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RESUMO:

O momento vivenciado pela sociedade frente a pandemia causada pelo novo coronavirus
tem sido alvo massivo de estudos, principalmente no que tange as formas de prevencao,
vacinas, medicamentos e cuidados do paciente com a COVID-19. Desse modo, a presente
revisao narrativa teve como objetivo avaliar artigos que abordassem o impacto da pratica
de exercicio fisico e da nutricdo no sistema imunoldgico e a possivel associacdo desses
comportamentos com a prevengdo da COVID-19. As informages coletadas no presente
estudo sdo fruto de uma pesquisa bibliografica acerca das Gltimas publicacbes na
literatura internacional envolvendo as tematicas de exercicio fisico, nutri¢do, sistema
imunolégico e suas relagdes com a COVID-19. Dessa forma, pdde-se perceber que
incentivar a alianca entre a préatica regular de exercicio fisico de moderada intensidade e
uma alimentacdo saudavel e rica em nutrientes como, vitaminas A, C, D, E, e o mineral
zinco sdo estratégias que poderiam ser adotadas para auxiliar na reducdo da necessidade
de hospitalizacdo e de complicagdes associadas a COVID-109.

Palavras-chave: Exercicio fisico; nutri¢do; alimentacéo; imunidade; COVID-19.

PALAVRAS-CHAVE Exercicio fisico; nutri¢do; alimentacao; imunidade; COVID-19.

ABSTRACT:

The moment experienced by society in the face of the pandemic caused by the new
coronavirus has been a massive target of studies, mainly concerning forms of prevention,
vaccines, medications, and patient care with COVID-19. Thus, the present narrative
review aimed to evaluate articles that addressing the impact of physical exercise and
nutrition on the immune system and the possible association of these behaviors with the
prevention of COVID-19. The information collected in this study is the result of
bibliographical research on the latest publications in the international literature involving
the themes of physical exercise, nutrition, the immune system, and their relationship with
COVID-19. Thus, it could be seen that encouraging the alliance between regular practice
of moderate-intensity physical exercise, and a healthy and nutrientes-rich diet, such as
vitamins A, C, D, E, and the mineral zinc, are strategies that could be adopted to help
reduce the need for hospitalization and complications associated with COVID-19.
Keywords: Physical exercise; nutrition; food; immunity; COVID-19.
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Introducao

A COVID-19 é uma doenga com proporcao
mundial, que teve seus primeiros casos

diagnosticados em Wuhan, China, em
dezembro de 2019. Esta enfermidade ganhou
atencdo das instituicbes de saude e da
Organizacdo Mundial da Saude (OMS)
(OPAS/OMS, 2020), pelo seu potencial de
rapida

contaminacdo e por alcancar

caracteristicas  epidemiolégicas suficientes
para ser classificada como uma pandemia
(Callaway & Cyranoski, 2020). Atualmente, o
namero de infectados no mundo pela COVID-
19 ultrapassa 12 milhdes pessoas, sendo que
guase a metade delas residem nos EUA e

América Latina, especialmente no Brasil.

A origem dessa doenca é conhecida por uma
espécie de coronavirus humano chamado
SARS-CoV-2, tendo como principais sintomas
febre, dispneia, tosse seca, mialgia e fadiga,
podendo ocasionar a sindrome respiratdria
aguda grave (Rodriguez-Morales et al., 2020;
Wang et al., 2020). No Brasil, o primeiro caso
foi registrado em 25 de fevereiro deste ano
(2020). Para evitar o avanco da doenga, O
Ministério da Saude determinou medidas de
reducdo do contato social, como o fechamento
excetuando-se

do  comércio Servicos

essenciais, proibicdo de eventos e
recomendacdes para a reducdo de circulacéo de
pessoas em pequenos e grandes centros a partir

do més de marco de 2020 (OPAS/OMS, 2020).

Entretanto, desde o final do més de julho,

alguns estados e municipios vém adotando
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medidas de flexibilizacdo do comércio e de
Cada
determinagdes de acordo com as caracteristicas

espagos  publicos. local  possui
epidemioldgicas individuais da regido. A
exemplo da cidade de Sdo Paulo no dia 5 de
agosto que autorizou a abertura noturna de
bares e restaurantes (G1-SP, 2020). Também
no inicio de agosto, a prefeitura do Rio de
Janeiro autorizou o banho de mar nas praias da
cidade, porém, ainda permanecendo proibida a
permanéncia nas areias (Prefeitura-RJ, 2020).
Houve reducéo do numero de casos no periodo
do isolamento social, contudo apdés a
flexibilizacdo tem-se percebido uma ascensdo
preocupante de infectados e alguns locais ja
pensam em rever novas medidas restritivas. Os
dados atuais mostram que no Brasil, até 24 de
novembro de 2020, contabiliza a marca de
6.088.004 casos confirmados, além de 169.541
6bitos confirmados pela COVID-19. Dentre as
regibes brasileiras o0 Sudeste tem a maior
concentracdo de casos com um total de
1.944.144 e 71.724

(OPAS/OMS, 2020).

