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Resumo

Evidéncias cientificas tém demonstrado a efetividade das substéancias bioativas
na promoc¢ao da saude. Os acidos graxos poli-insaturados de cadeia longa
(AGPICL) apresentam singular importancia ao organismo humano por
constituirem membranas celulares, serem precursores de eicosanoides,
atuarem no desenvolvimento cerebral e cognitivo, além de apresentarem
efeitos positivos relacionados a doengas cardiovasculares, diabetes, canceres
e doencas hepéticas ndo alcodlicas. Os édmegas 3 e 6 sao &cidos graxos
representantes dos AGPICL que diferem em suas estruturas, sobretudo quanto
a posicdo da Uultima insaturacdo, e nos compostos resultantes de sua
metabolizacdo. O 4cido gama-linolénico (GLA), trata-se de um acido carboxilico
de 18 carbonos, contendo 3 duplas ligacdes, sendo a ultima delas situada no 6°
carbono terminal (6mega-6). Este capitulo tem como objetivo elucidar as
caracteristicas quimicas, acfes biolégicas e possiveis aplicacbes
farmacoldgicas do GLA. Mamiferos ndo sintetizam o GLA, por isso, a obtencao
ocorre por meio da dieta ou suplementacgéao utilizando-se principalmente fontes
vegetais. A partir dos 6leos de sementes de borragem (Borago officinalis L.),
primula (Oenothera biennis L.) e groselha negra (Ribes nigrum L.) é possivel a
obtencédo do GLA. No organismo, o GLA passa por transformacdes enzimaticas
e metabdlicas produzindo, principalmente, prostaglandinas e leucotrienos anti-
inflamatorios, além de tromboxanos anti-agregantes plaquetarios. Os
eicosanoides produzidos justificam os possiveis beneficios de GLA frente a
doencas anti-inflamatérias, como artrite reumatoide, sindrome pré-menstrual e
dermatite atdpica.

Palavras-chave: acidos graxos poli-insaturados de cadeia longa (AGPICL),
borragem (Borago officinalis L.), primula (Oenothera biennis L.), groselha negra
(Ribes nigrum L.), anti-inflamatorio.
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1. Introducéo

Evidéncias cientificas demonstram a importancia e efeitos dos
compostos naturais sobre a saide (GONZALEZ, 2020). Na ultima década, o
consumo de fitoterapicos e alimentos dietéticos apresentou uma crescente
evolucdo. A comercializacdo de suplementos dietéticos nos Estados Unidos
alcancou 31 bilhdes de doélares em 2018, reforcando a importancia do
conhecimento das caracteristicas e do uso racional dos suplementos
alimentares (NAKHAL et al., 2020).

As alegacbes de saude que acompanham os suplementos alimentares
incluem a melhora do desempenho fisico e psiquico, promoc¢do da saude,
prevencdo de deficiéncias nutricionais, auxilio das funcdes imunoldgicas e
diminuicdo do estresse (NAKHAL et al., 2020). Segundo o Food and Drug
Administration (FDA), um suplemento alimentar contém um ingrediente
dietético com o objetivo de adicionar valor nutricional a dieta, podendo ser
vitaminas, minerais, componentes botanicos, aminoacidos, substancia que
complemente a dieta, concentrado, metabdlito, constituinte ou extrato,
combinados ou isolados (FDA, 2020).

No Brasil, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA)
considera como suplemento alimentar produtos para ingestdao oral,
apresentado em formas farmacéuticas, destinado a suplementar a alimentacdo
de individuos saudaveis com nutrientes, substancias bioativas, enzimas e
probiéticos, isolados ou combinados, por meio da Resolu¢do de Diretoria
Colegiada (RDC) 243, publicada em 26 de julho de 2018 (BRASIL, 2018a).

