

Efeito do ômega-3 na microbiota intestinal: uma revisão de ensaios clínicos  

Effect of omega-3 on intestinal microbiota: a review of clinical trials 

Maria Carolina Mendes Ribeiro ¹, Marta Isabel Valente A M C N Andrade ²

Acadêmica de nutrição da Pontifícia Universidade Católica de Goiás
E-mail: Maria Carolina Mendes Ribeiro - mariacaroolina@outlook.com  

Resumo 

Objetivo: O objetivo desta revisão sistemática consistiu em avaliar o efeito da suplementação do ômega 3 na microbiota intestinal em humanos. Metodologia: Por meio do Pubmed foi pesquisada sistematicamente bases cientificas e estudos que avaliam o consumo de ômega 3 na microbiota intestinal com recorte temporal de 2013 até 2023, considerando apenas ensaios clínicos e de revisão em crianças, adultos e idosos. Resultados: Um total 10 estudos foram selecionados, neles observaram que consumo do ômega 3 isolado ou associado está relacionado ao aumento dos microrganismos benéficos, por ele ser importante nutriente e prebióticos para as bactérias, assim como as mudanças no estilo de vida e a presença de ácidos graxos na dieta são responsáveis por alterar a composição da microbiota intestinal. Conclusão: A ingestão de ômega-3, via suplementação isolada ou associada exerceu efeito positivo na maioria dos estudos avaliados. Embora sejam necessários mais estudos que avaliam o efeito do ômega 3 na microbiota intestinal de indivíduos saudáveis e doentes, foi possível observar redução de marcadores inflamatórios e melhora na diversidade bacteriana, aumentando a prevalência de bactérias benéficas diminuindo a inflamação intestinal e desordens metabólicas.	
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Abstract