registrando Obitos
Durante a pandemia além do distanciamento
social como principal forma coletiva de
minimizar a circulacdo do virus, a adogédo e/ou
conservacdo de um estilo de vida saudavel,
pode favorecer para a manutengdo das defesas
imunoldgicas de forma a diminuir a progressdo
da doenca para a situacdo mais grave ou até
mesmo as chances de adquirir a COVID-19
(OPAS/OMS, 2020). A pratica de exercicio
fisico regular de intensidade moderada tem
sido relacionada com aprimoramento do

sistema imunolégico (Scheffer & Latini,
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2020). Adicionalmente, uma dieta equilibrada
é importante para uma resposta imune ideal
(Zabetakis et al., 2020), por exemplo, a
ingestdo de proteina suficiente é crucial para a
adequada producdo de anticorpos. Em
contrapartida, baixos valores séricos de
micronutrientes estdo associados ao maior
risco de infeccdo (Hosseini et al., 2016).
Nutrientes como vitamina E, vitamina D,
vitamina C e zinco tem merecido atencéo, pois
sdo associados ao aumento da efetividade da
resposta adaptativa (linfocito T e B e
anticorpos), importantes para controlar a
infeccdo viral e aumentar a imunidade (Calder,

2020).

Assim, considerando que as respostas ao
sistema imune podem correlacionar com
melhores quadros clinicos, ressalta-se que um
sistema imunoldgico eficiente, normalmente
adquirido por um estilo de vida saudavel, pode
desempenhar um importante papel na
prevencéo e tratamento da COVID-19 (Calder,
2020). Contudo, ainda ha duvidas em relacéo a
intensidade adequada do exercicio que pode
influenciar o individuo de forma positiva ou até
mesmo negativa, pois, exercicio extenuante,
pode defesas

promover reducdo das

imunol6gicas, propiciando aumento na
suscetibilidade a infec¢fes. Ou até mesmo, 0
tipo de alimentacdo escolhida pode
potencializar o estado inflamatério. Nesse
sentido, entender sobre estes pilares do estilo
de vida, se faz necessario para melhorar e
propiciar formas alternativas de mitigagdo do

virus.
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Tendo em vista 0 que a literatura ja apresenta
sobre os sintomas e progressédo da COVID-19
e que sd0 necessarios mais esclarecimentos
sobre o assunto acima descrito, este trabalho
tem como objetivo revisar aspectos ligados ao
estilo de vida, em especial, a pratica de
atividade fisica (AF), a nutricdo, e 0s seus
efeitos no sistema imunoldgico, uma vez que,
gue podem favorecer na prevencdo do novo
coronavirus e de outras infecgdes do trato

respiratorio superior.

Metodologia

O presente estudo € uma revisdo narrativa
realizada a partir da triagem de artigos
relacionados ao exercicio fisico, sistema
imunoldgico, nutricdo e doengas infecciosas,
com foco na COVID-19. Dada a relevancia do
tema e por se tratar de uma pandemia mundial,
uma expressiva quantidade de estudos tem sido
publicada nos ualtimos meses sendo assim,
recomendacBes e numeros contidos aqui
podem sofrer alteracbes conforme Vvéo
surgindo novas evidéncias. Foi realizado um
levantamento bibliografico nas bases de dados
Scielo e Pubmed e obtidas informagdes em
sites como, por exemplo, da OPAS/OMS e da
Prefeitura do Rio de Janeiro, as quais tinham
dados especificos sobre a COVID-19. Os
descritores utilizados foram: exercicio fisico;
nutricdo; alimentacdo; imunidade; COVID-19,
e em inglés: physical exercise; nutrition; food;

immunity; COVID-19.
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Resultados

Exercicio Fisico, Imunidade e COVID-19

Apesar de parecerem sindonimos, atividade
fisica e exercicio fisico possuem defini¢cdes
distintas. Atividade fisica (AF) é qualquer
movimento  voluntario  produzido pela
musculatura que resulte num gasto de energia
acima do nivel de repouso, durante o trabalho,
jogos, execucdo de tarefas domeésticas,
atividades de lazer e atividades da vida diaria
(Caspersen et al., 1985). Ja o exercicio fisico é
considerado uma AF, porém é uma atividade
planejada, estruturada e repetitiva que tem por
objetivo a melhoria e/ou a manutencdo de um
ou mais componentes da aptiddao fisica

(Caspersen et al., 1985; Dasso, 2019).

Ao longo do tempo, os estudos acerca da
atividade fisica e exercicio fisico de um modo
geral se intensificaram, resultado dos achados
benéficos para prevencdo, e tratamento de
doencas cronicas e infecciosas (Ledo et al.,
2020; Pedersen & Hoffman-Goetz, 2000).
Porém, apesar de ja bem documentados os
efeitos protetores da préatica de exercicio fisico,
independente da faixa etéria, a populagdo
mundial segue em constante mudanca
comportamental e demografica, tornando-se
cada vez mais sedentaria e envelhecida. Nesse
sentido, a OMS, atribui mais de 3 milhdes de
mortes ao aumento do sedentarismo, fato que
pode ser atribuido aos novos padrdes laborais,
sociais e econdmicos estabelecidos pela
modernidade (OPAS/OMS, 2020). Decorrente
dos novos padrGes de estilo de vida, tais

mudancgas estdo refletindo no aumento da
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prevaléncia de doengas crbnicas ndo
transmissiveis (DCNT), como o diabetes
mellitus tipo 2, doengas cardiovasculares e a

obesidade (Hamer et al., 2019).

Porém, diferente das DCNT, que sdo
multifatoriais, a infeccdo pelo novo SARS-
CoV-2 se d& atraves da sua entrada nas células
hospedeiras e da interacdo de sua proteina
spike (S-Spike), em formato de coroa, a qual se
liga ao receptor de entrada da enzima
conversora de angiotensina Il (ECA 2) na
presenca de uma protease transmembrana
serina 2, que em humanos é codificada pelo
gene TMPRSS2. Essa protease se encontra na
superficie das células do endotélio e ¢é
fundamental no processo de entrada e

propagacao do virus (Lu et al., 2020).