Os acidos graxos poli-insaturados de cadeia longa (AGPICL, ou LC-
PUFAs como sao conhecidos em inglés) séo lipidios que podem atuar na
promocdo de saude e, assim, serem utilizados como suplemento alimentar
(BRASIL, 2018b; SHAHIDI; AMBIGAIPALAN, 2018). Os AGPICL sao
essenciais para o funcionamento do organismo, compondo um grupo de
nutrientes critico para o desenvolvimento cerebral e cognitivo, além de
influenciar doencgas cardiovasculares, canceres, diabetes e doencas hepaticas
nao alcodlicas (DAS, 2006; LEE et al., 2016). AGPICL com mais de 20
carbonos sédo precursores de eicoanoides, moléculas responsaveis pela
regulacdo das respostas imunolégicas e inflamatérias do organismo humano
(LEE et al., 2016).
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As duas principais categorias de AGPICL sdo os grupos w-3 e w-6, 0s
quais sao obtidos pelos humanos por meio da dieta (GRANDINI et al., 2020).
Estes &cidos graxos (AG) e seus metabdlitos influenciam a composicdo da
membrana celular e regulam a sinalizac&o celular (LEE et al., 2016).

O acido y-linolénico (GLA), pertencente a classe de w-6, é sintetizado
em vegetais e apresenta possivel acdo anti-inflamatoria (BARHAM et al., 2000;
INNES; CALDER, 2018). Este capitulo tem como objetivo elucidar as
caracteristicas quimicas, acdes biolégicas e possiveis aplicacdes

farmacoldgicas do GLA.

2. Caracteristicas dos &cidos graxos

Os AGs dispéem de uma longa cadeia de hidrocarboneto contendo um
grupo metil e um acido carboxilico, presentes em extremidades opostas. Os
compostos encontrados na natureza apresentam, principalmente, de 4 a 24
atomos de carbono na cadeia principal. Em sua maioria, os lipidios insaturados
sao liquidos em temperatura ambiente e possuem reduzido ponto de fusdo. Na
natureza, a maioria dos 6leos e gorduras vegetais contém as duplas ligacées
em posic¢ao cis (VACLAVIK; CHRISTIAN, 2014).

A terminologia dos AGs é descrita de trés maneiras: pelo nome comum,
por meio da nomenclatura IUPAC (Unido Internacional da Quimica Pura e
Aplicada) ou utilizando o sistema émega (w). Este ultimo método classifica os
AGs de acordo com a posi¢cao da primeira insaturacao a partir da extremidade
metil da molécula, visto que o metabolismo insere 4&tomos de carbono a partir
da extremidade acida, ou seja, a nomenclatura w é realizada de forma oposta
ao sistema IUPAC, o qual nomeia os AGs a partir da cadeia carboxilica
(VACLAVIK; CHRISTIAN, 2014).

A designacdo dos AGs também pode ser uma expressdo numeérica,
onde o primeiro nimero representa a quantidade de carbonos na cadeia
principal e, separado por dois pontos, o segundo numeral representa a
quantidade de duplas ligacdes. Por sua vez, na nomenclatura comum, as
insaturagdes presentes nas cadeias carbdnicas determinam as nomenclaturas.
O acido oleico (18:1), acido linoleico (18:2) e acido linolénico (18:3) sao

exemplos de nomes comuns, classificados por meio da quantidade de duplas
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ligacdes (VACLAVIK; CHRISTIAN, 2014). A Tabela 1 apresenta exemplos de
nomes dos AGs conforme os diferentes sistemas de nomenclatura.

Os AGs monoinsaturados apresentam somente uma insaturagcao em sua
cadeia carbbnica. O 6leo de oliva é reconhecido pela presenca de elevada
concentracdo de acido oleico, principal representante da classe
monoinsaturados e pertencente ao grupo w-9 (VACLAVIK; CHRISTIAN, 2014).
AGs que apresentam duas ou mais insaturagdes sao classificados como poli-
insaturados. Estruturas com 18 carbonos séo classificadas como cadeia longa.
Assim, os w-3 e 6 séo classificados como AGPICL (DAS, 2006).

Tabela 1. Terminologias e classificacdo dos principais &cidos graxos.