Objective: The objective of this systematic review was to evaluate the effect of omega 3 supplementation on the intestinal microbiota in humans. Methodology: Using Pubmed, scientific bases and studies were systematically searched that evaluated the consumption of omega 3 in the intestinal microbiota with a time frame from 2013 to 2023, considering only clinical and review trials in children, adults and the elderly. Results:  A total of 10 studies were selected, in which they observed that consumption of omega 3 alone or combined is related to the increase in beneficial microorganisms, as it is an important nutrient and prebiotic for bacteria, as well as changes in lifestyle of life and the presence of fatty acids in the diet are responsible for altering the composition of the intestinal microbiota. Conclusion: The ingestion of ômega-3, via isolated or combined supplementation, had a positive effect in most of the evaluated studies. Although more studies are needed to evaluate the effect of omega 3 on the intestinal microbiota of healthy and sick individuals, it was possible to observe a reduction in inflammatory markers and an improvement in bacterial diversity, increasing the prevalence of beneficial bacteria and decreasing intestinal inflammation. and metabolic disorders.
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Introdução
O corpo humano possui grande colônia de bactérias que pode estar armazenada desde a boca, cavidade nasal, faringe, estômago, intestino até mesmo na pele. Esses micro-organismos existentes nesse meio constituem parte da microbiota ou microbioma intestinal ¹. A microbiota intestinal é o termo que se refere a um conjunto de micro-organismos existentes no intestino humano. As bactérias pertencentes a ela podem ser encontradas em toda a região do trato gastrointestinal (TGI), em menor número no intestino delgado e no estômago devido à acidez estomacal. Essas bactérias são responsáveis por grande parte da fermentação que ocorre no íleo e cólon devido a baixa acidez e secreções intestinais, favorecendo assim o crescimento bacteriano ², ³, ⁴.
A população bacteriana localizada no intestino grosso, região considerada a mais colonizada do TGI, exerce função protetora contra bactérias patogênicas responsáveis pelo desequilíbrio da microbiota, ao que é chamado de disbiose intestinal. Essa por sua vez pode ter relação com surgimento de doenças crônicas como à obesidade, desnutrição, doenças inflamatórias intestinais (DII), distúrbios neurológicos e até mesmo câncer. Sendo assim, são responsáveis por extrair nutrientes e energia dos alimentos além de contribuir para a função imunológica do indivíduo ², ³, ⁴.
A microbiota intestinal segue sendo a responsável por abrigar a maior parte de micro-organismos provindos da digestão dos alimentos, estabelece relação de mutualismo entre o organismo e as bactérias presentes nessa porção do corpo ², ³, ⁴. Dentre as principais funções da microbiota intestinal destacam-se a prevenção contra invasão de agentes infecciosos, impedindo o estabelecimento de micro-organismos patogênicos ou crescimento exacerbado de micro-organismos oportunistas; como também auxilia na diferenciação e proliferação do epitélio intestinal, além do desenvolvimento e maturação do sistema imune 5
Em uma microbiota anormal ou patogênica, ocorre o aumento da permeabilidade intestinal, a reabsorção de toxinas, constipações intestinais, como também quebra de peptídeos. Fatores como esses favorecem um desequilíbrio das bactérias que vivem no intestino, chamado de disbiose, que pode comprometer a saúde do indivíduo. A disbiose intestinal pode desencadear alterações metabólicas e intestinais no hospedeiro, podendo ser associada a deficiências nutricionais, câncer, doenças inflamatórias intestinais, diarreias, como também alterar a mucosa intestinal, a barreira protetora do intestino, tornando-a mais suscetível a moléculas antigênicas ou microrganismos ¹, ⁴.
Entre os principais microorganismos benéficos que compõem da microbiota intestinal, tem-se os gêneros Bacteroidetes (Bacteroides), Firmicutes (Ruminococcus, Clostridium, Peptostreptococcus, Lactobacillus, Enterococcus), Proteobacteria (Desulfovibrio, Escherichia, Helicobacter), Euryarcheota (Methanobrevibacter). Estas, são consideradas anaeróbicas, no entanto, obtêm energia por meio da fermentação de alimentos como: carboidratos sendo eles amido, fibras e os oligossacarídeos de origem vegetal e proteínas ¹, 6 . 
Já as bactérias patogênicas como: Salmonella, Vibrio, Estafilococcus, Escherichia coli e Klebsiella entre outras, prejudicam os mecanismos de defesa do organismo e o corpo reage com a presença de sintomas e agravos de saúde. Além disso, vale destacar que o uso inadequado de antibióticos pode também favorecer o desequilíbrio da colônia de bactérias além de aumentar a transferência de uma espécie de genes contendo células resistentes, tornando-as mais sensíveis e menos resistentes as toxinas do organismo, facilitando então a resistência imunológica dos patógenos ¹, ⁴. 
Os ácidos graxos poli-insaturados (PUFAs) modulam a imunidade intestinal e melhoram a relação entre as bactérias intestinais e podem influenciar a inflamação por meio de uma variedade de mecanismos. O ácido eicosapentaenóico (EPA) e ácido docosahexaenóico (DHA) pode substituir o acido araquidônico e cessar a produção de intermediadores pró inflamatórios. Sendo assim, o EPA e DHA são essenciais para a síntese de eicosanoides, leucotrienos, prostaglandinas, tromboxanos além de outros fatores oxidantes e principais mediadores e reguladores da inflamação 7 , 8 , 9 .  
Os PUFAs ômega 3 inteferem no mecanismo da microbiota por meio de três eventos principais sendo eles: 1) modulam o tipo e abundância as bactérias tripais, 2) alteram os níveis de mediadores pró inflamatórios como endotoxinas (LPS) e IL17 e, 3) regulam os níveis de ácidos graxos de cadeia curta (AGCC) ou sais de ácidos graxos. O ômega 3 demonstra efeitos significativos na microbiota intestinal, o que causa mudanças significativas na microbiota intestinal exercendo efeito inibitório em certas colônias de bactérias. Umas das principais fontes desse PUFA é o óleo de peixe obtido pela dieta, e esses são metabolizados por bactérias anaeróbicas, como as Bifidobactérias e Lactobacilli no intestino distal no qual interfere na distribuição da flora intestinal, seu consumo está associado a diminuição do crescimento de Enterobacterias e aumento do crescimento de Bifidobactérias, inibindo a resposta inflamatória associada a endotoxemia metabólica, além disso aumenta o número e a abundância de Bifidobacterium 10. 
Nesse sentido, a microbiota humana possui funções imunomoduladores na saúde do hospedeiro, principalmente sistema imune, sendo responsável por promover a maturação dos leucócitos e o desenvolvimento de funções imunológicas, no qual algumas doenças crônicas possuem relação com a disbiose intestinal devido a uma cascata inflamatória, como diabetes mellitus (DM), obesidade, doenças inflamatórias intestinais (DII), síndrome metabólica (SM), doença hepática gordurosa não alcoólica, aterosclerose e câncer 10.
Diante do exposto acima, da relevância do ômega-3 para a saúde do homem e da importância de uma microbiota saudável, o presente estudo objetivou investigar os efeitos do ômega-3 na microbiota intestinal de humanos, sendo estes indivíduos saudáveis ou doentes, em diversas faixas etárias.  

