combinadas,
comercializadas em forma doseada, tais como capsulas, pastilhas, comprimidos,
pilulas e outras formas semelhantes, saquetas de pd, ampolas de liquido, frascos com
conta-gotas e outras formas similares de liquidos ou pos que se destinam a ser
tomados em unidades medidas de quantidade reduzida;” e as substancias nutrientes ou

nutrimentos sdo: “as vitaminas € os minerais;”(167).

5.1 Supervisao dos suplementos alimentares

5.1.1 Supervisao dos suplementos alimentares em Portugal

Em Portugal, devido a crescente utilizagdo e afirmag¢ao no mercado dos SA ¢
necessario que estes sejam devidamente supervisionados (168). A autoridade
competente por exercer esta funcdo ¢ o DGAYV, tendo como principais fungdes

executar e avaliar as politicas de seguranca alimentar (168,167).

Para que um SA possa ser comercializado em Portugal tem de notificar ao
DGAV, enviando-lhe o rotulo do produto em questdo (168). Neste rotulo deve estar
presente: os nutrientes ou categorias de substancias utilizadas, a dose diaria
recomendada, adverténcias sobre a necessidade de ndo exceder a dose diaria
recomendada, a indicacdo de que os SA ndo substituem uma dieta equilibrada e que os

produtos devem ser guardados longe das criangas (168).

A notificagdo de efeitos adversos também deve ser feita ao DGAV para que
sejam tomadas as medidas necessarias (167,168). Para além disto, a fiscalizacdao

destes produtos esta sob a al¢ada da autoridade da ASAE (167).

5.1.2 Supervisao dos suplementos alimentares nos EUA

Nos Estados Unidos, os SA nao s3o regulados ou aprovados pela FDA como
os medicamentos em que ¢ necessaria prescricdo médica (55,83). Por isso, a dose

apropriada, as interagdes com outros medicamentos e os efeitos adversos a longo
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prazo nao sdo conhecidos. Quem regula todos os produtos naturais ¢ a DSHEA, e esta
ndo requer estudos adicionais de toxicidades em produtos no mercado desde 1994
(55,83). O fabrico destes produtos também ndo tem um rigido controlo, o que pode
originar alteragdes nas doses de um determinado produto ou até mesmo conter
contaminantes. Devido aos potenciais beneficios de utilizacdo destes produtos em
determinadas terapéuticas, ¢ necessaria a elaboracao de testes mais rigorosos de forma
que estes sejam regulados e que a sua seguranca e eficicia seja devidamente

comprovada.
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6. Suplementos alimentares na inflamacao

Nos ultimos anos, a procura por SA tem vindo a crescer, € os destinados a
prevencdo ¢ tratamento da inflamagdo nao sao exce¢do. O aparecimento de maior
variedade e a demonstracdo de eficacia dos mesmo, pode ser um dos principais fatores
para este fenomeno. Com o aumento da esperanga média de vida, surgem outras
doencas que outrora nao tinham tanta prevaléncia, as doencas inflamatodrias crénicas
sdo uma delas. Posto isto, a industria dos SA, com o objetivo de aumentar a qualidade
de vida das pessoas que apresentam estas patologias e as que tém predisposi¢ao
genética para tal, estdo cada vez mais a criar e a superar todas as expectativas com a

criacdo e formulagdo de novos suplementos (51-54).

6.1 Suplementos alimentares como antioxidantes e agentes

anti-inflamatorios

A WHO realizou um estudo no qual se verificou que pelo menos 80% da
populacdo mundial utiliza a medicina tradicional como primeira op¢ao, na ocorréncia
de alguma necessidade de saude. Em casos de stresse oxidativo também se verifica

esta opcao (114).

Quando estamos perante casos de stresse oxidativo, os antioxidantes
endogenos enzimaticos € ndo enzimaticos ndo tém a capacidade, por si so, de
combater o excesso de formacdo de espécies reativas de oxigénio (114,156). Este
facto, pode dever-se a falta de consumo de agentes antioxidantes na dieta e ¢ aqui que
a suplementacdo alimentar pode ter um papel fundamental na regulagdo do processo
oxidativo (114,147). A suplementacdo alimentar pode ser utilizada como uma medida
preventiva ou até mesmo como uma solugdo adequada para estes problemas de satde

(114).
6.1.1 Plantas medicinais

As plantas medicinais t€ém na sua composicdo compostos naturais
antioxidantes e estes tém a grande vantagem de apresentarem reduzidos efeitos

adversos, para além, de, ainda terem um custo relativamente baixo (114).
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Estes suplementos ndo s6 tem a capacidade de proteger o organismo do stresse
oxidativo como também tem um papel fundamental na manuten¢do e prevencao de

doengas cronicas degenerativas (114).

6.1.2 Compostos fendlicos

A grande caracteristica dos compostos fenolicos (figura 7), que permite ter
uma ag¢do antioxidante, deve-se ao facto, de terem a capacidade de doar 4tomos de
hidrogénio ou eletrdes, neutralizando, assim, as espécies reativas de oxigénio, mas
também porque os radicais que se formam apresentarem uma elevada estabilidade,
pois a molécula entra em ressonancia, prevenindo a continuacdo do processo

oxidativo (158).

Figura 7 - Estruturas quimicas dos compostos fenolicos mais comuns. A:

catequinas e B: antocianinas. Adaptado. Lordélo et al, 2010 (158).

6.1.3 Sais minerais

Os sais minerais sdo imprescindiveis para o equilibrio e o bom funcionamento
do organismo humano. Com a elaboracdo de um estudo realizado com extratos de
plantas, concluiu-se que para além de todas as fungdes ja conhecidas anteriormente
estes também tém um papel importante na regulacdo da oxidagdo, mais

nomeadamente Cu, Zn, Mg, Mn, and Se (161).

O Zn ¢ um dos principais sais minerais com capacidade antioxidante, varios

sdo 0s mecanismos conhecidos para reduzir a oxidacdo. Entre os quais, o mais
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importante ¢ aquele em que o Zn funciona como um cofator da enzima Zn/Cu SOD,
que vai eliminar as espécies reativas de oxigénio, ao catalisar a rea¢do redox, em que

o radical O, ~ passa a sua forma menos prejudicial, O, e H,0O, (159).

6.1.4 Acido ascérbico (Vitamina C)

O é4cido ascorbico (figura 8) ja ¢ mundialmente conhecido por ser um
importante antioxidante, pelos efeitos anti-inflamatorios e pela fungdo no sistema

imunitario (160) .