Representacao o
. Nome quimico Nome comum  w
numérica
(18:1) Acido 9-octadacenoico Acido oleico _
(18:2) Acido 9,12-octadecadienoico  Acido linoleico w-6
Acido 9,12,15- Acido
(18:3) o . w-3
octadecatrienoico linolénico

O acido a-linolénico (ALA) pertence ao grupo w-3, com duplas ligacdes
nos carbonos 3, 6 e 9. A partir deste composto o organismo humano pode
produzir o acido eicosapentaenoico (EPA) e o acido docosahexaenoico (DHA),
metabolitos com importantes funcbes cognitivas e anti-inflamatorias
(VACLAVIK; CHRISTIAN, 2014). O dleo de peixe é o principal representante de
w-3, sobretudo os animais capturados em aguas frias e marinhos (ABEDI;
SAHARI, 2014). ALA também é encontrado na composicédo de 6leos vegetais,
como de linhaca (SHAHIDI; AMBIGAIPALAN, 2018).

A familia w-6 compreende os &cidos linoleico (LA), GLA e seus
metabdlitos: acido dihomo-y-linolénico (DGLA) e &cido araquiddnico (AA)
(SERGEANT; RAHBAR; CHILTON, 2016). A Tabela 2 demonstra as
nomenclaturas dos demais componentes da familia w-6. O LA é o principal

AGPICL da dieta ocidental podendo ser encontrado principalmente em nozes,
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sementes e Oleos vegetais, como a soja, 0 Oleo basico da alimentacdo
ocidental. Alimentos derivados dos Oleos vegetais, como margarinas,
apresentam niveis significativos de LA. Apds a ingestdo, o LA é metabolizado
em GLA pelo organismo dos mamiferos (INNES; CALDER, 2018).

Tabela 2. Nomenclatura de GLA e seus metabdlitos.

Representacao o
. Nome quimico Nome comum
numerica
(18:3) Acido 6,9,12-octadecadienoico Acido y-linolénico
Acido 8,11,14- Acido dihomo-y-

(20:3) : : o
eicosatetraenoico linolénico
Acido 5, 8, 11, 14- - o

(20:4) _ _ Acido araquidonico
eicosatetraenoico

Plantas e bactérias possuem enzimas que produzem o LA, situadas nos
cloroplastos e no reticulo endoplasmatico. Porém, os mamiferos ndo possuem
enzimas capazes de sintetizar o acido e requerem o suprimento deste AG
essencial por meio da dieta. Assim, a partir do LA disponibilizado pela
alimentacdo, as enzimas dessaturases presentes nos hepatdcitos humanos
introduzem duplas ligacdes na estrutura desse AG gerando metabdlitos ativos
(NELSON; COX, 2014).

3. Caracteristicas quimicas do GLA

A primeira identificacdo do GLA resultou da extragéo e caracterizacdo do
6leo da semente de uma flor conhecida popularmente como primula da noite.
Este AG recém descoberto apresentava caracteristicas fisicas diferentes das
formas comuns de ALA (isbmeros a e ) previamente encontradas no 6leo de
linhaca. O novo produto foi denominado y-isdbmero e, posteriormente,
conhecido como acido gama-linolénico, nomenclatura comum e atual,
designada apds a estrutura quimica ser caracterizada (HUANG; ZIBOH, 2001).

O GLA apresenta em sua estrutura 18 carbonos e insaturacbes nas

posicdes 6, 9 e 12, como demonstrado na Figura 1, diferindo do w-6 LA devido
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a dupla adicional. O consumo de GLA ocorre mediante suplementacdo com
Oleos extraidos de sementes de flores, como borragem e primula, e de frutos,
como a groselha negra (DAS, 2013; SERGEANT; RAHBAR; CHILTON, 2016).

A A

Figura 1. Estrutura quimica do GLA.

4. Fontes de obtencéao do GLA

A familia Boriginaceae é reconhecida pela elevada concentracédo de GLA
no Oleo de suas sementes (ASADI-SAMANI; BAHMANI; RAFIEIAN-KOPAEI,
2014). O género Borago spp. inclui numerosas espécies utilizadas em produtos
destinados a saude (RAMEZANI et al., 2020). A borragem (Borago officinalis
L.) € uma erva perene, cujas flores apresentam coloracdo azulada, sendo
reconhecida pelo uso medicinal e culinario. A concentracdo de GLA presente
na fracdo lipidica da semente alcanca entre 20 e 30% (ASADI-SAMANI;
BAHMANI; RAFIEIAN-KOPAEI, 2014). Os usos etnobotanicos do vegetal na
América do Sul associam-se a inibicdo da tosse, minimizacdo dos efeitos da
sindrome pré-menstrual, melhora nos sintomas da gripe e diminuicdo das dores
de cabeca (RAMEZANI et al., 2020).