As anomalias sistémicas causadas pelo novo

coronavirus incluem dano celular direto
mediado por virus, desregulacdo do Sistema
Renina Angiotensina Aldosterona (SRAA),
como consequéncia da regulacdo negativa da
ECAZ2 relacionada a entrada do virus, o que
leva a diminuicdo da clivagem da angiotensina
I e angiotensina Il, blogueando a via
(1-7), via

classicamente conhecida por sua capacidade

conversora em angiotensina

anti-inflamatdria, antioxidante e
cardioprotetora (Motta-Santos et al., 2020).
Além destes, pode haver danos nas células
endoteliais, desequilibrio da resposta imune e
hiperinflacéo

causada por inibicdo da

sinalizagdo de interferon, linfodeplecdo e
consequente reducdo de células T e producédo
aumentada de citocinas pro-inflamatorias,

particularmente IL-6 e TNFa (Lu et al., 2020).
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Com a rapida disseminacdo do novo
coronavirus verificou-se que o0s idosos e
aqueles com DCNT, com destaque para 0S
diabéticos, hipertensos e obesos apresentam
maior risco de desenvolver a forma mais grave
da doenca, devido as alteragdes negativas na
imunidade inata (Zheng, 2020; Zhong et al.,

2003).

Estudos epidemiol6gicos demonstram uma
relacdo positiva entre estilo de vida ativo,
pratica de exercicios regulares e aumento da
resisténcia as infecgdes. Em conformidade com
essa assertiva, a competéncia do sistema
imunolégico pode ser influenciada pela pratica
do exercicio fisico, com respostas que, tanto
agudamente quanto de forma cronica, afetam
diversos componentes do sistema imune
(Simpson et al., 2020; Wong et al., 2014; Wu

et al., 2016).

O exercicio de intensidade moderada pode
estimular parametros relacionados a imunidade
celular e assim diminuir o risco de infecgéo,
enguanto o exercicio de alta intensidade pode
promover um decréscimo destes mesmos
pardmetros, aumentando assim o risco de

doencas infecciosas (Shi Yue et al., 2019).

De fato, Nieman e Wentiz (2019) descreveram
que sessdes agudas de exercicio de moderada
intensidade com durac&o inferior a 60 minutos
¢ associada com atividades antipatogénicas de
macrofagos paralelamente ao aumento na
circulacdo de imunoglobulinas, citocinas anti-
inflamatorias, neutrofilos, células natural
killer, células T citéxicas, células B imaturas,

as quais desempenham um papel critico na
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defesa imune e na saude metabdlica (Nieman
& Wentz, 2019).

Dessa forma, esses beneficios agudos
relacionados & melhora na resposta do sistema
imune, podem permanecer, caso as sessdes de
exercicios sejam continuadas (efeito crénico),
assim, os individuos poderiam desfrutar de
multiplos beneficios a saude, incluindo
reducdo da incidéncia de doencas e atenuagdo
da inflamacdo sistémica (Nieman & Wentz,
2019). Adicionalmente, ja foi demonstrada
uma reducgdo no risco de mortalidade entre
individuos infectados por influenza e
praticantes
(Hamer et al., 2019). Estudo com 22.280

idosos, com e sem doenga crénica, demonstrou

regulares de exercicio fisico

uma reducdo de 10 a 35% de mortalidade por
pneumonia entre aqueles que praticavam ao
menos 60 minutos de caminhada por dia
(Ukawa et al., 2019).

Neste sentido, em outro estudo, idosos
sedentarios que realizaram  exercicios
cardiorrespiratérios  durante 10  meses

apresentaram aumento na seroprotecdo (24
semanas) ap6s a vacina contra influenza
(extensdo do efeito protetor associado a
vacina), enquanto o grupo de individuos que
realizaram apenas alongamento e flexibilidade
ao longo de 10 meses ndo tiveram esse
aumento. Esses resultados suportaram a
hip6tese dos pesquisadores de que o exercicio
aerobico melhora a resposta imune a vacina
contra a influenza (Woods et al., 2009), os
quais podem indicar possiveis beneficios do
exercicio fisico cronico também na prevencédo

paraa COVID-19.
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Pesquisadores do Ird fizeram uma revisdo
bibliografica sobre a pratica de exercicio fisico
a epidemia da COVID-19 e

descreveram algumas recomendacdes baseadas

durante

nos efeitos positivos da pratica de exercicio
fisico de intensidade leve-moderada, mas nédo
de intensidade elevada, no sistema
imunolégico contra infecgBes virais do trato

respiratorio (Halabchi et al., 2020).

Assim, para pessoas saudaveis e infectadas por
COVID-19, porém assintomaticas os autores
recomendam durante a pandemia, a préatica de
exercicio de intensidade leve-moderada em
ambiente privado (por exemplo: dentro de
casa) e com boa ventilagdo. Contudo, em
condicbes de infeccdo no trato superior,
principalmente relacionada com sintomas
gastrointestinais, febre, dores musculares, ou
comprometimento pulmonar ou em outros
6rgdos, os autores descrevem que € proibida a
pratica de qualquer exercicio fisico até a

recuperacdo (Halabchi et al., 2020).