Como antioxidante, esta molécula neutraliza o processo do stresse oxidativo
através da transferéncia de eletrdes para moléculas instaveis, como espécies reativas
de oxigénio e de nitrogénio, e ainda ¢ capaz de regenerar outros agentes antioxidantes
como o alfa-tocoferol, (Vitamina E). Posteriormente, ainda foram realizados estudos
que demonstram a sua eficdcia ao prevenir a peroxidacdo lipidica induzida por

radicais peroxidos (160).

Figura 8 - Estrutura quimica do acido ascérbico. Adaptado. Carita et al, 2020

(160).

6.2 Desafios da utilizacdo de suplementos alimentares para

reduzir o stress oxidativo

Atualmente existem varios SA direcionados ao combate do stresse oxidativo,

tanto os produzidos sinteticamente como que tém origem natural (114).

O grande desafio relacionado com estes SA, estd relacionado com os de
origem sintética devido a sua escassa disponibilidade, precos bastante elevados e os

diversos efeitos adversos que ja se conhecem e os que ainda permanecem
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desconhecidos (162). Um exemplo disto ¢ a vasta utilizacdo do BHA e do BHT, na
indtstria alimentar, que podem originar efeitos adversos como a carcinogénese e

danificar o figado (114,162).

No entanto, a utilizagdo de antioxidantes naturais continua a ter grande
relevancia pois estes aparentam nao apresentar efeitos adversos, € por terem um preco

mais acessivel, comparadamente aos sintéticos (161).

6.3 Beneficio risco

O aumento da utilizagdo destes suplementos, levanta a necessidade de uma
avaliagdo mais precisa em relagdo aos mesmos, pois existem problemas associados a
utilizagdo indiscriminada dos suplementos (80). Para que a afirmacao destes produtos,
no mercado, ¢ nas vidas de todos nds, possa acontecer, ¢ necessario realizar estudos
relacionados com a sua atividade biologica, estudos clinicos e as potenciais interagcdes

que estes possam ter com outros suplementos ou até mesmo com prescri¢cdes médicas.

Verifica-se que um dos principais beneficios da utilizagdo dos suplementos em
vez dos anti-inflamatérios convencionais ¢ a diminui¢do do aparecimento de efeitos

adversos a longo prazo (80,81).

Importa ainda realgcar que a utilizacdo de SA, muitas das vezes, evita que
ocorra dependéncia dos anti-inflamatorios mais comuns, muito utilizados para reduzir
a inflamagao e consequentemente a dor, principalmente em atletas que muitas das
vezes apresentam desgaste ou até mesmo lesdes causados por o elevado esforgo fisico

a que estdo submetidos (80,81).

Contudo, a utilizacdo destes suplementos também acarreta riscos para a
populagdo alvo. Um dos grandes problemas ¢ o facto de ndo haver muitos estudos
realizados, em relagdo a seguranca e eficacia dos mesmos, em populagdes especiais,
como as criangas e gravidas. Devido a sua recente utilizagdo, os profissionais de satde
ainda revelam insegurancgas devido a falta de instru¢do dos mesmos, relativamente a
estes produtos. E de salientar que a total substitui¢do dos anti-inflamatorios por
suplementos ja demonstrou, em varios estudos, falta de eficacia, e que estes por si s6

ndo conseguem obter uma terapéutica suficientemente positiva em varios doentes.
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6.4 Substituicio de medicamentos anti-inflamatorios por

suplementos alimentares

Atualmente, ¢ cada vez mais comum a utilizacdo de anti-inflamatérios, mais
especificamente os nao esterdides, durante um periodo alargado de tempo em
situagdes patologicas que nao requerem intervencdo cirurgica imediata, de forma a
reduzir a dor e desconforto, causado no doente causados por processos inflamatorios
persistentes (80,82). Algumas das situacdes mais comuns sdo as malformagdes das
articulacdes da coluna vertebral, associadas aos musculos, tenddes e das estruturas
Osseas. Apesar da vasta utilizacdo dos anti-inflamatdrios ndo esteroides, sabe-se que

estes apresentam varios efeitos adversos prejudiciais ao nosso organismo (80,33).

Devido ao aparecimento destes efeitos adversos que surgem devido a longos
periodos de utilizacdo, os SA tem, cada vez mais, sido estudados e avaliados para
ajudar no combate e na substituicdo destas terapéuticas (80,81). Muitos deles atuam
de forma idéntica a dos anti-inflamatorios ndo esteroides na inibicdo da resposta
inflamatéria enquanto outros induzem a inibigdo do NF-kB (80). E importante referir
que a molécula NF-Kb, ¢ um fator de transcri¢do que controla a transcrigdo do DNA
que perpetua a resposta inflamatoria, ou seja, € como um interruptor que tanto liga

como desliga a inflamagao no corpo (80).

Apesar desta atual “inovacdo”, os SA ja sdo utilizados pelo ser humano ha
mais de mil anos, para reduzir a inflamacdo e consequentemente a dor. Mas dentro
dos SA utilizados os que tém maior utilizagdo s3o os de origem vegetal, devido ao

reduzido aparecimento de efeitos adversos (80).
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7. Suplementos mais comercializados

7.1 Oleos de peixe

Os 4cidos gordos polinsaturados, mais especificamente o 6mega-3 e dmega-6,
constituintes dos o6leos de peixe, tém vindo a demonstrar propriedades
anti-inflamatorias de elevada importancia (55,56). Enquanto o 4cido gordo 6mega-3
demonstra apresentar propriedades imunomoduladoras, ou seja, que ajudam a
fortalecer as defesas e o funcionamento do organismo, o acido gordo 6mega-6 contém
propriedades pré-inflamatérias, que promovem e ajudam no processo da inflamagao

(55).

Estes oleos de peixe, também sdo de extrema importancia, pois ndo sio
produzidos biologicamente pelos seres humanos, devendo ser adquiridos através da

dieta, denominando-se 4cidos gordos essenciais (55).
7.2 Vitamina D

A vitamina D ¢ uma hormona, soluvel em gordura, que inclui o ergocalciferol
e o calciferol (figura 9). Esta pode ser adquirida na dieta, por exposicao solar e por

suplementagdo alimentar (55).

Apesar de tradicionalmente estar associada a saude Ossea, atualmente
demonstrou propriedades imunomoduladoras, como o aumento da proliferacdo de
linfécitos e como modeladora de libertagdo de citocinas inflamatorias (55,58-61). A
deficiéncia em vitamina D, pode levar ao aparecimento de doencas autoimunes, como

a artrite reumatoide (55, 62-64).