Métodos
Trata-se de estudo de revisão de literatura com base em literatura científica no qual foram coletados artigos científicos nas bases de dados Pubmed, considerando publicações dos último 10 anos, de 2013 até 2023.
Foram utilizados os seguintes descritores para buscas nas bases de dados, na sua versão português e inglês:  microbiota intestinal (intestinal microbiota), óleo de peixe (fish oil), ácidos graxos poliinsaturados (polyunsaturated fatty acids), diabetes mellitus, ácidos graxos ômega 3 (ômega-3 fatty acids), dieta (diet). 
Como critérios de inclusão foram considerados: ensaios clínicos e de revisão com crianças, adultos e idosos, saudáveis ou com qualquer tipo de doença; e como critérios de exclusão estudos com outro tipo de intervenção, estudos em modelos animais e observacionais. 
Para a escolha dos artigos, foi realizada uma leitura do título para analisar quais estavam de acordo com o tema. Posteriormente, foi lido os resumos para identificar o objetivo e a intervenção no qual se pretendia estudar. Logo, foi feita a leitura completa dos artigos para selecionar e incluí-los no critério de inclusão, conforme apresentado no fluxograma (Figura 1). 
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Figura 1. Fluxograma de pesquisa e seleção dos artigos utilizados. 
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Resultados
Para a realização do estudo, foram analisados 34 resumos, 17 artigos foram selecionados na integra, por meio dos descritores em saúde na base de dados Pubmed, sendo assim 7 estudos foram excluídos após a leitura, selecionando 10 estudos finais para a inclusão no quadro de revisão. Dos 10 artigos que foram selecionados para a inclusão do trabalho solicitado, 9 deles são ensaios clínicos randomizados e 1 ensaio clínico experimental. Foram incluídas crianças de até 2 meses, adultos e idosos com grupos populacionais com idade entre 18 e 70 anos, no qual investigaram os efeitos do ômega 3 na microbiota intestinal em concentrações e administrações diferentes em indivíduos doentes e saudáveis. Entretanto, os diferentes aspectos foram avaliados e discutidos para o melhor entendimento dos resultados relacionados a suplementação de ômega-3.
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	Autor/ Ano
	Objetivo  
	Estudo e Amostra
	Protocolo de Intervenção
	Resultados (p<0,05)
	Conclusão

	Vijay et al 
(2021)
	Avaliar a composição da microbiota intestinal com uso da suplementação de ômega 3 
	ECR 
- Início: 69 indivíduos 
- Fim: 69 indivíduos 
Diagnóstico: Indivíduos obesos e não obesos; ↓ consumo de fibras < 15g/d 
Ambos os sexos 
Idade: > 18 anos 
	GI1: 20g fibras de inulina 
GI2: 500 mg de EPA / DHA 
(165 mg de EPA + 110 mg DHA)
Duração: 6 semanas

	GI1: ↑ Lachnospiraceae, Ruminococcaceae, Coprococcus , Bacteroides;
↓ Eubacterium e alguns tipos de Ruminococcaceae
GI2: ↑ nº Bifidobacterium, Ruminococcaceae, 
Lachnospiraceae, Coprococcus , Bacteroide, Cocócico;
↓ Eubacterium, Collinsella, alguns tipos de Ruminococcaceae
	Efeitos positivos foram observados na regulação de marcadores inflamatórios e na melhora da composição da microbiota intestinal com a suplementação de ômega 3 


	Watson et al (2017)
	Avaliar o efeito do ômega 3 na microbiota fecal de indivíduos saudáveis 
	ECR open label e cross over 
Início: 22 indivíduos 
(12F e 10M)
Fim: 19 indivíduos
Diagnóstico: Indivíduos sem nenhuma intercorrência
Sexo: ambos
Idade: 