O Colégio Americano de Medicina do
Esporte, uma das entidades mais respeitadas
mundialmente na é&rea, também apoia a
manutenc¢do de um estilo de vida fisicamente
ativo (150-300 minutos por semana de
exercicio aerdbico de intensidade moderada e
2 sessOes de treinamento de forca por semana)
nesse momento de isolamento social para
individuos sem COVID-19 e/ou infectados,
porém assintomaticos, baseado em evidéncias
cientificas da relacdo benéfica entre exercicio
fisico de moderada intensidade e sistema

imune (Ferreira et al., 2020).
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Sobretudo, a intensidade e a frequéncia do
exercicio exercem papel importante na
determinacdo das respostas imunes a um
determinado esforco, podendo aumentar ou
Como  descrito

reduzir  tal  fungéo.

anteriormente, exercicios de intensidade
moderada, por exemplo, estdo diretamente
ligados a protecdo do sistema imunoldgico,
pois a resposta imune predominante para este
estimulo estd diretamente ligada as células T
helper 1 (Thl). Os linfécitos T CD4+, ou
auxiliar helper, quando ativados secretam
citocinas que promovem o0 crescimento,
diferenciagdo e fungdes nos linfocitos B,
macrofagos e outras células do sistema
imunoldgico. Sdo encontrados em Thl, Th2 e
Th17, sendo diferenciados pelo tipo de citocina
gue secretam. No caso do Thl, fomentado pela
citocina interleucina-12 (IL-12), é grande
produtora de interferon-gama (IFN-y) que esta
relacionado a resposta imune celular e ao

controle de infec¢bes (Knab et al., 2013).

Além da intensidade, a continuidade, também
se apresenta como uma variavel importante,
uma vez que, quando crdnico, minimamente 3
a 6 meses, 0 exercicio moderado parece
suprimir citocinas pré-inflamatérias como
fator de necrose tumoral (TNF-o) e IL-6, e
aumentar citocinas anti-inflamatérias como IL-
4, |IL-10 e fator transformador de crescimento
beta (TGF-B) (Knab et al., 2013).

Outro parametro imunolégico ligado ao

exercicio moderado é a lactoferrina salivar,
uma proteina importante na absorcdo do ferro
pelo organismo que é secretada juntamente

com fluidos biolégicos, como saliva, sangue,
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leite materno e lagrimas. A taxa de secrecao
desta proteina demonstrou aumento por até 2
horas apds o exercicio moderado. A
lactoferrina tem um papel importante porque
pode impedir que virus de DNA e RNA, assim
como 0 coronavirus, formem células
infectantes, ligando e blogueando os receptores

(Gleeson et al., 2013).

Dentre as complicacbes mais relevantes da
COVID-19,

respiratoria, a qual afeta uma parcela dos

destaca-se a insuficiéncia
pacientes infectados (Zhou et al., 2020). Para
manter a troca gasosa e evitar a fadiga dos
musculos  respiratdrios,

alguns pacientes,

necessitam  de  ventilagho  mecénica.
InvestigacBes pré-clinicas demonstraram que o
treinamento fisico de forga, de intensidade
moderada, altera as concentracfes de algumas
proteinas no diafragma que conferem protecéo
contra a Disfungéo do Diafragma Induzida por
Ventilador, ou seja, 0 exercicio agudo induz a
formacdo de proteinas mitocondriais com
potencial antioxidante como, por exemplo, a
superdxido dismutase 2 (SOD2) e proteinas
citosélicas, como a proteina de choque térmico
72 (Hsp72) no diafragma, que tem funcéo
citoprotetora e anti-inflamatéria (Morton et al.,

2019; Smuder et al., 2012; Zhou et al., 2020).

Portanto, parece que o histérico da pratica de
exercicio fisico moderado e a pratica
continuada, ou seja, crbnica, exercem papéis
imunoprotetores para doencgas infecciosas
como a COVID-19, assim sugere-se que a
adocdo de um estilo de vida com alto
comportamento sedentario, possa ser um

relevante fator para a o declinio do sistema
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imunoloégico do paciente com COVID-19 o
qual pode favorecer para um pior desfecho da
doenca. Nesse sentido, em estudo realizado no
Brasil com 938 pacientes hospitalizados com a
COVID-19, entre junho e agosto, demonstrou
que individuos suficientemente ativos, estdo
associados a uma reducdo de 34,3% na
prevaléncia de hospitalizacfes relacionada a
COVID-19 (Souza et al., 2020).

Contrariamente aos efeitos do exercicio de
intensidade moderada, um Unico estimulo de
exercicio extenuante pode desencadear um
efeito cascata depressivo temporario no
sistema imune. Em estudo com ciclistas
observou-se que a funcdo dos neutréfilos de
protecdo contra microrganismos estranhos foi
comprometida apds 145 minutos de exercicio
extenuante acometendo os individuos a uma
disfuncéo imune transitdria ou “janela aberta”

para possiveis infeccdes (Gleeson et al., 2013).