Posteriormente também foram realizados estudos epidemioldgicos, que
demonstraram uma maior incidéncia de doencas inflamatorias intestinais em povos

situados mais a norte, devido a baixa exposicao solar nas regides (55,65,66).
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Figura 9 - Estruturas quimicas do A- Calciferol e B- Ergocalciferol. Adaptado.
Maestro et al, 2019 (67).

7.3 Glucosamina

A glucosamina (figura 10) ¢ um dos SA mais vendidos, apesar disso as
incertezas em relagdao a sua eficacia ndo deixam de existir e os inimeros estudos ja

realizados revelam ser inconclusivos (68).

Este monossacarideo endogeno é formado a partir da glucose, sendo utilizado
para a sintese de glicoproteinas (68,69). Estd presente em quase todo o tecido
humano, mas ¢ nas cartilagens que apresenta a maior concentracao (68,70). Existe no
mercado em varias formulacdes, geralmente associado a condroitina, apesar de ndo se

saber em qual formulagdo apresenta maior eficacia (68,71).

Entre as formulagdes mais utilizadas no mercado, encontra-se o sulfato de
glucosamina, o hidrocloreto de glucosamina, e a associagdo sulfato de glucosamina

com a condroitina.

Este suplemento ¢ maioritariamente utilizado para o tratamento da osteoartrite,
mas também ja esteve presente em estudos para o tratamento da artrite
reumatoide(68,69,71,72). E de marcar que a sua utilizagdo também ¢é elevada na

populagdo de jovens atletas, na preveng¢do e tratamento da dor nas articulagdes

(68,70,72).
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Figura 10 - Estrutura quimica da Glucosamina. Adaptado. DrugBank et al, 2021
(163).

7.4 Condroitina

A condroitina ¢ como a glucosamina, um dos SA mais vendidos, apesar de
toda a controvérsia acerca da sua eficécia, pois os estudos revelam ser inconclusivos.
Esta faz parte da composi¢do de grande parte da cartilagem e de outros tecidos

conjuntivos dos animais (73).

Para comprovar a sua utilizagdo, varios estudos foram realizados, sobre
diferentes doencas inflamatérias como a artrite reumatdide, doencas inflamatorias
intestinais, e a osteoartrite chegando a conclusdo que este suplemento tem potencial

terapéutico apesar de toda a controvérsia em torno da sua utilizacao (73,75,76).

Este suplemento, como a glucosamina tem principal importancia por reduzir o
desgaste das articulacdes, através da diminui¢do da ativagdo de um factor nuclear kB

(73,74).

7.5 Zinco

O beneficio da utilizacdo do Zn como SA ja ¢ conhecido hd longos anos,
embora, recentemente, tenham sido elaborados varios estudos para comprovar a sua

importancia a nivel da regula¢do da inflamacao (77).

Num estudo realizado em 2015, na Franca, concluiu-se que a produgdo
alterada de citocinas durante a deficiéncia de Zn originava uma resposta inflamatoria
(77,78). Apesar destes resultados, ainda falta conhecer alguns mecanismos de agdo

para que se conhega a causa deste fenomeno (77).
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O Zn também esta relacionado com a diminuigdo do stresse oxidativo, que na

presenga do mesmo poderd levar a ocorréncia da inflamagao cronica (77,79).
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8. Suplementos alimentares como prevencao e
terapéutica coadjuvante de doencas
inflamatorias cronicas

8.1 Osteoartrite

A OT ¢ caracterizada por um processo inflamatdrio degenerativo que afeta as
articulagdes e que tem limitadas opg¢des de tratamento (84,85). Tendo isto em conta, é
necessario apostar nas medidas de prevencdo para adiar e conter os sintomas

apresentados por esta patologia (84,86).

Atualmente, sdo varios os SA os que s3o indicados em pacientes com OT,

sendo que pelo menos um tergo diz jé os ter usado (84,87).

Os suplementos contendo glucosamina estdo entre os mais utilizados para
atenuar as complicagdes desta patologia (88). Apesar da sua vasta utilizacdo, a sua
evidéncia ainda apresenta algumas lacunas. No entanto, grande parte dos estudos
realizados sugerem que o sulfato de glucosamina pode ndo s6 reduzir os sintomas
associados a dor como também reduzir a progressdo da doenga em alguns doentes

(88-90).

A utilizacdo de SA nesta patologia apresenta ser uma mais valia, devido ao
facto de se tratar de uma patologia de natureza crénica e aos tratamentos utilizados,
atualmente, serem os analgesicos e os AINEs, que tem a¢do no alivio da dor mas nao
no processo degenerativo (84,88,91). A sua alargada administragdo aumenta a

necessidade de uma comprovagao de seguranga e eficacia adequada, a longo prazo.

A perda de cartilagem articular e do liquido sinovial, presentes na OT, sdo
caracterizados por um processo anti-inflamatério e por stresse oxidativo, o que origina
a dor, o inchago e a perda de mobilidade em estados mais avangados, das regides mais

afetadas pela doenca como os joelhos e a anca (84,92,93).

8.1.1 Glucosamina e Condroitina

8.1.1.1 Mecanismo de acio

Estudos realizados em laboratérios indicam que a glucosamina e a condroitina

inibem o NF-kB, ao preservarem a degradagdao da sua subunidade inibitoria, 1k-B
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(94,95). Desta forma o NF-kB, ndo tem capacidade de se translocar para o nucleo,
onde os seus fatores de transcricdo ativam uma vasta quantidade de genes envolvidos

na resposta inflamatoria (94,96).

Para confirmar estes resultados foram elaborados ensaios em coelhos, com OT
induzida, que foram submetidos a um tratamento com glucosamina, e foi demonstrado
que iria inibir a ativagdo do NF-kB e também se verificou uma reducao dos niveis da

proteina C reativa e da IL-6 (94,97).

Também foram realizados ensaios em ratinhos que foram submetidos a uma
dieta contendo glucosamina durante 56 dias e outros com uma dieta normal. Neste

caso verificou-se uma diminui¢ao dos niveis de IL-6 ¢ de TNF-alfa (94,98)

Também estudos observacionais em humanos foram realizados que
demonstram que uma associa¢do da glucosamina com a condroitina diminui as

concentragdes de CRP (94).

Resumindo o mecanismo de ag¢do destes dois suplementos tem por base uma
redu¢do do processo inflamatdrio, pois este necessita do fator nuclear kappa B,
NK-kB, para que se possam formar citocinas, € outros factores soluveis necessarios a

resposta imunitaria (94,99).