	GI1 fase 1- Líquido (n=10): 2.000 mg de EPA e 2.000mg DHA
Duração: 8 semanas
GI1 fase 2 – Gel (n=10): 1000mg EPA e 1000 mg DHA
Duração: 8 semanas
Washout: 12 semanas
GI2 fase 1 – Gel (=12): 1000mg EPA e 1000 mg DHA
Duração: 8 semanas
G12 fase 2 – Líquido (n=12): 2.000 mg de EPA e 2.000mg DHA
Duração: 8 semanas
	O W-3 (líquido e gel) induziu alterações semelhantes no teor de AG nos glóbulos vermelhos, e  nº de gêneros Bifidobacterium, Roseburia e Lactobacillus.
O W-3 induziu um aumento reversível em vários AGCC independente do método de administração.
	A suplementação de acido graxo ômega 3 induziu um aumento na produção de bactérias produtoras de ácidos graxos de cadeia curta 

	Paradis et al 
2020

	Investigar se a suplementação de ômega 3 e a microbiota intestinal determinam a sinalização do endocanabinoma circulante e se seus resultados vão além do efeito da gordura corporal
	ECE intervencionista 
Início: 21 indivíduos
Fim: 21 indivíduos 
Diagnóstico: Indivíduos sem nenhuma intercorrência com IMC entre 18,5 e 30kg/m²
Ambos os sexos 
Idade: 18 – 35 anos 
	Dieta Isocalórica 
GI1 Dieta mediterrânea: 2500 kcal/dia 
↑ ácido oleico e EPA + DHA  
↑ frutas, vegetais, proteínas à base de plantas e grãos integrais 
Duração: 2 dias 
GI2 Dieta controle: 2500 kcal/dia 
↓ em fibras ↑ gordura saturada 
 Duração: 13 dias  
	GI1: ↑ endocanabinoma derivados de ômega 3; 
↑N-acil-etanolaminas (NAEs);
↑ 2-monoacil-gliceróis (2-MAGs) derivados de ácido oleico
↑ prevalência Veillonellaceae, Peptostreptococcaceae e Akkermansiaceae, Christensenellaceae. 

	Observou-se aumento de endocanabinoma derivados de ômega 3 (NAEs e 2-MAGs) como também um aumento da diversidade bacteriana na microbiota intestinal nos indivíduos que consumiu dieta mediterrânea, com maior quantidade de acido oleico e EPA + DHA, frutas, vegetais, proteínas a base de plantas e grãos integrais.

	Balfegó et al (2016)

	Investigar o efeito de uma dieta enriquecida com sardinha no controle metabólico, inflamação e microbiota intestinal em pacientes em uso de medicações para diabetes tipo 2
	ECR piloto 
Início: 35 indivíduos
Fim: 32 indivíduos
Diagnostico: Indivíduos com DM2, sobrepeso e obesidade
Ambos os sexos
Idade: 40 a 70 anos
	Dieta padrão e dieta enriquecida com sardinha
GC (N=16): dieta padrão para DM2
GI (N=19): dieta padrão para DM2 + 100g de sardinha 5x/ semana
Duração: 6 meses
	GC e GI:   HOMA-IR, alterou microbiota intestinal, insulina,  Firmicutes e  E. coli.
GI:  adiponectina,  W-3 plasmatica,
 Firmicutes/Bacteroidetes e  Bacteroides-Prevotella.

	A suplementação de sardinha diminuiu HOMA-IR e mostrou-se eficaz na modulação da composição da microbiota intestinal dos indivíduos com diabetes tipo 