Estudos epidemioldgicos em  humanos
verificaram que a chance de adquirir uma
infeccdo respiratdria aguda apos a execucao de
uma maratona, ultramaratona ou exercicios
intensos aumentam de forma acentuada
(Gleeson et al., 2013; Meeusen et al., 2013;
1983).

fisiologico, metabdlico e psicoldgico causado

Peters & Bateman, O estresse
por esse tipo de estimulo gera um desequilibrio

inflamatério e oxidativo, causado pela
diminuicdo da expressdo dos macréfagos e
células natural killers (Nieman et al., 2005).
Essas informacdes supracitadas nos fornecem
subsidios para sugerir uma relagdo direta entre
a pratica de exercicio intenso e maior

exposic¢éo a infecgdes virais, 0 que poderia ser
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uma “janela aberta” para a COVID-19. Na
Figura 1 estdo representadas as alteracGes do
sistema imunoldgico associadas a pratica de
exercicio de intensidade moderada e vigorosa,
sendo que a primeira, atividade moderada,
relaciona-se com potenciais efeitos de protecéo
contra infeccbes e a segunda, exercicio
extenuante (vigoroso), com possibilidade de
maior susceptibilidade as infec¢des do trato

respiratorio.

° 3
Exercicio k _K’

Intensidade Moderado Extenuan

) 112 La

Resposta do Sistema imunidade cellular (Th1) 1L-10

imunologico 1FHy e

NO TGF-B (Th2)

NFa

Resolugio de infecgdes por Diminuigio do

microorganismos trénsito de

intracelulares neutréfilos (Jane
aberta)

infecsBes por

Sucetibilidade a
microorganismo

Figural. Respostas imunoldgicas associadas a

intensidade exercicio fisico. Legenda: IL-12
interleucina 12; Thl= T helper 1; IFN-y
interferon-gama; NO =oxido nitrico; TNF-a=

fator de necrose tumoral; IL-4= Interleucina 4;
IL-10= Interleucina 10.

Nutricao, Imunidade e COVID-19

A ciéncia tem investido incansavelmente em
ensaios clinicos e na elaboracdo de vacinas
para a cura da COVID-19, no entanto, uma
questdo importante para a comunidade
internacional é descobrir se existem nutrientes
e padrfes alimentares capazes de prevenir,

impedir ou agravar os sintomas da doencga.
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A nutricdo pode impactar positivamente ou
negativamente no estilo de vida das pessoas e
influenciar no processo de prevencdo e
tratamento de DNCT e infecciosas. Um estado
nutricional ideal ¢ fundamental para a
regulacdo hormonal e metabdlica, para
modular processos inflamatorios e de estresse
oxidativo, todos inter-relacionados com o
sistema imunoldgico (Gabriele & Pucci, 2017).
Assim como, é sabido que um baixo status
proteico pode aumentar o risco de infeccéo,
relacionado, por exemplo, a baixa producéo de
anticorpos (Rodriguez et al., 2011), em é&reas
economicamente pobres com desnutri¢do
proteica, o risco de infecgdo ¢ elevado, pois
ocorre um comprometimento da regeneracgao e
da funcdo celular tornando os individuos mais
propensos ao contagio de doengas infecciosas
(Park & Barbul, 2004).

O sistema imunoldgico protege o organismo de
hospedeiros patogénicos como bactérias, virus
e parasitas. Para lidar com essa gama de
ameacas, 0 sistema passa por adaptacOes, para
incluir uma imensa quantidade de células
especializadas, moléculas comunicantes e
respostas  funcionais.  Esta  atividade
intensificada é acompanhada pelo aumento da
taxa  metabolica, exigindo  substratos
energéticos (glicose, aminoacidos e Aacidos
graxos) derivados da dieta para a biossintese de

moléculas reguladoras (Calder & Kew, 2002).

Ademais, a resposta imune envolve
proliferacdo celular significativa, ocorrendo a
producdo de mediadores derivados de lipidios,
como prostaglandinas e leucotrienos e de

muitos tipos diferentes de proteina incluindo
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imunoglobulinas, quimiocinas, citocinas,
moléculas de adesdo e proteinas de fase. A
maquinaria metabdlica envolvida na geracdo
de energia e biossintese também requer uma
gama de vitaminas e minerais como cofatores
(Calder & Kew, 2002; Gombart et al., 2020),
além de varios micronutrientes, por exemplo,
ferro, folato, zinco, magnésio que também
estdo envolvidos no nucleotideo e sintese de
acido nucleico. Assim como, as vitaminas, A e
D, e seus metabdlitos sdo reguladores diretos
da expressdo génica em células imunes e
desempenham um papel fundamental na
maturagdo, diferenciacdo e capacidade de

resposta celular imunoldégica (Calder, 2020).

A vitamina D é frequentemente chamada de
vitamina do sol, por ser sintetizada sob a pele
na presenca de luz ultravioleta (UV) e pode ser
adquirida na dieta pelo consumo de ovos,
cogumelos, peixes gordurosos como salmao,
leite e laticinios, ou alimentos fortificados com
a referida vitamina. A forma ativa da vitamina
D, calcitriol (1,25 dihidroxivitamina D), é
formada apo6s hidroxilagao nos rins e figado, e
é reconhecida pelo seu papel regulador na
homeostase do calcio e, portanto, na satde
0ssea, mas também demonstra ser fundamental
na regulacdo do sistema
(Mosekilde, 2005).

apresentar efeitos antivirais interferindo na

imunologico

A vitamina D pode

replicacdo viral, por meio de suas propriedades
imunomoduladoras e anti-inflamatéria

(Teymoori-Rad et al., 2019).

Alguns estudos evidenciam a associagdo
inversa entre niveis de 25-hidroxivitamina D

no organismo e infecgdes do trato respiratorio
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(Bergman et al., 2019; Martineau et al., 2019).
Uma revisdo sistematica e meta-analise
mostraram menores taxas de seroprotecdo para
o0 virus influenza A subtipo H3N2 e para o
virus influenza B em pessoas com deficiéncia

de vitamina D (Lee & Han, 2018).

