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RESUMO

O presente artigo analisou as evidências científicas sobre os mecanismos de ação, os efeitos metabólicos e o papel cardioprotetor dos ácidos graxos poli-insaturados ômega-3, destacando sua relevância na prevenção e controle de doenças cardiometabólicas. Trata-se de uma revisão narrativa da literatura realizada nas bases PubMed, SciELO e LILACS/BIREME, utilizando os descritores “omega-3 fatty acids”, “polyunsaturated fatty acids”, “cardiovascular risk” e “clinical trial”, combinados pelos operadores booleanos AND e OR. Foram incluídos ensaios clínicos realizados em humanos, publicados entre 2017 e 2023, e relacionados diretamente aos efeitos cardiometabólicos dos ômega-3. Após aplicação dos critérios de inclusão e exclusão, 13 estudos compuseram a revisão. Os resultados demonstraram efeitos positivos principalmente na redução dos níveis de triglicerídeos, melhora do perfil lipídico e modulação inflamatória, com benefícios mais consistentes em indivíduos com elevado risco cardiovascular e em estudos que utilizaram ácido eicosapentaenoico (EPA) isolado em doses elevadas. Além disso, alguns estudos evidenciaram melhora da função vascular e menor progressão aterosclerótica. Em contrapartida, estudos com populações saudáveis, doses menores ou formulações combinadas de EPA e DHA apresentaram resultados mais discretos. Conclui-se que os ômega-3 apresentam potencial benefício cardiometabólico, especialmente em indivíduos com maior risco cardiovascular.
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ABSTRACT
This study aimed to analyze the scientific evidence regarding the mechanisms of action, metabolic effects, and cardioprotective role of omega-3 polyunsaturated fatty acids, highlighting their relevance in the prevention and management of cardiometabolic diseases. This is a narrative literature review conducted using the PubMed, SciELO and LILACS/BIREME databases, using the descriptors “omega-3 fatty acids”, “polyunsaturated fatty acids”, “cardiovascular risk” and “clinical trial”, combined with the Boolean operators AND and OR. Clinical trials conducted in humans and published between 2017 and 2023, directly related to the cardiometabolic effects of omega-3, were included. After applying the inclusion and exclusion criteria, 13 studies were selected for the review. The results demonstrated positive effects mainly on triglyceride reduction, lipid profile improvement and inflammatory modulation, with more consistent benefits observed in individuals at high cardiovascular risk and in studies using high-dose isolated eicosapentaenoic acid (EPA). In addition, some studies showed improved vascular function and lower atherosclerotic progression. In contrast, studies involving healthy populations, lower doses or combined EPA and DHA formulations showed more modest results. It is concluded that omega-3 fatty acids present potential cardiometabolic benefits, especially in individuals at higher cardiovascular risk.
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INTRODUÇÃO