Oenothera spp. compreende um género composto de 145 espécies
tropicais, presentes inclusive na América do Sul. Em 1919, foi reportada a
presenca de um novo composto nos Oleos das sementes deste género, com
insaturacdoes presentes nos carbonos 6, 9 e 12 (GUNSTONE, 1992). A
Oenothera biennis L., popularmente conhecida como primula, apresenta-se
como flores amarelas que florescem durante a noite (MAHBOUBI, 2019). A
espécie dispbde de quantidades significativas de AGPICL, dentre eles, o GLA
em concentracdo de 8 a 10% (TIMOSZUK; BIELAWSKA; SKRZYDLEWSKA,
2018). Essa foi a primeira fonte comercial de GLA utlizada para

suplementacdo (GUNSTONE, 1992). A avaliacdo do 6leo de primula na
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promocdo da saude da mulher é alvo de numerosos estudos nos ultimos
anos (MAHBOUBI, 2019).

A groselha negra (Ribes nigrum L.) é uma pequena fruta de aspecto
escuro, encontrada no norte da Asia e Europa. A espécie apresenta
concentracbes proximas a 20% de GLA na fracdo lipidica da semente
(LYASHENKO et al., 2019). No inicio dos anos 1900, o cultivo desta fruta foi
banido nos Estados Unidos da América sob alegacdo de se comportar como
um vetor fangico, capaz de danificar a industrializacdo da madeira. Em 2003,
apos reavaliacdo, cada estado passou a regulamentar a legalidade do cultivo
(GOLAPAN et al., 2014). O uso e a comercializacdo da groselha negra ocorrem
em alta escala na China e seu cultivo também é expansivo na Europa (ZHAO
et al, 2010; LINNAMAA et al, 2013). Pesquisas demonstram que
suplementacao utilizando discretas doses de groselha negra promove aumento
de compostos anti-inflamatérios em humanos (LINNAMAA et al., 2013). Além
do GLA, hd uma quantidade significativa de antocianinas na groselha negra,
utiizadas no tratamento de desordens cardiovasculares (SLIMESTAD;
SOLHEIM, 2002).

A Instrucdo Normativa (IN) 28 de julho de 2018, publicada pela ANVISA,
estabelece a lista de constituintes, limites de uso e a rotulagem complementar
dos suplementos alimentares. Apesar desta normativa ndo apresentar as
concentracdes limites para os 6leos fontes de GLA, delimita as concentracfes
de w-6 a serem utilizadas em suplementos alimentares (BRASIL, 2018b). Os
6leos de primula e borragem sdo regulamentados e aprovados como espécies
vegetais pela ANVISA, mediante IN 87, publicada em 15 de mar¢o de 2021. O
Oleo de groselha negra ndo tem aprovacdo como suplemento alimentar até o
presente momento (BRASIL, 2021; BRASIL, 2018b).

Cannabis sativa, Humulus lupulus, Daucus carota e Symphytum
officinale s&o outros exemplos de vegetais com quantidades significantes de
GLA, porém, ndo sdo exploradas comercialmente para essa finalidade. As
condi¢gbes de cultivo dos vegetais influenciam diretamente a concentracdo e
composicdo de AGs (GUNSTONE, 1992).

Além das oleaginosas, outras fontes podem ser utilizadas para obtencéo
ou producdo comercial de GLA. Microrganismos de diferentes géneros

produzem esse AGPICL, como o fungo Mortierella sp, presente no solo
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(GUNSTONE, 1992). O dleo extraido do micro-organismo Mucor circinelloides
apresenta aproximadamente 25% de GLA (IIJIMA et al., 2000). Espécies de
algas marinhas também apresentam quantidade relevante de GLA, como a
Spirulina maxima (GUNSTONE, 1992). O leite materno, por sua vez, também
contém quantidades significativas de GLA, variando entre 0,1 e 3% do total de
lipidios (DAS, 2006).