O calcitriol é capaz de minimizar lesdes
pulmonares induzidas por lipopolissacarideos
regulando a expressao das enzimas
conversoras de angiotensina | e Il (Xu et al.,
2020). Em especial, a ECA2 que tem acéo
receptora para os coronavirus SARS CoV-1 e
SARS CoV-2 (Scholz et al., 2020). A vitamina
D possui importante funcéo anti-inflamatoria
no organismo, aumentando a imunidade celular
e reduzindo a sindrome de liberacdo de
citocinas,  também  conhecida  como
“tempestade de citocinas” (Huang et al., 2020),
que é induzida pelo sistema imunoldgico inato
em pacientes com infecgcbes virais e
bacterianas, observado também em individuos
com COVID-19 (Lu et al., 2020). Nesse
contexto, pesquisadores indicam que em
individuos com deficiéncia de vitamina D
poderiam agravar os sintomas da COVID-19

(Tian & Rong, 2020).

Pesquisa recente sugere que o0 aumento da
ingestdo de vitamina D pode reduzir o risco de
infecces e, também, pela COVID-19 (Grant et
al., 2020). Os pesquisadores destacaram a
necessidade de grupos vulneraveis manterem
seu status de vitamina D (25-hidroxivitamina
D) dentro dos padr6es de normalidade para
reduzir o risco de infeccBes respiratorias,
incluindo COVID-19 (McCartney & Byrne,
2020; Rhodes et al., 2020). Como resultado,
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presume-se que 0 aumento da vitamina D pode
fornecer beneficios contra a infec¢do por
SARS-CoV-2 (Jakovac, 2020).

Pesquisadores recomendam doses de 10.000
IU/d (250 pg/d) de vitamina D3 por varias
semanas

para aumentar rapidamente as

concentracdes de 25-hidroxivitamina D,
seguidas de 5.000 1U/d (125 pg/d) para manter
as concentra¢6es acima de 40-60 ng/mL (100-
150 nmol/L), o que pode ser benéfico contra
COVID-19. Essas doses mais altas de vitamina
D sdo certamente aconselhdveis para
individuos vulneraveis, no entanto, também é
particularmente importante aumentar as fontes
dietéticas de vitamina D neste momento, ja que
muitos, globalmente, estdo sujeitos a menos
exposicdo ao sol devido as estratégias de
isolamento social de “ficar em casa” (Zabetakis

et al., 2020).

A vitamina A ¢é importante para a morfologia
do epitélio, desempenhando um papel em sua
queratinizagao, estratificagdo, diferenciagdo e
maturacdo funcional, constituindo, assim, uma
linha de frente de defesa contra patogenos. Esta
vitamina esta envolvida na formacdo de
camadas saudaveis de muco, como os do trato
respiratério e intestino, com fungdes imunes
(McCullough et al., 1999).

A deficiéncia de vitamina A esta associada ao
prejuizo das respostas imunes e aumento da
suscetibilidade a uma série de infecches
(Bastos et al., 2009; Huang et al., 2020). A
atividade das células natural killer ¢ diminuida
pela deficiéncia de vitamina A, o que prejudica

as defesas antivirais (Ross, 1996).
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Além individuos baixa

concentracao sanguinea de vitamina A, exibem

disso, com
alteracdes histopatologicas na lignina epitelial
e no parénquima pulmonar, resultando em
maior risco de disfungdes pulmonares e
doencas respiratorias (Timoneda et al., 2018).
Isto ¢ particularmente relevante, considerando
os efeitos que a COVID-19 tem na fungédo
pulmonar (Timoneda et al., 2018). Ademais, a
roma, rica em vitamina A, parece ser um meio
eficiente para a redugdo de citocinas
inflamatorias, nesse sentido, Hosseini et al.
(2016) verificaram que adultos com sobrepeso
e obesidade que fizeram o consumo de 1000 g
de extrato de roma (equivalente a 1L do suco
da fruta) por um periodo de 30 dias
conseguiram reduzir os niveis de IL-6 e

proteina quinase C (PCR) ultrassensivel.

A vitamina A pode ser encontrada amplamente
em vegetais e frutas amareladas, na forma de
carotenos, sendo a principal fonte para os
individuos que ingerem pouca carne (Sommer
& Vyas, 2012). Exemplos desses vegetais e
frutas ricas em betacaroteno sdo: cenoura,
abobora, milho, tangerina, mamao, manga,

péssego, ovos e salméo.

Um individuo infectado precisa de protecdo
extra contra a criacdo de um ambiente proé-
oxidante, o qual pode ser por meio da maior
ingestdo de fontes de vitaminas C e E. Um
processo infeccioso ou inflamatério pode levar
a um aumento da respiracdo mitocondrial e
enzimas oxidativas em quantidades superiores
as quais o organismo possui defesas
antioxidantes, como consequéncia os lipidios,

DNA e proteinas podem ser danificados. Nesse



Ponteditora

sentido, niveis sanguineos adequados de
vitamina antioxidantes C e E sdo relevantes
para o bom funcionamento do sistema imune e
para a prevencdo de doencas infecciosas, sendo
0 consumo equilibrado de vitamina C e E,
associado & melhora da resposta imune e
possivelmente com prevencéo das
complicacBes a salde associadas a COVID-19

(Aranha et al., 2000).