	Vetrani et al (2020)
	Avaliar o efeito de dietas ricas em polifenóis e ômega 3 na composição da microbiota intestinal em indivíduos com risco cardiometabólicos
	ECR 
Início: 78 indivíduos 
(33M e 45 F)
Fim: 78 indivíduos 
(33M e 45 F)
Diagnóstico: ↑CC + 1 critério da SM
Ambos os sexos 
Idade: adultos e idosos (53 ± 9 a 56 ± 8)
	Dieta normocalórica
GI1: baixo W3 (1,5 g/dia) e polifenóis (365 mg/dia)
GI2: alto W3 (4g/día) e baixo polifenóis (363 mg/dia)
GI3: alto polifenóis (2.903 mg/dia) e baixo W3 (1,4g/dia)
GI4:  alto W3 (4g/día) e polifenóis (2.903 mg/dia
Duração: 8 semanas
	GI3: ↑diversidade da microbiota, ↑ CLEPT e ↓ EREC
GI2: ↑ nº Bifidobactérias
Mudanças no nº de CLEP correlacionaram com alterações na secreção de insulina de jejum
Mudanças no nº Atopobium correlacionaram com TG pós-prandial, CT e VLDL-c
	O estudo sugere influência na diversidade da microbiota e no aumento do número de bactérias benéficas em indivíduos com risco cardiometabólicos com a suplementação de ômega 3 e polifenóis, com alteração no metabolismo da glicose e lipídeos.

	Companys et al (2022)
	Avaliar os efeitos de palitos de frutos do mar na microbiota intestinal de indivíduos obesos




	ECR duplo-cego
Início: 114 indivíduos
Fim: 149 indivíduos
Diagnostico: Indivíduos Obesos
Ambos os sexos
Idade: > 18 anos

	GC (N=73): 50g/dia (3 unidades) de palitos de frutos do mar convencionais
GI1(N=79): SIAP2 50 g/dia (3 unidades) palitos de frutos do mar enriquecidos + Bifidobacterium animalis subsp.lactis +370 mg/dia EPA e DHA + 1,7 g/dia de inulina
Duração: 12 semanas

	GI1:  Insulina e HOMA-IR, Pressão de pulso, TG aterogênicos pós prandial.
 Insulina sérica ( Alistipes finegoldii e Ruminococcacea ) e da Pressão Pulso ( Prevotella e Christensenellaceae)
	A suplementação com ômega 3 diminuiu marcadores inflamatórios e aumentou diversidade bacteriana na microbiota intestinal associado como fator para prevenir doenças cardiometabólicas 


	

Lim et al
(2022)
	Investigar o efeito do consumo de óleo de cozinha misturado e azeite refinado na composição da microbiota intestinal de indivíduos com
hipercolesterolemia 
	ECR paralelo duplo-cego 
Início: 143 indivíduos
Fim: 128 indivíduos
Diagnóstico: Adultos chineses com Hipercolesterolemia limítrofe com IMC ≤ 27,5
Ambos os sexos
Idade: 50 a 70 anos
	GI1 ROO (n= 44):   30g azeite refinado
GI2 BO1 (n=42): 30g Óleo misturado 
(óleo de farelo de arroz refinado, óleo de linhaça refinado e óleo de gergelim refinado)
n-6  para n-3 
GI3 BO2 (n=40): 30g Óleo misturado 
(óleo de farelo de arroz refinado, óleo de linhaça refinado e óleo de gergelim refinado)
n-3  para n-6 
Duração: 8 semanas
	As 2 misturas de óleos contendo proporção diferentes foi capaz de  Colesterol total sérico
 Colesterol LDL
 Triglicerideos
 apoB, reduzindo o risco de DCVs em uma população hipercolesterolêmica 
Nos 3 grupos de Intervenção dietética  Clostridium leptum 



	Os achados indicam melhora no perfil lipídico e parâmetros cardiometabólicos em indivíduos com hipercolesterolemia limítrofe


	Tindall
et al
(2020)
	Investigar o efeito das nozes na composição microbiota intestinal



	ECR
Início: 42 indivíduos
Fim: 36 indivíduos
Diagnóstico: Indivíduos com risco cardiovascular, sobrepeso, obesidade,
PA elevada, colesterol aumentado
Ambos os sexos
Idade: 30 a 65 anos
	GC (RUN IN): dieta ocidental padrão SWD
50% CHO, 17% PTN, 33% LIP, 12% SFA+ 7% ALA
Duração: 2 semanas
GI1 (=): dieta WD - Nozes inteiras
57-99 g/dia + 3% ALA
Duração: 6 semanas
GI2 (n=): dieta WFMD – ácidos graxos de nozes - 3% ALA
Duração: 6 semanas
GI3: dieta ORAD – ácidos graxos de nozes 0,4% ALA
Duração: 6 semanas 
	A dieta WD (GI1)  Roseburia, Eubacterium eligensgroup, Lachnospiraceae
WFMD (GI2)  Roseburia, Eubacterium eligensgroup
ORAD  Clostridialesvadin, Gutmetagenome