As doenças cardiovasculares permanecem entre as principais causas de morbimortalidade no mundo, estando associadas a processos inflamatórios crônicos, disfunção endotelial, alterações metabólicas e estresse oxidativo1,2. Nesse contexto, os ácidos graxos poli-insaturados da série ômega-3 (PUFAs n-3) têm despertado crescente interesse científico devido aos seus potenciais efeitos cardioprotetores e metabólicos3,4,5 .
Além dos fatores genéticos e metabólicos, a alimentação exerce um papel fundamental na prevenção e no desenvolvimento das doenças cardiovasculares. A ingestão adequada de nutrientes com propriedades anti-inflamatórias e cardioprotetoras tem sido associada à melhora de parâmetros metabólicos e à redução de fatores de risco cardiovascular. Nesse contexto, os ácidos graxos poli-insaturados ômega-3 destacam-se pelo potencial de modular processos inflamatórios, oxidativos e vasculares relacionados ao desenvolvimento das doenças cardiometabólicas2,3,16.
Os principais representantes dos PUFAs n-3 são o ácido eicosapentaenoico (EPA), o ácido docosa-hexaenoico (DHA) e o ácido α-linolênico (ALA). EPA e DHA são encontrados predominantemente em peixes de águas frias e profundas, como salmão, sardinha e arenque, enquanto o ALA está presente em fontes vegetais, como linhaça e chia6,7,8. Entretanto, a conversão endógena de ALA em EPA e DHA é limitada, o que reforça a importância da ingestão dietética adequada dessas formas biologicamente ativas9,10.
Os PUFAs n-3 exercem funções importantes na composição das membranas celulares e na regulação de vias metabólicas e inflamatórias. Essas moléculas participam da formação de eicosanoides e mediadores pró-resolução, influenciam a fluidez das membranas e modulam mecanismos relacionados ao estresse oxidativo, resposta inflamatória e função endotelial11,12,13. Além disso, estudos demonstram que EPA e DHA atuam na modulação da via do NF-κB, redução de citocinas pró-inflamatórias e ativação de mecanismos antioxidantes mediados por Nrf2, contribuindo para a redução da inflamação crônica de baixo grau associada às doenças cardiometabólicas14,15,16.
Entre os principais efeitos cardiometabólicos atribuídos aos ômega-3 destacam-se a redução dos níveis plasmáticos de triglicerídeos, melhora do perfil lipídico, modulação da agregação plaquetária, melhora da função endotelial e possível estabilização de placas ateroscleróticas17,18,19,20,21. Evidências recentes também sugerem que EPA e DHA podem influenciar o metabolismo lipídico hepático, reduzir a síntese de VLDL e exercer efeitos antiaterogênicos relevantes em indivíduos com maior risco cardiovascular22,23,24.
Apesar do crescente número de estudos sobre os efeitos dos ômega-3, os resultados clínicos ainda apresentam divergências quanto à magnitude dos benefícios cardiovasculares, especialmente em relação às diferentes formulações, doses utilizadas e perfis populacionais avaliados. Diante disso, torna-se relevante compreender de forma integrada os mecanismos de ação e os efeitos cardiometabólicos dos PUFAs n-3 em humanos.
Assim, o presente estudo objetivou analisar as evidências científicas sobre os mecanismos de ação, os efeitos metabólicos e o papel cardioprotetor dos ácidos graxos poli-insaturados ômega-3, destacando sua relevância na prevenção e controle das doenças cardiometabólicas.

METODOLOGIA

Este Trabalho de Conclusão de Curso caracteriza-se como uma revisão narrativa da literatura com busca estruturada, desenvolvida com o objetivo de reunir, analisar e discutir as principais evidências científicas disponíveis sobre os efeitos cardiometabólicos dos ácidos graxos poli-insaturados da série ômega-3 (PUFAs n-3) e seus mecanismos relacionados aos processos inflamatórios, oxidativos e metabólicos.
A busca dos estudos foi realizada entre os meses de setembro de 2025 a abril de 2026 nas bases de dados PubMed, Scientific Electronic Library Online (SciELO) e LILACS/BIREME. Foram utilizados descritores indexados nos Descritores em Ciências da Saúde (DeCS) e Medical Subject Headings (MeSH), combinados pelos operadores booleanos AND e OR, incluindo os termos: “omega-3 fatty acids”, “polyunsaturated fatty acids”, “cardiovascular risk”, “clinical trial”, “inflammation”, “oxidative stress” e “atherosclerosis”.
O recorte temporal foi definido com o objetivo de reunir evidências clínicas mais recentes sobre os efeitos cardiometabólicos dos ômega-3. Foram incluídos ensaios clínicos originais realizados em humanos, publicados entre 2017 e 2023, disponíveis na íntegra nos idiomas inglês ou português e relacionados diretamente aos efeitos cardiometabólicos dos ômega-3, incluindo marcadores lipídicos, inflamatórios e desfechos cardiovasculares. Foram excluídos estudos duplicados, artigos que não apresentavam relação direta com o tema, estudos experimentais em animais, revisões da literatura e trabalhos com informações incompletas.
A seleção dos estudos ocorreu inicialmente pela leitura dos títulos e resumos, seguida da leitura completa dos artigos potencialmente elegíveis. Após a aplicação dos critérios de inclusão e exclusão, os estudos selecionados foram organizados conforme abordagem temática (Figura 1), contemplando: (a) mecanismos de ação e biodisponibilidade dos PUFAs n-3; (b) efeitos anti-inflamatórios e antioxidantes; (c) efeitos cardiometabólicos; e (d) evidências clínicas relacionadas à prevenção e redução de eventos cardiovasculares.
As informações obtidas foram analisadas de forma descritiva, comparativa e crítica, permitindo análise integrada, comparação dos achados e identificação das convergências e divergências entre os estudos incluídos, possibilitando a síntese dos principais resultados relacionados ao potencial terapêutico dos PUFAs n-3 na prevenção e controle das doenças cardiovasculares.
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Figura 1. Processo de seleção dos artigos do estudo.