A vitamina C, presente nas frutas citricas como
laranja e limdo, frutas vermelhas, acerola, caju,
goiaba, brdécolis, couve-flor (Aranha et al.,
2000), é um nutriente gue pode ser relevante no
tratamento ou redugdo dos sintomas da
COVID-19 pela sua funcéo antioxidante e anti-
inflamatéria. Entre as funcbes da vitamina C
inclui-se a migracdo de leucdcitos para locais
de infecgdo, fagocitose bacteriana, atividade
das células natural killer, funcdo dos linfdcitos
T e producdo de anticorpo. Pessoas deficientes
em tal vitamina sdo suscetiveis a graves
problemas respiratérios e infec¢des como a
pneumonia (Hemild, 2016). Dessa forma, a
suplementagdo dessa vitamina por pessoas
infectadas ou com deficiéncia de vitamina C, ja
é relacionada com a diminuicdo da gravidade
das infecgbes do trato respiratorio superior

(Hemil4, 2016).

Em estudo desenvolvido por Hunt et al. (1994),
a suplementacdo de 200 mg/dia de vitamina C
em idosos, durante o periodo de 4 semanas
proporcionou uma reducdo significativa dos
sintomas respiratorios em pacientes com
quadro grave de pneumonia. O efeito da
suplementagdo de vitamina C também foi
verificado no estudo de Mochalkin (1970),
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com pacientes no tratamento da pneumonia
aguda que consumiram vitamina C juntamente
com antibiético (um grupo ingeriu a dose
minima de 50 mg por 100.000 unidades de
antibiotico e outro grupo, a dose maxima, de
100 mg por 100.000 unidades de antibidtico),
tiveram redugdo no tempo de recuperacdo
guando comparado ao grupo que ndo fez
suplementagdo e apenas usou 0 antibidtico,
concluindo-se que a vitamina C favoreceu no
processo de recuperacdo de pacientes com

pneumonia aguda.

A incubagdo da vitamina C com linfocitos do
sangue periférico foi capaz de reduzir as
citocinas pro-inflamatérias TNF-o. e IFN-y
induzidas por lipopolissacarideos (LPS), além
de aumentar a produgdo de IL-10 (citocina
anti-inflamatdria) (Molina et al., 2014). A
inclusdo in vitro do acido ascorbico (vitamina
C) em mondcitos do sangue periférico de
pacientes com pneumonia reduziu a produgéo
de TNF-a e IL-6 (Albertoni & Schor, 2015),
mostrando ser uma possivel estratégia no
controle inflamat6rio do organismo. Nesse
contexto, sugere-se que a vitamina C possa ser
uma estratégia relevante para o tratamento dos

pacientes infectados pelo SARS-CoV-2.

Outro importante nutriente, como citado
anteriormente, capaz de contribuir para o
sistema imunol6gico € a vitamina E (ou
tocoferol), através dela é possivel aumentar a
atividade das células natural killer (Stiff et al.,
2018), assim como a expressao das células B e
as respostas de anticorpos (Han et al., 2000;

Wu et al., 2019).

54




Ponteditora

Alimentos como sementes de girassol, nozes,
améndoas, azeite e outros O6leos vegetais
contribuem significativamente para a ingestao
dietética de vitamina E (Lee & Han, 2018; Wu
et al., 2019). Numa pesquisa realizada com
adultos saudaveis com idade entre 50 e 55 anos
na Malésia, onde foi feita suplementacdo de
tocoferol e tocotrienol (400 Ul e 150 mg/dia,
respectivamente), verificou-se modulagdo de
uma variedade de genes associados a resposta
imune (Ghani et al., 2019). Ademais, outro
estudo realizado com 2.216 idosos fumantes
idade 59-69

suplementaram 50 mg/dia de vitamina E por 5

(com entre anos) que
a 8 anos, demonstraram uma reducdo em 69%
na incidéncia de pneumonia dentre esses

pacientes (Hemila, 1997, 2016).

Nesse contexto, um estudo que suplementou
500 mg de vitamina E durante 30 dias em
camundongos idosos infectados por influenza
verificou melhor resposta de Th-1 (subgrupo
de linfécitos TCD4), redugdo da patologia
pulmonar, da perda de peso e mortalidade (Wu
et al., 2019), sinalizando possiveis beneficios
do consumo de vitamina E no tratamento da
influenza. Dito isso, a vitamina E pode ser uma
estratégia nutricional interessante a ser
analisada para o tratamento de pacientes com

COVID-19.

Aliadas na protecdo imunolégica, frutas e
vegetais, possuem também outras diversas
substancias que contribuem para melhoria do
estado inflamatério do organismo e seu
funcionamento.  Essas  substancias  sdo
conhecidas como compostos biotivos ou
de forma

fitoquimicos e podem atuar
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simultinea em diferentes alvos celulares
conferindo potencialmente promogéo de salde
e beneficios fisiolégicos, incluindo a
diminuicéo do risco de inflamac6es (Manach et

al., 2004).

Dentre das centenas de fitoquimicos que estdo
presentes nas frutas e vegetais, muitos sdo 0s
polifendis (Scalbert & Williamson, 2000), que
sdo componentes naturais sintetizados como
metabdlitos secundarios como um mecanismo
de defesa contra um agente estressor. Os
polifendis podem ser classificados em quatro
grandes  categorias:  acidos  fendlicos,
flavonoides, estilbenos e lignanas (Khurana et

al., 2013).