	As dietas indicam um aumento de bactérias benéficas na composição da microbiota intestinal em indivíduos com risco cardiovascular 












	Christensen et al (2020)
	Avaliar enterótipos microbianos nas espécies de Bacteroides na mudança de peso após intervenção dietética com oligossacarídeos em indivíduos com excesso de peso
	ECR cruzado
Início: 29 indivíduos
Fim: 29 indivíduos
Diagnóstico: IMC de 25 – 40 kg/m2, CC ≥ 94 cm para homens e ≥ 80 cm para mulheres + síndrome metabólica, glicose plasmática em jejum : ≥ 5,6 mmol/L e triglicerídeos elevados ≥ 1,7 mmol/L
Ambos os sexos
Idade: 18 – 60 anos

	GI1 (n=15):  Farelo de trigo – AXOS (10,4 g/d)
Pó: 5 g/d
Biscoitos: 4 unid/d
GI2 (n=14): PUFAS – capsulas de óleo de peixe (3,6 g/d)
EPA: 1,32 g/dia
DHA: 1,86 g/dia
Duração: 4 semanas
	GI1: AXOS  espécies de Bifidobacterium em indivíduos com P/B baixo, no entanto não foi possível encontrar nenhuma relação entre a mudança de peso corporal
GI2: Não foram encontradas diferenças na perda de peso entre os grupos P/B alto e baixo após o consumo de PUFA.
	Os achados indicam aumento da produção de bactérias benéficas que compõem a microbiota intestinal, não teve nenhuma alteração na mudança de peso corporal.

	Younge et al
(2017)
	Avaliar o efeito da suplementação de ômega 3 e óleo de cartamo na composição da microbiota intestinal de bebês prematuros com enterostomia



	ECR 
Início: 32 indivíduos
Fim: 28 indivíduos
Diagnóstico: bebês prematuros com enterostomia
Sexo masculino
Idade: < 2 meses

	GC (n=16): dieta padrão
GI1(n=16): óleo de peixe + óleo de cartamo (PUFA)
Óleo de peixe (EPA / DHA): 0,2g a cada 12h bebês com peso <1000g ou 0,25g a cada 12h bebês com peso >1000g + dose máxima 0,5g a cada 6h
Óleo de cartamo:
ômega 6 (3,75)  ômega 3 (5,1)
1g/kg/dia + 0,5g/kg/dia para 2,5g/kg/dia
Duração: Tempo indeterminado
	GI1 observou  diversidade bacteriana,  reanastomose intestinal,  sepse,  bactérias patogênicas Streptococcus, Clostridium, Enterobacteriaceae.


	Efeitos positivos foram encontrados no aumento da diversidade bacteriana e na diminuição de bactérias patogênicas associada a melhora da capacidade funcional geral da microbiota intestinal


Quadro 1. Efeito do ômega 3 na microbiota intestinal: revisando ensaios clínicos.