RESULTADOS

Os principais achados dos estudos incluídos estão apresentados no Quadro 1, que sintetiza as características metodológicas e os desfechos observados nos ensaios clínicos selecionados. Os estudos avaliaram os efeitos da suplementação com ácidos graxos ômega-3, incluindo EPA isolado e combinações de EPA+DHA, sobre diferentes desfechos cardiometabólicos, como eventos cardiovasculares maiores, progressão da aterosclerose coronária, calcificação arterial, perfil lipídico e lipoproteico, marcadores inflamatórios, composição corporal, índice ômega-3 e modulação de células regenerativas vasculares. As populações avaliadas incluíram indivíduos com hipertrigliceridemia em uso de estatinas, pacientes com doença cardiovascular estabelecida, indivíduos de alto risco cardiovascular, pacientes com diabetes mellitus, idosos pós-infarto, além de adultos jovens e indivíduos saudáveis.
A amostra total dos estudos ultrapassou 60.000 participantes, com predominância de indivíduos acima de 50 anos, variando desde adultos jovens até idosos com idade superior a 80 anos. Em relação às intervenções, a maioria dos ensaios utilizou doses de 4 g/dia de ômega-3, embora também tenham sido observadas intervenções com 1 g/dia, 1,2 g/dia, 1,8 g/dia, 2 g/dia e 3 g/dia. Quanto à composição dos suplementos, parte dos estudos utilizou EPA isolado, enquanto outros utilizaram combinações de EPA e DHA.
A duração das intervenções apresentou ampla variação entre os estudos, incluindo períodos de curto prazo, com duração de 8, 12 e 16 semanas, estudos de médio prazo, com aproximadamente 6 meses, e ensaios de longo prazo, com acompanhamento de até 5 anos.
Dos treze ensaios clínicos incluídos nesta revisão, sete apresentaram benefícios significativos em desfechos cardiometabólicos, cinco demonstraram efeitos limitados a marcadores intermediários ou ausência de diferença significativa em desfechos clínicos, e um estudo não evidenciou benefício significativo25. De modo geral, os estudos demonstraram redução dos níveis de triglicerídeos26,27, melhora do perfil lipoproteico26 e modulação de marcadores inflamatórios28,29. 
Também foram observados efeitos sobre a composição corporal28, aumento do índice ômega-330 e alterações em marcadores celulares relacionados à função vascular31. Em relação aos desfechos clínicos, parte dos estudos evidenciou redução de eventos cardiovasculares maiores e menor progressão da aterosclerose coronária. Além disso, foram observadas variações nos resultados conforme a dose administrada, a forma de apresentação dos ácidos graxos (EPA isolado ou combinação com DHA), o tempo de intervenção e as características das populações avaliadas.