5. Acao fisiologica do GLA

O LA pode ser convertido em GLA no organismo humano, mediante
acao da enzima A-6-dessaturase (D6D). A diminuicdo da acdo desta enzima é
um marcador de envelhecimento celular. Diabetes, consumo de alcool e
exposicao a radiacdo sdo fatores que aceleram o envelhecimento celular. A
deficiéncia da conversdo de LA em GLA resulta em estimulo a processos
inflamatorios (HORROBIN, 1981, TIMOSZUK; BIELAWSKA,;
SKRZYDLEWSKA, 2018). A partir do consumo de 6leos de primula, borragem
ou groselha negra a primeira etapa de conversdo, dependente da D6D, ndo &
necessaria, em razdo do GLA ser provido diretamente por essas fontes
(SERGEANT; RAHBAR; CHILTON, 2016).

Apos o GLA ser absorvido da dieta ou formado por meio do metabolismo
mediado pela enzima D6D, ha insercdo de carbonos em sua cadeia principal,
etapa catabolizada pela enzima elongase-5, gerando o &cido dihomo-y-
linolénico (DGLA) (INNES; CALDER, 2018). A conversdo de GLA em DGLA
ocorre rapidamente e resulta em baixos niveis de GLA circulantes no
organismo humano (SERGEANT; RAHBAR; CHILTON, 2016). O DGLA é
metabolizado nas vias cicloxigenase (COX) e lipoxigenase (LOX), resultando
em eicosanoides anti-inflamatorios, antiproliferativos e antiagregantes, como
prostaglandinas de classe E1, leucotrienos e tromboxanos (PONTES-
ARRUDA; ARAGAO; ALBUQUERQUE, 2006; TIMOSZUK; BIELAWSKA;
SKRZYDLEWSKA, 2018).

De efeito oposto e competitivo, o0 DGLA pode sintetizar o acido
araquidénico (AA) como consequéncia da acdo da enzima A-5-dessaturase,
adicionando insaturacdes a cadeia carbdnica. O AA é substrato das vias COX e
LOX, como o DGLA, porém, produz eicosanoides pré-inflamatorios e

agregantes plaquetarios. A conversao de GLA em AA parece ocorrer em menor
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escala se comparado a conversdo em DGLA e estudos demonstram que o
efeito anti-inflamatério prevalece com a ingestdo de O6leos fontes de GLA
(INNES; CALDER, 2018; SERGEANT; RAHBAR; CHILTON, 2016). A Figura 2
demonstra a cascata de metabolizagao dos w-6.

A dieta rica em produtos como carnes e 0vos, aumenta 0S niveis
plasmaticos de AA e, por consequéncia, exacerba a inflamacédo e desequilibra
a razdo AA/DGLA (VANCE, 1998). A relacao AA/DGLA é um fator critico para
0s processos inflamatérios que ocorrem no plasma, tecidos e células
(SERGEANT; RAHBAR; CHILTON, 2016).

6. Aplicagdes farmacologicas do GLA

Os sintomas comuns associados a processos inflamatérios séo
vermelhiddo, edema, dor, calor e perda de fun¢gdes. O estudo da funcéo anti-
inflamatéria do GLA teve inicio nos anos 1980. Vegetais com quantidades
significativas de GLA passaram a ser avaliados como eficazes para tratamento
de doencas como artrite reumatoide e dermatites atopicas (SERGEANT,;
RAHBAR; CHILTON, 2016).

O aumento da producdo de DGLA e, consequentemente, de
prostaglandinas de classe E1, afeta a quimiotaxia dos leucdcitos, reduz a
aderéncia dessas células aos vasos sanguineos e inibe a ativacdo plaquetaria
(BELCH; HILL, 2000; SERGEANT; RAHBAR; CHILTON, 2016). Outro fator
importante da suplementagdo de GLA inclui a diminuicdo da metabolizagéo de
AA em leucotrienos pré-inflamatérios (BELCH; HILL, 2000).