Discussão
Os ácidos graxos ômega 3 (W3) são pertencentes a uma classe lipídica chamada ácidos graxos poli-insaturados (polyunsaturated fatty acids - PUFAs) que possuem duas ou mais duplas ligações de lipídios (insaturações). São nutrientes essenciais pois o organismo não é capaz de produzi-lo, sendo necessário obter por meio da alimentação ou suplementação. Podem ser encontrados em alimentos como nozes, vegetais escuros, sementes (chia e linhaça), óleos (girassol, soja, milho), linho e peixe. Os PUFAS influenciam nas doenças inflamatórias e cardiovasculares, em níveis altos de triglicerídeos, no ganho e a perda de peso, aumento dos adipócitos. Além disso são capazes de melhorar os níveis lipídios no sangue, diminuir a lesão no músculo após exercícios físicos melhorando aspectos de afadigamento e função neuromuscular periférica 7, 11, 13. 
No que se refere há composição da microbiota intestinal, o estudo de Vijay et al. 14 analisou por meio de ensaio clínico randomizado controlado, a composição da microbiota intestinal com o uso da suplementação de ômega 3. Um total de 69 indivíduos obesos e não obesos, ambos os sexos, com idade superior a 18 anos, foram selecionados para o estudo durante 6 semanas. Os grupos receberam suplementação de inulina e EPA / DHA.  Após o período de suplementação foram observados efeitos na regulação de marcadores inflamatórios e melhora na composição da microbiota intestinal, tanto no grupo que suplementou a inulina quanto no grupo que suplementou ácidos graxos ômega 3. Da mesma maneira, Watson et al. 15 realizaram um ensaio clínico randomizado open label e cross over em 22 indivíduos saudáveis, ambos os sexos, com idade superior a 21 anos. Estes avaliaram o efeito do ômega 3 na microbiota de indivíduos saudáveis, no qual os participantes receberam suplementação de EPA / DHA em gel e líquido, em um período de 8 semanas e 12 semanas, com concentrações diferentes nas fases de teste. Observou-se aumento na produção de bactérias produtoras de ácidos graxos de cadeia curta (  de Bifidobacterium Roseburia e Lactobaccilus), independente do método de administração do suplemento. Resultados como estes são propícios devido esse suplemento ser um importante nutriente para as bactérias, e por esse motivo são altamente capazes de alterar a composição da microbiota intestinal, mediando os seus efeitos em produtos de fermentação no microbioma intestinal. 
Na mesma linha de raciocínio, Paradis et al. 16 investigou se a suplementação de ômega 3 e a microbiota intestinal determinavam a sinalização do endocanabinoma circulante e se seus resultados vão além do efeito da gordura corporal. O ensaio clínico experimental intervencionista analisou em 21 indivíduos, de ambos os sexos, com idade entre 18 e 35 anos, com IMC entre 18,5 e 30 kg/m2. Ao final da pesquisa, observaram aumento de endocanabinoma derivados de ômega 3 (NAEs e 2-MAGs) como também o aumento da diversidade bacteriana na microbiota intestinal nos indivíduos que consumiu dieta mediterrânea, com maior quantidade de acido oleico e EPA + DHA, frutas, vegetais, proteínas a base de plantas e grãos integrais na alimentação. Mudanças que são capazes devido a exposição do ômega 3 e mudanças no estilo de vida, que alteram a composição da microbiota intestinal, e como consequência possuem efeitos que inibem a presença de bactérias patogênicas. Como foi feito também no estudo de Balfegó et al. 17 no qual os efeitos com a suplementação, de ômega 3 foram capazes de diminuir HOMA-IR. Além disso, mostraram-se eficazes na modulação da composição da microbiota intestinal dos indivíduos com DM2 aumentando a prevalência de E. coli, Bacteroides, Prevotella. O ensaio clínico randomizado piloto analisou os efeitos de dieta enriquecida com sardinha no controle metabólico, inflamação e microbiota intestinal em pacientes em uso de medicações para DM 2, com a colaboração de 35 indivíduos, ambos os sexos, com idade entre 40 e 70 anos. 
Em Vetrani et al. 18 os efeitos de dietas ricas em polifenóis e ômega influenciaram na diversidade da microbiota e no aumento de número de bactérias benéficas em indivíduos com risco cardiometabólicos por obterem modificações associadas a mudanças no metabolismo de glicose e lipídeos. Entretanto, na mesma linha de raciocínio o estudo de Companys et al. 19 por meio da ingestão de palitos de frutos do mar, investigou seus efeitos na microbiota intestinal de indivíduos obesos, e observaram a diminuição de marcadores inflamatórios e o aumento da diversidade bacteriana na microbiota intestinal. Esse resultado foi possível devido os palitos de frutos do mar enriquecidos reduzirem as concentrações aterosgênicas de triglicerídeos pós prandial, induzido uma proteção contra o desenvolvimento de DM 2 e doenças cardiovasculares através da redução da insulina, HOMA-IR e pressão de pulso. 
Ainda sobre a influência da dieta, Tindall et al 20 desempenhou um estudo observando o efeito das nozes e dos óleos vegetais na composição da microbiota intestinal de indivíduos com risco cardiovascular, sobrepeso, obesidade, PA elevada e colesterol aumentado. Ao final da intervenção, a pesquisa indica um aumento de bactérias benéficas (Roseburia, Eubacterium eligencsgroup, Lachnospiraceae, Clostridialesvadin, Gutmetagenome) na composição da microbiota intestinal em indivíduos com risco cardiovascular, o que poderia ser explicado pela composição de ácidos graxos presentes na dieta. 
Reforçando o tema sobre o efeito da suplementação de ômega 3, o estudo de Lim et al 21 investigou o efeito do consumo de óleo de cozinha misturado e azeite refinado na composição da microbiota intestinal de indivíduos com hipercolesterolemia, através de ensaio clínico randomizado paralelo duplo cego, com 143 participantes, de ambos os sexos, com idade entre 50 e 70 anos. Após o período da suplementação, os achados indicam melhora no perfil lipídico e parâmetros cardiometabólicos em indivíduos com hipercolesterolemia limítrofe, aumentando prevalência de bactéria Clostridium leptum.  Os óleos vegetais no entanto, podem ajudar a melhorar o os parâmetros cardiometabólicos e o perfil lipídico devido a presença de fito nutrientes que possuem efeitos sinérgicos de baixa do colesterol. Do mesmo modo, Christensen et al 22 avaliou enterótipos microbianos nas espécies de bacteroides na mudança de peso através de intervenção dietética com oligossacarídeos em indivíduos com excesso de peso por meio de um ensaio clínico randomizado cruzado, com 29 participantes, de ambos os sexos, com idade entre 18 e 60 anos. Ao final da intervenção, as pesquisas indicam um aumento da produção de bactérias benéficas (  Bifidobacterium) que compõem a microbiota intestinal, mas não foi possível observar nenhuma alteração na mudança de peso corporal.  Por essa questão, os motivos pelos quais os oligossacarídeos indicam a melhora da composição intestinal em indivíduos obesos se explicam devido esses compostos serem prebióticos, no qual atuam na modulação do perfil da microbiota, no qual são responsáveis por fornecer substratos provindos da dieta para as bactérias, promovendo a modulação do perfil da microbiota. 
 Younge et al 23 encontrou efeitos de maneira idêntica no aumento da diversidade bacteriana e na diminuição de bactérias patogênicas, associada a melhora da capacidade funcional geral da microbiota intestinal por meio da análise da suplementação de ômega 3 e óleo de cartamo na composição da microbiota intestinal de bebês prematuros com enterostomia. Pois, o óleo de peixe é um componente rico em ácidos graxos, no qual possui ação anti-inflamatória, e através desse papel essencial, promove absorção de nutrientes, manutenção da integridade da barreira intestinais e a proteção contra infecções. O ensaio clínico randomizado, contou com 32 participantes, do sexo masculino, com menos de 2 meses de idade.  Portanto, deduz-se que os PUFAs modulam a imunidade intestinal e melhoram a relação entre as bactérias intestinais e podem influenciar a inflamação por meio de uma variedade de mecanismos 7. 