DISCUSSÃO 

Os resultados desta revisão evidenciam que a suplementação com ácidos graxos poli-insaturados ômega-3 apresenta ações consistentes sobre parâmetros cardiometabólicos intermediários, especialmente na redução dos níveis de triglicerídeos e na modulação de processos inflamatórios, porém com impacto heterogêneo em desfechos clínicos. Estudos como os de26,27 demonstraram reduções significativas nos níveis de triglicerídeos e alterações favoráveis no perfil lipídico, enquanto intervenções dietéticas e suplementações em populações saudáveis, como observado por30, evidenciaram predominantemente alterações bioquímicas, sem repercussão clínica direta.
Um dos aspectos mais relevantes observados foi a diferença nas respostas conforme a composição dos ácidos graxos utilizados. Ensaios clínicos que utilizaram EPA isolado em doses elevadas demonstraram benefícios clínicos mais robustos. O estudo REDUCE-IT evidenciou redução significativa de eventos cardiovasculares maiores em pacientes com hipertrigliceridemia, enquanto o estudo EVAPORATE demonstrou redução da progressão de placas ateroscleróticas31,32. Além disso, análises complementares, como o estudo conduzido por33, reforçaram a eficácia do EPA em populações de alto risco, como pacientes submetidos à cirurgia de revascularização miocárdica. Em contrapartida, estudos que utilizaram combinações de EPA e DHA apresentaram resultados menos consistentes em relação aos desfechos clínicos. 
Ensaios como o VITAL e o STRENGTH não demonstraram redução significativa de eventos cardiovasculares, apesar de evidências de melhora em marcadores intermediários25,34. De forma semelhante, o estudo ASCEND, que utilizou doses mais baixas de ômega-3, não evidenciou benefício clínico significativo em pacientes diabéticos35. Esses achados sugerem que tanto a composição quanto a dose do suplemento desempenham papel determinante na eficácia clínica, sendo possível que diferenças relacionadas à biodisponibilidade e às propriedades estruturais de EPA e DHA também contribuam para essas respostas distintas.
A influência da dose e do tempo de intervenção também se destacou como fator crítico. Estudos que utilizaram doses elevadas, particularmente 4 g/dia de EPA, e com maior duração de acompanhamento apresentaram resultados mais expressivos, especialmente em indivíduos com alto risco cardiovascular31,32. Em contraste, intervenções com doses menores ou em populações de baixo risco demonstraram respostas limitadas, como observado no estudo de30, indicando que os benefícios dos ômega-3 são dependentes do risco basal e da intensidade da intervenção.
Do ponto de vista fisiopatológico, os resultados sugerem que as ações cardiometabólicas dos ômega-3 estão relacionadas à atuação em múltiplas vias metabólicas e vasculares. EPA e DHA contribuem para redução da síntese hepática de triglicerídeos por meio da inibição da lipogênese e aumento da β-oxidação de ácidos graxos, reduzindo a produção de lipoproteínas de muito baixa densidade (VLDL) e promovendo melhora do perfil lipídico plasmático, conforme observado nos estudos de26,27. Além disso, esses ácidos graxos exercem importante ação anti-inflamatória, associada à modulação de citocinas pró-inflamatórias e à produção de mediadores especializados pró-resolução, o que pode justificar a melhora de marcadores inflamatórios identificada por28,29.
Outro mecanismo relevante envolve a melhora da função endotelial e da estabilidade vascular. Evidências apontam que os ômega-3 promovem aumento da biodisponibilidade de óxido nítrico, redução do estresse oxidativo e melhora da fluidez das membranas celulares, favorecendo a função vascular e reduzindo processos aterogênicos. Esses mecanismos podem explicar os achados do estudo EVAPORATE, no qual houve menor progressão da placa aterosclerótica com uso de EPA32, bem como os resultados observados por36, que demonstraram aumento da mobilização de células regenerativas vasculares. Adicionalmente, alguns estudos sugerem que o EPA pode atuar na estabilização de placas ateroscleróticas, reduzindo inflamação local e vulnerabilidade da placa, o que possivelmente contribuiu para a redução de eventos cardiovasculares observada no REDUCE-IT31.
Apesar dessas ações fisiológicas promissoras, nem todos os estudos corroboraram benefícios estruturais ou clínicos relevantes37, por exemplo, não identificaram impacto significativo na progressão da calcificação coronariana. Da mesma forma, estudos realizados em populações saudáveis ou de menor risco cardiovascular demonstraram predominantemente alterações em biomarcadores, sem redução significativa de eventos clínicos30. Esses resultados reforçam a hipótese de que os ômega-3 atuam mais como moduladores de risco em indivíduos com maior comprometimento metabólico ou cardiovascular.
Outro ponto importante refere-se à variabilidade dos resultados conforme as características das populações estudadas. Indivíduos com doença cardiovascular estabelecida ou alto risco apresentaram maior benefício com a suplementação, enquanto populações saudáveis ou jovens apresentaram respostas mais discretas e restritas a marcadores intermediários30,38. Essas diferenças reforçam que os efeitos cardiometabólicos dos ômega-3 parecem ser mais expressivos em indivíduos com maior comprometimento metabólico e risco cardiovascular elevado.
As divergências entre os estudos, particularmente entre ensaios que demonstraram benefícios clínicos e aqueles com resultados neutros, podem ser explicadas por diferenças metodológicas, incluindo tipo de placebo, adesão ao tratamento, perfil metabólico dos participantes e variações na formulação dos suplementos. Além disso, mecanismos relacionados à sensibilidade à insulina, agregação plaquetária e modulação elétrica cardíaca podem variar conforme as características da suplementação e do perfil clínico dos participantes, contribuindo para a heterogeneidade dos resultados encontrados. Essas inconsistências reforçam a complexidade da ação dos ácidos graxos ômega-3 e indicam que seus efeitos não são uniformes em todas as populações e contextos clínicos.
Em termos de implicações práticas, os achados desta revisão sugerem que a suplementação com ômega-3, especialmente EPA em doses elevadas, pode ser considerada estratégia adjuvante no manejo nutricional do risco cardiovascular e na prevenção de complicações cardiometabólicas em populações específicas, como indivíduos com hipertrigliceridemia ou alto risco cardiometabólico. Contudo, os resultados indicam que sua utilização deve ser individualizada, considerando a heterogeneidade das respostas observadas.
Por fim, esta revisão apresenta limitações relacionadas à heterogeneidade dos estudos incluídos, diferenças metodológicas e variabilidade nos desfechos avaliados. Além disso, persistem lacunas importantes na literatura, especialmente quanto à definição da dose ideal, à comparação entre EPA e DHA e à identificação precisa das populações que mais se beneficiam da suplementação, indicando a necessidade de novos ensaios clínicos mais padronizados.
A análise dos estudos também evidenciou heterogeneidade metodológica relacionada às doses utilizadas, tempo de suplementação, composição dos suplementos e desfechos avaliados, fatores que podem influenciar diretamente os resultados encontrados.
Do ponto de vista da prática clínica, os resultados reforçam a importância da atuação do nutricionista na prevenção e no manejo das doenças cardiometabólicas, especialmente na orientação alimentar e no acompanhamento de indivíduos com hipertrigliceridemia, obesidade, diabetes mellitus e doença cardiovascular. A avaliação individualizada do perfil clínico, do padrão alimentar e do risco cardiometabólico torna-se fundamental para auxiliar na tomada de decisão quanto ao consumo alimentar de fontes de ômega-3 ou à utilização da suplementação, contribuindo para estratégias nutricionais mais direcionadas e baseadas em evidências científicas.