8.1.1.1.1 Eficacia Glucosamina

A glucosamina, diferente de muitos outros SA que se apresentam no mercado,
foi sujeita a varios estudos de eficacia. A maioria destes estudos foram referentes ao
sulfato de glucosamina e o seu papel no tratamento da osteoartrite no joelho e na anca

(94,100).

Em 2005, numa revisdo de varios estudos associados aos efeitos da
glucosamina na inflamagdo verificou-se um padrdo em que a glucosamina reduz

significamente a dor (94,102).

A formulagdo utilizada também parece ter interferéncia na eficidcia do
tratamento, pois quando se comparam alguns produtos como o sulfato de glucosamina
com outras formulacdes, esta apresenta uma maior reducdo da dor nos doentes
enquanto que com outras formulacdes ndo se verificam melhorias (94,102). Estes

resultados verificam-se principalmente quando ¢ utilizado o hidrocloreto de
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glucosamina, tanto isolado como em conjunto com a condroitina, este ndo apresenta

resultados tao significativos como os que apresenta o sulfato de glucosamina (94,101).

8.1.1.1.2 Seguranca Glucosamina

Quanto a seguranca observada na utilizacao da glucosamina esta demonstra-se
bastante elevada, tanto em ensaios clinicos de curta como de longa duragdo. Os efeitos
secundarios apresentados ocorrem a um nivel idéntico aos que ocorrem no placebo, e

inferiores aos que ocorrem nos anti-inflamatorios nao esteroides (94,101).

Apesar da elevada seguranca verificada com a utilizagdo deste SA, surgiu
alguma preocupagdo com as alergias ao marisco, pois esta ¢ obtida a partir do
exoesqueleto destes animais, no entanto estas alergias s6 ocorrem quando as pessoas

estdo em contacto com a parte comestivel do marisco (94).

8.1.1.1.3 Eficacia Condroitina

A eficicia da condroitina tanto isolada como na forma combinada com o
sulfato de glucosamina demonstra-se ser inconsistente. Justificado pela reduzida
qualidade dos estudos realizados, devido a escassa fiscalizagdo destes suplementos

(94).

Estudos realizados entre os anos de 1980 e 2001, demonstram que os
analgesicos sozinhos tém menos eficidcia do que em conjunto com a condroitina, ao

reduzir a dor (94,103,104).

8.1.1.1.4 Seguranca Condroitina

A condroitina ¢ derivada de fontes animais, como a cartilagem bovina, o que
levanta questdes de seguranga devido a possivel contaminacdo por doengas animais.
Estas questdes de seguranga também sdo derivadas da falta de legislagdo das praticas
de fabrico pelas induastrias. No entanto, estas questdes de seguranga sdo apenas
tedricas e de baixa probabilidade de acontecerem. Quanto aos estudos ja realizados, a

condroitina demonstra-se ser bem tolerada e bastante segura (88).
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8.1.2 Suplementos alimentares a base de azeite

8.1.2.1 Mecanismo de a¢ao

O azeite contém propriedades anti-inflamatorias e antioxidantes que sao

importantes na preservagao da cartilagem articular (84).

Foram realizados estudos, em que se verificou que a utilizagdo de azeite, ndo
s6 como um SA mas também numa dieta equilibrada, diminui a libertagdo da IL-6 e
aumenta a sintese de lubricina, uma proteina que protege as cartilagens ao fornecer
lubrificacdo das mesmas. Também ¢ de marcar, que a utilizagdo de azeite como
suplemento em conjunto com atividade fisica, melhorou a recuperagdo da cartilagem
apos rotura do ligamento cruzado anterior devido a redugdo da expressdo da IL-6 e da

IL-1, reduzindo a resposta inflamatoria (84,100).

8.1.2.2 Eficacia

Atualmente ja ¢ possivel observar estudos que avaliam a eficacia do azeite

como adjuvante na terapéutica da osteoartrite (84).

Foi realizado um ensaio em doentes com OT, em que lhes foi dada
suplementagdo oral com azeite e que se fez o controle do mesmo com placebo. O
resultado dos ensaios obteve-se através de questionarios feitos a populagdo em estudo

(84).

Este ensaio tinha uma populacdo de 25 pessoas, entre os 53 e os 69 anos.
Primeiramente foram divididos em dois grupos, o primeiro, com 13 individuos que
foram administrados 50.1mg por dia de extrato de azeite, e o segundo o grupo
placebo, com 12 individuos. Foi observado uma melhoria dos sintomas da dor no
joelho na populagdo do primeiro grupo em relagdo ao segundo com base na avaliagao
feita pela Japanese Osteoporosis Association. Também se verificou que a reducdo da
dor durante o sono foi significativa na populacdo do grupo 1. No entanto, ndo se

verificou mais nenhuma situagdo em que a dor tenha sido reduzida (84,105).

Foi também realizado outro ensaio, desta vez, com uma populagdo de 5
individuos, entre os 52 e os 68 anos, diagnosticados com OT. Em que foi aplicado
topicamente, 5g de uma pomada com 5% de azeite, nas regides que apresentavam

dores trés vezes por dia, durante duas a trés semanas. Verificou-se que a dor e o

41



edema comecgaram a reduzir passado uma semana ¢ a vermelhidao e o calor melhorou

passado duas semanas da aplicacdo da pomada (84,1006).

8.1.2.3 Seguran¢a

A seguranga deste SA apresenta-se bastante favoravel, pois ja se verificou em
varios estudos realizados que este apresentou poucos efeitos adversos indesejaveis,
em que a maioria advém de reagdes alérgicas a substancia aplicada, que facilmente é
contornavel com a realizacdo de prick testes que atualmente estdo disponiveis a

maioria da populagdo (84,107).

8.2 Artrite reumatoide

A AR caracteriza-se por ser uma doenca inflamatoria autoimune que envolve
alteragcdes genéticas, imunologicas e que origina sinovite progressiva e dolorosa, que
normalmente se manifesta por um inchaco em varias articulagdes do corpo (108).
Geralmente, entre as articulacdes mais afetadas encontram-se as das maos e dos pés,
em que eventualmente ocorre a degeneracao da cartilagem e dos ossos, levando a

deformacao dos mesmos (109).

Esta ¢ uma patologia que tem uma prevaléncia maior nas mulheres, e que se
revela, por norma, entre os 30 e 55 anos. Quando diagnosticada, os doentes
desenvolvem complicagdes moderadas passados dois anos, e quando passa a marca

dos dez anos, 50% dos doentes encontram-se inaptos para trabalhar (110).