Conclusão

Em síntese, a ingestão de ômega-3, via suplementação isolada ou associada exerceu efeito positivo na maioria dos estudos avaliados. Embora sejam necessários mais estudos que avaliam o efeito do ômega 3 na microbiota intestinal de indivíduos saudáveis e doentes, foi possível observar redução de marcadores inflamatórios e melhora na diversidade bacteriana, aumentando a prevalência de bactérias benéficas diminuindo a inflamação intestinal e desordens metabólicas.		Independente do modo de administração da suplementação, foi possível compreender que a ingestão adequada de ômega-3 juntamente com estratégias nutricionais é importante para manter a integridade da microbiota saudável, reduzindo assim os riscos de desenvolver doenças. 
O nutricionista frente a suplementação do ômega-3 com base nas necessidades e objetivos do individuo pode fornecer orientações individualizadas quanto ao uso do suplemento visando desempenhar a ingestão do ácido graxo essencial para a prevenção de doenças relacionadas ao trato gastrointestinal, como também doenças cardiovasculares, cerebrais e imunológicas. O nutricionista pode orientar sobre as melhores fontes alimentares de ômega 3, como salmão, atum, sardinha, linhaça, chia, nozes, azeite. Entretanto, devem ser consideradas a forma de uso considerando a concentração, qualidade do óleo de peixe, e forma de consumo. 
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