Muitos polifendis possuem propriedades

antioxidantes como  agentes  redutores
neutralizando diretamente os radicais livres por
meio da formagdo de substdncias menos
reativas. Portanto, de modo geral, estes
compostos fendlicos podem ser benéficos por
aumentar a capacidade antioxidante endégena
e modificar eventos celulares promovendo um
equilibrio entre inflamacdo e estado celular
normal (Aranha et al., 2000; Hosseini et al.,
2016; Ross, 1996; Sommer & Vyas, 2012;

Timoneda et al., 2018).

Em estudo realizado por Guo et al. (2014),
individuos jovens (com idade entre 18 e 25
anos) que fizeram uso do suco de bayberry
(rico em &cidos fendlicos) durante 4 semanas
reduziram  significantemente 0s  niveis
plasmaticos de TNF-a e IL-8 (citocinas pro-
inflamatdrias),

guando comparados ao

placebo.
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O resveratrol é um polifenol classificado como

composto  fendlico, presente em uvas,
amoreira, amendoim e vinho tinto (Abba et al.,
2015), ele é capaz de reduzir o estresse
oxidativo e o estado inflamatério do individuo
(Chen et al., 2013). Adicionalmente, o
resveratrol nos ultimos anos ganhou uma maior
importancia para o tratamento de infecgdes
virais respiratdrias (Filardo et al., 2020). O
resveratrol in vitro foi capaz de reduzir a
replicagdo do virus influenza com doses de 20
ug/mL, blogueando a transloca¢do nuclear-
citoplasmaética de ribonucleoproteinas virais e
minimizando a expressdo de proteinas virais
tardias, mediados pela inibicdo de vias de
sinalizagdo intracelular, como a PCK e
proteinas quinases ativadas por mitdgenos
(MAPK) (Palamara et al., 2005). Outro estudo
com células infectadas

“in  vitro” pelo

coronavirus  que Sindrome
Respiratéria do Oriente Médio (MERS-CoV) e

que

provoca a

foram tratadas com  diferentes
concentragdes de resveratrol foi verificado que
0 resveratrol pode reduzir a morte celular
induzida pela infec¢cdo por MERS-CoV numa
concentragdo de 250 a 125 puM (Lin et al.,
2017). A partir desses dados, sugere-se que 0
resveratrol

apresenta uma possivel acdo

terapéutica para a COVID-19.

O zinco, outro elemento quimico
importante para o corpo humano, é encontrado
em alimentos de origem vegetal: abdbora e
sementes de abobora, nozes, améndoas e soja;
e alimentos de origem animal como carne
bovina, cordeiro e moluscos. Este mineral

influencia no metabolismo de proteinas e
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acidos  nucleicos, contribui  no  bom
funcionamento do sistema imunoldgico, é
fundamental para cicatrizacdo de ferimentos,
nas percepcdes do sabor e olfato e na sintese do

DNA (Lordan et al., 2018).

RevisOes sistematicas e meta-analises recentes
de ensaios com zinco relataram menor duragéao
de resfriado em adultos, reducdo da incidéncia
e prevaléncia de pneumonia em criancas e
mortalidade reduzida quando administrado em
adultos com pneumonia grave. O zinco inibe a
RNA polimerase exigida pelos virus de RNA
como o coronavirus, sugerindo que este
mineral possa desempenhar um papel
fundamental na defesa do hospedeiro (Calder

& Kew, 2002).

A deficiéncia de zinco pode contribuir para o
aumento da suscetibilidade a varias infecgdes,
incluindo pneumonia (Fischer Walker &
Black, 2004). Assim, como sugere-se que 0
aumento da ingestdo de zinco pode ser Util
contra infecgdes por COVID-19, reduzindo a
replicacdo viral e reduzindo os efeitos dos
sintomas gastrointestinais e

inferiores (Zhong et al., 2003).

respiratorios

Parece que os nutrientes acima descritos séo

importantes para exercer efeitos anti-

inflamatdrios e imunomoduladores e ajudar no
tratamento da COVID-19,

também uma estratégia de prevengdo dessa

podendo ser

infecgéo viral.
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Conclusao

A prética de exercicio fisico de intensidade
moderada, de preferéncia, dentro da residéncia
ou ao ar livre, deve ser recomendada, haja visto
o0 potencial benéfico que ela promove para o
sistema imunoldgico e sua utilidade para conter
a progressdo do SARS-CoV-2. Importante
ressaltar, que quando ao ar livre, deve-se
respeitar as restricbes de cada pais, estado ou
cidade, fazendo uso da mascara de protecdo,
que é peca fundamental, atualmente, para

controle da propagacao do virus.

Além da pratica de exercicio fisico, a qualidade
da dieta € uma peca fundamental que deve ser
considerada no tratamento e prevencdo da
COVID-19, isso se da& pela capacidade
imunolégica que determinados nutrientes
possuem no combate a algumas doencas
infecciosas e sintomas comumente
encontrados na COVID-19. Portanto, podemos
concluir que o desenvolvimento e investimento
em politicas publicas que incentivem a alianca
entre a pratica regular de exercicio fisico de
moderada intensidade e uma alimentagdo
saudavel e rica em nutrientes é uma estratégia
gue poderia ser adotada em meio a pandemia
para reduzir a necessidade de hospitalizacéo e
de complicagdes associadas & COVID-19.
Contudo, € importante ressaltar, que essas
mudangas de comportamentos devem ser
baseadas em orientagdes de profissionais da

area de salde devidamente capacitado.
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