Posto isto, com a necessidade do aumento da qualidade de vida dos doentes
afetados por esta patologia, tanto por aumento da idade em que a doenga revela
problemas sérios, mas também com a necessidade de retardar o seu desenvolvimento.
Existem varios SA que se encontram em estudo e em desenvolvimento (111,112),
nomeadamente os agentes antioxidantes, como a vitamina A, C, D ¢ E e os
anti-inflamatoérios, como o acido gordo 6mega-3, que se encontra entre 0s mais

estudados para esta condigao (113).
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8.2.1 Vitaminas D e E

8.2.1.1 Mecanismo de a¢ao

Os mecanismos de acao dos agentes antioxidantes tem por base a remogao de
radicais livres que se formam a partir do stress oxidativo que ocorre dentro das
células, e que com a sua acumula¢do podem surgir varias complicagdes para a
manuten¢do do equilibrio homeostatico do hospedeiro, a inflama¢do ¢ uma das

consequéncias deste fendémeno (114).

8.2.1.2 Eficacia

A comprovagdo da eficacia destes componentes para aliviar os sintomas e
ajudar na remissdo desta patologia foi elaborada com base em varios estudos aos

antioxidantes mais utilizados (115,116).

Para comprovar a eficacia do uso da vitamina D, foram realizados dois estudos
a sua atividade na doenga, utilizando um grupo de placebo e um de controle (116). No
primeiro estudo, a populacdo foi predominantemente mulheres, teve uma duracao de 3
meses ¢ administrou-se uma unica dose de 7500 pg de vitamina D3 (116,117). No
segundo estudo a populacdo também foi predominantemente mulheres, teve uma
duracdo de 12 meses e administrou-se, nos primeiros 2 meses, trés doses semanais de
1250 pg por de vitamina D2 e nos 10 meses seguintes, administrou-se duas doses

mensais de 1250 pg (116,118).

Em nenhum dos dois estudos foram observados resultados favoraveis ao uso

da vitamina D na redu¢do dos sintomas da doenga (116).

Também foi realizado um estudo da eficacia da vitamina E, em 42 doentes
diagnosticados com artrite reumatoide. Neste estudo os individuos mantiveram a sua
terapéutica para a artrite reumatoide, e foram adicionalmente administrados 804 mg
diariamente durante 12 semanas. Como controle para este estudo existiu um grupo
placebo. O consumo de vitamina E pela dieta nao foi contabilizado. Neste estudo, ndo
foi registado nenhum beneficio do uso de vitamina E para o tratamento dos doentes

com artrite reumatoide (115).
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8.2.1.3 Seguranca

A seguranga associada ao uso destes antioxidantes foi bastante elevada, pois
em nenhum dos estudos realizados se registou o aparecimento de efeitos adversos

indesejados (108).

8.2.2 Acido Gordo, Omega-3

8.2.2.1 Mecanismo de Acio

Os 4acidos gordos, dmega-3, sdo formados a partir de uma cadeia longa de
acidos gordos polinsaturados e obtém-se a partir do 6leo de peixe. Atualmente estes ja

se encontram a venda como SA (119,120).

Num estudo realizado em doentes com AR, foi estudado o consumo de 6leo de
peixe e verificou-se que ocorria uma diminui¢@o nos niveis plasmaticos de IL-1p apos

o seu consumo (119,121).

Noutros estudos realizados com a suplementagdo de oOleo de peixe,
observou-se também que estes inibem a produgdo de citocinas pro-inflamatorias,
nomeadamente TNF-ALFA, IL-1BETA E IL-6 (119,122,123). Este fenomeno pode
ser um fator importante na melhoria e redu¢do dos sintomas associados a artrite

reumatoide (119).

Também se verificou que os acidos gordos, Gmega-3 tém um papel importante

na regulacdo da proliferacdo e diferenciagdo das células T (124).

Em estudos in vitro, foi possivel comprovar que a expressdo do complexo
principal de histocompatibilidade II, MHC, e a expressdo antigénica pelo MHC II
encontram-se reduzidos quando expostos a estes acidos gordos. Estes resultados

foram posteriormente confirmados por ensaios em ratos € humanos (124).

Resumidamente, confirmou-se que os acidos gordos 6émega-3, reduzem os
citocinas inflamatorias, modulam a diferenciagdo das células T e reduzem a expressao
antigénica via MHC I, desta forma regulando a resposta autoimune inflamatoria

(119).
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8.2.2.2 Eficacia

Num estudo realizado em 1985, foi estudado os efeitos da utilizacdo de 6leos
de peixe em doentes com AR. Este estudo foi realizado durante 12 semanas, e foi
dividido em dois grupos de individuos. O primeiro grupo, a que pertenciam 17
pessoas, foi administrado doses elevadas de acidos gordos polinsaturados. Enquanto o
segundo grupo, correspondente a 20 pessoas, administrou-se um suplemento placebo.
Neste estudo verificou-se que passadas as 12 semanas, o primeiro grupo, apresentava
uma menor rigidez matinal dos membros afetados pela patologia, € um menor niimero
de articulagdes afetadas. Nos 2 meses seguintes, apos a remissao da suplementagao, o

primeiro grupo sentiu deterioragao significante (119).

Posteriormente, realizou-se outro estudo, em que se investigou o efeito do
acidos gordos, 6mega-3, em pacientes com artrite reumatoide durante um periodo de
24 semanas, este estudo teve uma populacao de 49 individuos com a patologia em
estudo. Os individuos foram divididos em trés grupos, o primeiro, em que foi
administrado uma dose elevada de 6leo de peixe, o segundo, que também foi
administrado 6leo de peixe mas desta vez em quantidades inferiores, € o terceiro, em
que se administrou azeite . Observou-se uma diminui¢do da sensibilidade nas
articulagdes e a reducdo do inchago, em ambos os grupos com suplementacao de 6leo
de peixe. Esta diminui¢do verificou-se primeiro no grupo em que a dose era mais
elevada. A produgdo de citocinas por células do sistema imunitario também reduziu

(125).

Em 2012, foi realizado mais um estudo para comprovar os efeitos dos acidos
gordos, d6mega-3 nas manifestacdes clinicas de doentes com artrite reumatoide. Foram
realizados cerca de 10 ensaios, em que participaram 370 individuos. Demonstrou-se
que o consumo do acido gordo, d6mega-3 reduz o consumo de AINEs na maioria da
populagdo. Também se verificou que ocorreu uma diminuicdo das articulacdes
inchadas, das articulagdes dolorosas, e da rigidez matinal. A funcdo motora dos

doentes também sofreu melhorias significativas (126).