CONSIDERAÇÕES FINAIS

Os resultados desta revisão demonstraram que os ácidos graxos ômega-3 apresentam efeitos cardiometabólicos relevantes, principalmente na redução dos níveis de triglicerídeos, melhora de marcadores inflamatórios e modulação do perfil lipídico. Os benefícios mais consistentes foram observados em indivíduos com maior risco cardiovascular, especialmente em estudos que utilizaram EPA isolado em doses elevadas, os quais evidenciaram redução de eventos cardiovasculares e menor progressão aterosclerótica. Em contrapartida, estudos realizados com populações saudáveis, doses menores ou formulações combinadas de EPA e DHA apresentaram efeitos predominantemente sobre biomarcadores intermediários, sem impacto clínico significativo.
Os achados também evidenciaram que a eficácia da suplementação depende de fatores como composição do suplemento, dose administrada, tempo de intervenção e perfil clínico da população estudada. Estudos com EPA isolado demonstraram resultados clínicos mais expressivos quando comparados às formulações associadas de EPA e DHA, sugerindo diferenças importantes entre os tipos de ômega-3 utilizados. 
Além disso, os estudos analisados reforçam que os ômega-3 exercem ação cardiometabólica por múltiplos mecanismos, incluindo redução da síntese hepática de triglicerídeos, modulação inflamatória, melhora da função endotelial e possível estabilização de placas ateroscleróticas. Entretanto, os efeitos observados não foram uniformes entre os ensaios clínicos, evidenciando heterogeneidade dos resultados conforme as características metodológicas e populacionais dos estudos.
Dessa forma, conclui-se que os ácidos graxos ômega-3 apresentam potencial benefício cardiometabólico, especialmente em indivíduos com elevado risco cardiovascular, com resultados mais consistentes associados ao uso de EPA em doses elevadas.
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