6.1. Sindrome pré-menstrual

A sindrome pré-menstrual € uma condicdo que afeta 85% das mulheres e
estd associada a sintomas emocionais e comportamentais durante a
menstruagao, incluindo ansiedade, depressao, fadiga, cefaleia, mastalgia e
irritabilidade (WANG; CHEN; LIU, 2008). Além dos sintomas fisicos, a sindrome
pré-menstrual pode ocasionar impacto econémico (WATANABE et al., 2005).
Acredita-se que a deficiéncia dos AGs essenciais causa a diminuicdo dos
niveis de prostaglandinas de classe E1 e aumenta a sensibilidade a prolactina
(WANG; CHEN; LIU, 2008).
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Figura 2. Metabolismo do GLA.

A suplementagdo com fontes de GLA pode ser ferramenta para
amenizar a sindrome pré-menstrual, sendo o 6leo de primula um dos
tratamentos mais populares (MAHBOUBI, 2019; WATANABE et al., 2005). Em
1994, foi publicada a primeira meta-analise que comprova a eficacia do uso de
Oleo de primula na melhora dos sintomas, porém o0s estudos incluidos
mostraram limitacbes de execucdo ou reduzido numero de pacientes
(MAHBOUBI, 2019).

O efeito do GLA no manejo da sindrome pré-menstrual ainda nao foi
totalmente esclarecido. Mulheres sintomaticas mostraram menores niveis
plasmaticos de GLA e DGLA previamente a suplementacdo. Apés a ingestao
de capsulas 180mg de GLA, provindo de 6leo de primula, durante a fase Iutea,
foram aumentados os niveis de metabdlitos anti-inflamatérios, resultando em
melhora clinica (WATANABE et al., 2005).
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A mastalgia acomete mulheres por meio do surgimento de dores de
mama durante a segunda metade do ciclo menstrual e redug&o da dor no inicio
da menstruacdo (SAIED; KAMEL; DESSOUKI, 2007). O gerenciamento da
mastalgia esta relacionado a intervencbes medicamentosas e, em casos
extremos, cirirgicas (BLOMMERS et al., 2002; KATARIA et al., 2014). Estudo
confirma que pacientes acompanhadas de mastalgia possuiam niveis
reduzidos de prostaglandina E1 e aumentados de prolactina, justificando as
tentativas de insercdo de AGPICL para melhora clinica (ROCHA FILHO et al.,
2011).

No Reino Unido, em 2002, cdpsulas de 6leo de primula passaram a ser
comercializadas para amenizar dores de mama, porém a licenca de
comercializacdo foi revogada devido a revisdo de sua eficacia (GOYAL,
MANSEL, 2005). Apesar do beneficio da suplementacdo na mastalgia ainda
nao ser evidente, pesquisadores relatam o beneficio do uso do 6leo de primula
no gerenciamento de dor na mama, em prioridade quanto as drogas sintéticas
(BLOMMERS et al., 2002; MAHBOUBI, 2019).

6.2. Artrite reumatoide

A artrite reumatoide refere-se a uma condicdo autoimune onde ha
concentracdo celular de macrofagos e células T no liquido sinovial. Esta
proliferacéo resulta em inflamacé&o das articulacdes, podendo causar destruicao
da camada cartilaginosa e 6ssea (DAWCZYNSKI et al., 2011). O tratamento
convencional da artrite reumatoide € realizado com medicamentos anti-
inflamatoérios ndo esteroidais, os quais podem causar efeitos adversos
importantes, como Ulceras, hemorragias no trato gastrointestinal, problemas
renais e aumento da pressao arterial (KUMAR et al., 2008).