Desta forma concluiu-se que os acidos gordos, 6mega-3 podem ter uma agao

anti-inflamatoéria e também reduzir a atividade da doenca.

45



8.2.2.3 Seguranca

Na maioria dos estudos realizados para comprovar a eficiéncia dos acidos

gordos ndo se verificaram efeitos adversos significativos (119).

No entanto, em alguns estudos realizados mais recentemente, demonstrou-se
que estes suplementos, quando tomados em doses muito elevadas, e por um grande
periodo de tempo podem originar alguns efeitos adversos indesejaveis, entre eles,

varios tipos de cancro (127).

Apesar disto, se a sua utilizacdo for efetuada de uma forma equilibrada, este
suplemento apresenta uma grande mais valia para a saude ndo s6 dos pacientes com

artrite reumatoide, como da populacdo em geral (119,127).

8.3 Doenca Intestinal Inflamatdria

A DII caracteriza-se por afetar pessoas de todas as idades, mas por norma esta
aparece antes dos 30 anos. Ambos os sexos sdo igualmente afetados. O intestino
inflamado, desconforto abdominal e a diarreia frequente, sdo sintomas frequentemente

experienciados (128).

Existem dois principais tipos de DII, a Doenga de Crohn, ¢ a Colite ulcerosa.
Estas duas doencas tém véarias semelhancas entre si, o que muitas das vezes as torna
dificeis de distinguir. Apesar de terem uma grande diferenca, a doenca de Crohn pode
afetar qualquer parte do trato digestivo enquanto que a colite ulcerosa afeta

maioritariamente o intestino grosso (128).

A patogénese desta doenga inflamatdéria ainda ndo ¢ bem conhecida, no
entanto varios estudos suportam que engloba um processo multifatorial que envolve
fatores genéticos e fatores externos, como a dieta, medicacdao e a higiene (170).
Também se demonstrou que alteragdes da flora intestinal, tanto por o uso de
antibidticos como pelo surgimento de gastroenterites, podem aumentar o risco de

desenvolver a doenca intestinal inflamatéria (171).

Atualmente, a maioria dos individuos que sofrem desta patologia tem de
recorrer a uma terapéutica imunossupressora para controlar a doenga. No entanto, até
mesmo com a utilizacdo de terapéuticas como os anti-TNF-alfa, os resultados nao sao

0s mais promissores e, em muitos casos, passados dez anos do diagnoéstico, os doentes
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tém de recorrer a uma cirurgia (171). Para além disto, ¢ de notar os varios efeitos
adversos que esta terapéutica acarreta, como infe¢des (tuberculose, infe¢des fingicas),

linfomas e até mesmo cancro na pele (55).

Devido a estes fatores, existe uma grande investigacdo para que se obtenham
terapéuticas mais seguras ¢ mais eficazes para tratar a doenga intestinal inflamatéria
continua. Os SA apresentam ser uma nova e emergente solucao para esta patologia.
Sendo que, entre os mais utilizados se encontra a vitamina D, os probioticos e os

prebiodticos (55).

8.3.1 Vitamina D

8.3.1.1 Mecanismo de acio

A forma ativa no organismo humano da vitamina D, ¢ a 1.25(OH)2D, e esta ¢

mediada pelo fator de transcricdo VDR (recetor da vitamina D) (55).

A vitamina D, regula o processo inflamatorio através de intimeros
mecanismos, entre os quais a sobrerregulagdo das MAP cinases, a inibicao da via de
sinalizacdo do NF-kB, a regulagdo da interagdo entre as células tumorais e as do
sistema imunitario para regularem os niveis de citocinas e a controlarem a regulacio

da via das prostaglandinas (55,129).

8.3.1.2 Eficacia

Foi realizado um estudo em ratinhos, que se dividiu em dois grupos, um que
foi administrado doses de vitamina D, e outro em que ndo se administrou. Verificou-se
que, no grupo em que a vitamina D estava presente, ndo se desenvolveram sintomas

de DII, enquanto que no outro verificou-se alguns sintomas como a diarreia (130).

Como ja referido anteriormente, demonstrou-se pela realizagdo de estudos
epidemioldgicos que existe uma maior incidéncia da DIl em paises em que a
exposicao a luz solar é menor (65). Também se verificou que a baixa exposicao a luz
solar esta associada a um maior risco de hospitalizagdo e de realizacdo de cirurgias

relacionadas com a doenga intestinal inflamatoria (131).

Num estudo realizado em 94 doentes com a doenga de Crohn, dividiu-se a
populacdo em dois grupos. O grupo experimental, com 46 doentes, em que se

administraram doses didrias de 1200 UI de vitamina D3 e 1200mg de célcio, € o
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grupo placebo, com 48 doentes, em que foram administradas doses didrias de 1200
mg de calcio. Neste estudo verificou-se que no grupo experimental 6 dos 46 doentes,
cerca de 13%, sofreram remissdo da doencga, enquanto que no grupo placebo, 14 dos

48 doentes, cerca de 29%, sofreram remissao da doenga (132).

Apesar destes resultados, para se obter uma maior compreensao da eficacia
desta vitamina na remissdo da DII € necessario que sejam realizados mais estudos e

que estes sejam efetuados em uma maior quantidade de individuos (132).

8.3.1.2 Seguranca

Quanto a seguranca deste suplemento, pode-se dizer que ¢ bastante elevada,
pois em diversos estudos realizados, quando dose administrada foi inferior a dose
toxica diaria, 2000UI segundo dados da The Food and Nutrition Board of the National
Academy of Sciences of USA, nao foram notificados efeitos adversos (132,133).

No entanto, quando esta dose ¢ ultrapassada durante periodos alargados de
tempo, devido a falta de informagdo, ou por a dose recomendada para determinadas
patologias ser superior a essa, observaram-se alguns efeitos adversos, de notar a

hipercalcemia como o mais relevante (134).

8.3.2 Probioticos

8.3.2.1 Mecanismos de acao

Os probidticos sdo microorganismos vivos que quando ingeridos em

determinadas quantidades podem promover a satide do seu hospedeiro (135).

O seu mecanismo de agdo da-se de varias formas como por a alteracdo da
composi¢do do microbioma intestinal, o aumento da resposta imunoldgica local, e

pela melhoria das fungdes da barreira intestinal (136).

Estes microrganismos atuam diretamente por aumentarem a producdo de
AGCC, como o butirato, que ird diminuir o pH no colon, e inibir o crescimento de
algumas bactérias patogénicas. O butirato também serve de nutriente para o epitélio e
tem alguns efeitos positivos para um melhor funcionamento da barreira intestinal,

como o aumento da secrecao de mucina e por desenvolver as tight-junctions (137).
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Ainda para mais os probidticos, no geral, afetam o sistema imunitario por
varios mecanismos, incluindo a alteracdo da producgdo de citocinas e a indugdo das

células T reguladoras (138).

No geral, os probidticos tem como objetivo principal alterar o microbioma
intestinal para um mais favoravel para determinadas espécies de bactérias

anti-inflamatorias (139).

8.3.2.1 Eficacia

Vérios sdo os probioticos utilizados e estudados para o tratamento da doenga
intestinal inflamatéria. O VSL#3 ¢ um dos mais estudados para este efeito, ele tem na
sua composi¢do 3 géneros diferentes de bactérias, Lactobacilli, Bifidobacteria e

Streptococcus (55).

Em dois estudos efetuados para conferir o efeito do VSL#3 em doentes com
colite ulcerosa ativa, verificou-se que este probidtico, induziu uma remissao da

doenca de 50% em comparag@o com o grupo controlo (55).

Um estudo realizado durante 8 semanas, com 90 individuos, comparou a
utilizacdo do VSL#3 em conjunto com o balsalazide, uma terapeutica utilizada para a
colite ulcerosa nos EUA, com o balsalazide sozinho e com o mesalazine sozinho,
foram formados 3 grupos todos com 30 individuos com colite ulcerosa ativa. A
eficacia deste tratamento foi verificada por uma avaliacdo histologica, uma
endoscopia e pelos sintomas apresentados pelos doentes. Neste estudo comprovou-se
que a combinagdao com VSL#3 nao s6 obteve resultados mais rapidos na remissao da
doenga, como os resultados da endoscopia e do exame histolégico foram mais
promissores em relacdo aos exames realizados nos doentes a que foram admitidas as

outras terapéuticas (55).

Num estudo efetuado em 2012, concluiu-se que o uso do VSL#3 com 3600
unidades formadoras de coldnias, administrado diariamente, induziu a remissdo da

doencga em 70% quando comparada com o grupo placebo (55,139).

Também foram realizados estudos para comprovar a eficacia do VSL#3 na
remissdo da doenca de Crohn, no entanto, as conclusdes a que se chegou ndo

demonstraram ser tao promissoras (55).
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Foi realizado um estudo em doentes com a doenga de crohn, que tinha sido
submetidos a cirurgia, em que ndo foram identificadas quaisqueres diferengas entre o
grupo tratado com VSL#3 e o grupo placebo (55,141). Em quatro estudos diferentes
também nao se verificou melhorias significativas nos doentes com a doenca de crohn

tratados com VSL#3 (55,140).

De uma forma geral os probiodticos parecem nao ter uma papel muito relevante
no tratamento da doenca de Crohn, no entanto demonstraram alguma eficicia em

doentes com colite ulcerosa (55,142).

8.3.2.2 Seguranca

Em inimeros estudos realizados, a seguranca dos probidticos demonstra ser

extremamente elevada (142).

J4

No entanto, ¢ importante referir que existe uma pequena probabilidade de
estes poderem causar alguns efeitos adversos, principalmente relacionados com
infecdes sistémicas. Sendo que o mais comumente reportado esta relacionado com

infegdes fungicas (143).

E de notar que alguns pacientes podem estar mais suscetiveis ao aparecimento
de efeitos adversos suscitados pelos probidticos, como por exemplo doentes
imunossuprimidos e prematuros, por isso para estes casos, se estes suplementos forem

opcdo ¢ necessaria monitorizagao adicional (143).

8.3.3 Prebioticos

8.3.3.1 Mecanismo de a¢ao

Os prebidticos sdo constituidos por carboidratos nao digeriveis que atuam
como um substrato nutritivo para estimular o crescimento e o metabolismo de certas

bactérias (55,144).

Enquanto que os probidticos facultam bactérias exdgenas ao microbioma
intestinal, os prebidticos tem como objetivo principal estimular o crescimento de
bactérias que ja se encontram no célon e que sdo benéficas para a satide do hospedeiro

(55,145).

Através da fermentagdo dos prebioticos, varios AGCC, como o butirato, sdo

formados, os quais tém acao anti-inflamatoria no célon (55).
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8.3.3.2 Eficacia

Existem varios prebioticos que se tém demonstrado relevantes para o

tratamento de DII, como, os alimentos germinados ¢ a inulina (55).

Foram realizados modelos experimentais de colite, em roedores, em que se
demonstrou que a inulina reduzia as espécies reativas de oxigénio no célon e que esta

também reduziu a severidade da inflamagdo (55).

Posteriormente, num estudo realizado em individuos com colite ulcerosa ativa,
demonstrou que a administragdo de 12 g de insulina didrios diminuiu o nimero de

marcadores de inflamagao presentes nas fezes (55,146).

Em doentes com a doenca de Crohn, a inulina também demonstrou ter um
papel importante ao reduzir a inflamag¢dao quando administrado 10g duas vezes por
dia, pois em comparagdo com o grupo placebo, o grupo experimental tinha um

aumento dos niveis de butirato (55,147).

Foi realizado um estudo com uma populagdo de 46 individuos com colite
ulcera, em que se administrou 30 g de alimentos germinados durante 2 meses, onde se
verificou uma diminuicdo da dor abdominal e colicas associada a doenga. No entanto,
ndo se verificou alteracdo de outros sintomas como diarreia, vomitos e anorexia

(55,148).

Viérios estudos pilotos demonstraram resultados promissores no tratamento de
doentes com colite ulcerosa ativa, com a administracdo de alimentos germinados, por
terem sido observadas melhorias nas endoscopias realizadas, e também nos niveis de

butirato nas fezes (55,149).

Um estudo controlado com placebo, foi realizado em 59 pacientes com colite
ulcerosa em remissdo. Os individuos foram divididos em dois grupos. O grupo
experimental, em que se administrou alimentos germinados mais a terapéutica de
primeira linha e o grupo placebo em que s6 se administrou a terapéutica. Neste estudo
verificou-se que no grupo experimental a remissdo da doenca foi mais prolongada

(55,150).
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8.3.3.3 Seguranca

Em diversos estudos realizados ndo foram identificados efeitos adversos

embora estes existam (55).

As alteragdes no microbioma intestinal podem resultar em alguns efeitos
adversos, dependendo da populagdo de bactérias que ¢ estimulada (151). A maioria
dos efeitos adversos estd relacionada com a sua fun¢do osmotica, podendo originar

diarreia osmotica, flatuléncia e inchagco abdominal (152).