Produtos que nédo promovam estas complicacfes sdo estudados e 6leos
de sementes de vegetais sdo uma opcao segura. Oleos de primula, borragem,
groselha negra e de peixe séo investigados como suplementos para uso em
artrite reumatoide. O 6leo de borragem se mostrou eficaz no controle das dores
em pacientes acometidos por inflamacdes, incluindo a artrite reumatoide, sendo
capaz de reduzir as doses dos medicamentos convencionais (KUMAR et al.,
2008).
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Estudos ainda avaliaram o sinergismo entre 0os 0leos de peixe e primula.
Como desfecho, houve aumento de precursores anti-inflamatérios plasméticos,
fator correlacionado a melhora clinica (VASELINOVIC et al., 2017). AGPICL
combinados a minerais e vitaminas ndo mostraram efeito positivo em pacientes

com diagnéstico de artrite reumatoide (REMANS et al., 2004).

6.3. Dermatite atépica

Atopia € um termo médico usado para identificar doencas de
hipersensibilidade como asma, rinite alérgica, alergias, enxaqueca e eczema
(MANKU et al., 1982). A dermatite atépica, sinbnimo de eczema atopico, é uma
doenca crbnica e complexa que resulta na inflamacéo da pele (FOSTER et al.,
2010; LEHMANN et al.,, 1995). Nos paises desenvolvidos, a incidéncia da
doenca em criancas estd em ascensdo. As causas relacionadas ao
desenvolvimento da patologia sdo multifatoriais e envolvem uma complexa
relacdo entre fatores ambientais, genéticos e imunologicos (FOSTER et al.,
2010).

O metabolismo anormal de w-6 é considerado um dos possiveis
mecanismos responsaveis pela evolucao de dermatite atépica. Os individuos
apresentam baixos niveis plasmaticos de w-6, assim como nas membranas
eritrocitarias e células do sistema imune. Niveis aumentados de LA sé&o
observados no leite materno de mées de criancas que desenvolvem a condicdo
e também em fosfolipidios plasmaticos de criancas e adultos com dermatite
atopica. As observacdes indicam possivel reducdo da acdo da enzima D6D,
resultando em diminuicdo da formacao de GLA e seus metabdlitos (FOSTER et
al., 2010; LEHMANN et al., 1995; SIMON et al., 2014; THIJS et al., 2000).

O equilibrio da razéo entre AA/DGLA parece ser um fator determinante
para a progressao da doenca. O AA é componente essencial das membranas
da pele, porém em niveis exacerbados resulta em inflamacdo e piora dos
sintomas da patologia. A suplementacdo com fontes de GLA aumenta a
producdo de DGLA, amenizando a inflamagdo sem comprometer o
funcionamento normal das células da pele (FOSTER et al., 2010).

O leite materno € uma alternativa para a protecéo de criangas com alto
risco de apresentar a dermatite atépica. Suplementar as maes e adicionar GLA

as formulas infantis pode ser uma alternativa viavel para o gerenciamento da
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doenca (THIJS et al., 2000; WOLTIL et al., 1999). A ingestdo de suplementos
pode modular as caracteristicas da pele, como observado em mulheres que
receberam doses de 6leo de borragem (SPIRT et al., 2009). O aumento dos
niveis de metabdlitos do GLA pode ocorrer com a administracdo de capsulas
de 6leo de primula, influenciando a atividade da doenca (SIMON et al., 2014).
Estudos sugerem que grandes efeitos clinicos com a suplementacdo de 6leo
de borragem sdo improvaveis, porém pode ser uma alternativa para pacientes
com sintomas menos graves (FOSTER et al., 2010).

O GLA também é estudado em doencas atipicas como a asma (ARM et
al., 2013). A suplementacdo com 6leo de sementes de vegetais com elevadas
concentracdes de LA e GLA apresentam possivel potencial terapéutico, quando
prescrito de maneira personalizada, em estudos com quantidade moderada de
pacientes (ARM et al., 2013; KAZANI et al., 2014).

A suplementacdo alimentar com produtos vegetais, como Oleos de
primula, borragem e groselha negra podem ser alternativa segura para manejo
de sindromes e doencas inflamatorias. O DGLA plasmatico é fator importante
de estudo para determinar os aspectos fisioldgicos e a regulacao da inflamacao
por meio da suplementacdo de GLA. Estudos clinicos com quantidades
adequadas de individuos sdo necessarios para conclusdo da atividade deste
AGPICL.
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