No entanto ¢ importante referir que a utilizagdo dos prebidticos como o de

qualquer outro suplemento deve de ser racional ndo s6 em relagdo a quantidade

administrada como também a sua periodicidade (152).
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9. Consumo de suplementos alimentares em
Portugal e na Europa

9.1 Comercializacdo de suplementos alimentares em Portugal
Em 2017, foi realizado um estudo TGI pela Marktest com o proposito de
investigar e quantificar o numero de individuos que, em Portugal, consumiram

vitaminas e/ou outros SA nos ultimos 12 meses, ilustrado na figura 11 (164).

Os resultados obtidos indicaram que cerca de 23.2% dos residentes no
continente com mais de 15 anos consumiram estes suplementos. Por outras palavras,
aferiu-se que pelo menos 1 em cada 4 portugueses afirmaram ter consumido estes
produtos. Também foi possivel verificar que dois ter¢cos dos consumidores eram
mulheres. Em rela¢do a frequéncia com que se consomem estes produtos, aferiu-se
que esta vai aumentando a medida que a idade também aumenta. Analisando o estudo
por regides, observou-se que o consumo de suplementos ¢ de maior relevancia na
regido do grande Porto e no Sul. Dividindo a populagdo por classes sociais, também

se verificou que ¢ nas mais elevadas que o numero de consumidores ¢ maior (164).

Com a realizagdo deste estudo chegou-se a conclusdo que os nimeros de
consumidores destes produtos também tém aumentado ao longo dos anos, tendo sido

observado um crescimento de 10.6% de 2011 para 2017 (164).

2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 Jully

Figura 11 - Consumo de vitamina e/ou outros SA entre 2008 e 2017. Adaptado.
Grupo Marktest et al, 2017 (164).
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9.2 Comercializacio de suplementos alimentares em na europa

Num estudo realizado na europa, incluindo paises como, Grécia, Espanha,
Italia, Franga, Alemanha, Holanda, Dinamarca, Suécia, Noruega, populacao geral do
Reino Unido e populacao consciencializada para a saide do Reino Unido, foi avaliado

o uso de SA (165).

Verificou-se que existe uma maior percentagem de uso de suplementos nos
paises nordicos como a Noruega, Dinamarca, Suécia e Reino Unido em comparacao
aos do sul, em que um ter¢o da populacao inquirida afirmou utilizar SA regularmente

(165).

A semelhanga de Portugal, o uso de suplementos foi maior entre a populagio
feminina de todos os paises, excepto no grupo que tinha conhecimentos sobre os
suplementos no Reino Unido. Também, como em Portugal, a frequéncia de uso destes

produtos aumentou com a idade (165).

9.3 Papel do Farmacéutico na dispensa dos suplementos

alimentares

Com a crescente procura e utilizacdo dos SA, também cresce a necessidade de
informar e educar a populacao em relacdo ao modo como estes devem ser utilizados e
também gerar alertas para o seu uso indiscriminado com a finalidade de tirar o total
partido destes produtos. Para que isto aconteca o papel do Farmacéutico ¢

fundamental (166).

Deste modo, ¢ deveras importante que os profissionais de satide que estdo na
linha da frente tenham total conhecimento sobre o seu modo de utilizacdo e dos

problemas que estes podem acarretar se ndo forem utilizados de forma correta.

Os SA, surgem quando ¢ necessaria uma resposta complementar a alimentagao
de um individuo, quer seja por este ndo conseguir obter todos os nutrientes
necessarios na sua dieta, por ter um ritmo de vida diferente dos demais ou porque lhe
foi indicado por um profissional de saide que a utilizagdo de um certo suplemento
pode ser benéfico em conjunto com a terapéutica utilizada para o combate de uma

determinada patologia (166).
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Também ¢ importante referir que nem todos os individuos estdo aptos para a
toma de certos suplementos, como € o caso de pessoas com doengas cronicas, pessoas
que ja se encontrem a tomar algum tipo de medicagdo, mulheres gravidas ou a
amamentar ¢ também no caso das criangas, pois poderdo interagir com a terapéutica

utilizada (166).

Para que a informacao prestada pelo Farmacéutico seja a mais correta surge a
necessidade de realizagdo de formagdes que se destinem a manter os mesmos

atualizados, pois os SA fazem parte de uma industria que se encontra em crescimento.
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10. Conclusao

Com o aumento da esperanca média de vida surgem véarias complicagdes que

anteriormente ndo faziam parte da realidade de algumas patologias.

As doengas inflamatorias crénicas, ndo apresentam cura, reduzindo a
qualidade de vida dos individuos que as possuem. Para além disso as terapéuticas
atualmente utilizadas, como os AINESs, acarretam varios efeitos adversos devido ao
uso prolongado do medicamento, o que de certa forma diminui ainda mais a qualidade

de vida destes doentes.

Os suplementos alimentares surgem entdo, como uma nova janela terapéutica
que pode apresentar varios beneficios para os doentes com estas patologias.
Principalmente na ajuda do combate a inflamag¢do em conjunto com as terapéuticas ja
instituidas ao doente de forma a reduzir os sintomas apresentados. Estes também
podem contribuir para a redugdo da utilizacdo dos AINEs, reduzindo os efeitos
adversos provenientes do seu uso prolongado. Os mesmos também demonstram ser
uma opgao eficaz na prevengao das DII ao permitirem que o equilibrio homeostatico

se mantenha.

Apesar de alguns dos suplementos alimentares se terem demonstrado eficazes
no combate a inflamagdo, verificou-se que ainda ¢ necessaria a realizacdo de mais
estudos para comprovar a sua seguranca ¢ eficacia para que estes sejam utilizados

com maior frequéncia.

As grandes barreiras encontradas para a utilizagdo destes produtos
demonstraram ser a falta de legislagdo e a falta de realizacdo de estudos que
comprovem o facto de os suplementos terem relevancia terapéutica para os doentes. A
falta de informacdo tanto do consumidor como do produtor também demonstrou ser

outro dos pontos fracos da sua utilizagao.

O futuro destes produtos parece ser bastante promissor, ndo sé pela sua
crescente procura nos ultimos anos mas também por ser possivel, cada vez mais,
encontrar diversas alternativas que possam satisfazer o consumidor, nomeadamente o
surgimento de novas formulagdes e de novos constituintes. Também ¢é importante

referir que com a maior procura, surge o aperfeicoamento.
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