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RESUMEN

El COVID-19, enfermedad que hoy en dia es considerada una pandemia generada
por el reciente tipo de coronavirus denominado SARS-CoV-2 y simboliza una
importante amenaza para la medicina en todos los paises. Este virus puede
transmitirse entre las personas por medio de gotas respiratorias, fomites y por
contacto. Las complicaciones del COVID-19, representan el 10-15% de todos los
casos, y puede derivar a la persona al area de UCl y con frecuencia es letal. La tasa
de mortalidad por COVID-19 abarca el 2% y la tasa de mortalidad hospitalaria es de
un aproximado del 10%. Aunque se ha empleado para el tratamiento
corticosteroides, terapia antiviral y el soporte respiratorio mecanico, todavia no
existe hasta la fecha un tratamiento especializado contra el COVID-19. La presente
investigacion secundaria titulada como revision critica: Efecto del omega 3 en el
tratamiento y evolucion del paciente con covid-19, tuvo como objetivo descubrir si
la suplementacion con Omega — 3 en la dieta puede reforzar el tratamiento y
evolucion de la poblacién con COVID-19. La pregunta clinica fue: ¢ Cual es el efecto
del omega 3 en el tratamiento y evolucién del paciente con COVID-197? Se utilizé la
metodologia Nutricion Basada en Evidencia (NuBE). La busqueda de informacion
se realiz6 en Pubmed, Scielo, Dialnet, MDPI, Science Direct, Journal, Medrxiv,
Fortune Journals, Beslenme Ve Diyet Dergisi, Farmers, Researchgate, Springer
Nature, encontrando 35 articulos, siendo seleccionados 23 que han sido evaluados
por la herramienta para lectura critica CASPE, seleccionandose finalmente la
revision sistematica titulado como Role of OMEGA-3 Fatty Acid Supplementation in
COVID-19 Patients: A Narrative Review, el cual posee un nivel de evidencia Al y
Grado de Recomendacion Fuerte, de acuerdo a la expertise del investigador. El
comentario critico permitid concluir que la suplementacion con omega-3 debe
considerarse como tratamiento en casos de COVID-19, ya que todo da indicio a que
su accidén es sumamente beneficiosa; sin embargo, se necesita mas investigaciones

para finiquitar con toda certeza la eficacia del omega-3 contra el COVID-19.

Palabras clave: COVID-19, omega 3, suplementacion, SARS-CoV-2, acidos

grasos, revision.



ABSTRACT

COVID-19, a disease that is now considered a pandemic generated by the recent
type of coronavirus called SARS-CoV-2, represents a major threat to medicine in all
countries. This virus can be transmitted from person to person by respiratory
droplets, fomites and contact. Complications of COVID-19, which accounts for 10-
15% of all cases, can result in referral to the ICU and is often lethal. The mortality
rate for COVID-19 is 2% and the hospital mortality rate is approximately 10%.
Although corticosteroids, antiviral therapy and mechanical respiratory support have
been used for treatment, there is still no specialized treatment for COVID-19 to date.
The present secondary research entitled as a critical review: Effect of omega-3 in
the treatment and evolution of the patient with covid-19, had the objective to discover
if the supplementation with Omega-3 in the diet can reinforce the treatment and
evolution of the population with COVID-19. The clinical question was: What is the
effect of omega-3 in the treatment and evolution of the patient with COVID-19? The
Nutrition Based on Evidence (NuBE) methodology was used. The search for
information was performed in Pubmed, Scielo, Dialnet, MDPI, Science Direct,
Journal, Medrxiv, Fortune Journals, Beslenme Ve Diyet Dergisi, Farmers,
Researchgate, Springer Nature, finding 35 articles, being selected 23 that have been
evaluated by the tool for critical reading CASPE, finally selecting the systematic
review entitled as Role of OMEGA-3 Fatty Acid Supplementation in COVID-19
Patients: A Narrative Review, which has a level of evidence Al and Grade of Strong
Recommendation, according to the researcher's expertise. The critical commentary
allowed concluding that omega-3 supplementation should be considered as a
treatment in cases of COVID-19, since everything indicates that its action is highly
beneficial; however, more research is needed to establish with certainty the efficacy
of omega-3 against COVID-19.

Key words: COVID-19, omega-3, supplementation, SARS-CoV-2, fatty acids,

review.



INTRODUCCION

El COVID-19, enfermedad que hoy en dia es considerada una pandemia generada
por el reciente tipo de coronavirus denominado SARS-CoV-2 y simboliza una
importante amenaza para la medicina en todos los paises. Su aparicién tuvo lugar
inicialmente en ciertas personas que presentaban neumonia en Wuhan, ciudad de
China, a finales del 2019. Al principio, se le denomind nCoV 2019, posteriormente
fue renombrado como COVID-19 por la OMS. Posee caracteristicas similares al
virus del sindrome respiratorio agudo severo (SARS) y al virus del sindrome
respiratorio de Oriente Medio (MERS). Este virus puede transmitirse entre las

personas por medio de gotas respiratorias, fomites y por contacto. (1)

La familia de coronavirus esta compuesta por una gran cantidad de virus que estan
distribuidos en su mayoria en mamiferos y aves. Estos causan enfermedades

entéricas, neurologicas, hepaticas y respiratorias. (2)

El ingreso del SARS-CoV-2 a nivel celular se encuentra mediado por la ACE2
(enzima convertidora de angiotensina 2). A su vez, el primer sistema de defensa del
sistema inmunoldgico frente a la infeccion viral abarca la respuesta de interferones
tipo 1 (IFN-a e IFN-3), que son citoquinas producidas por varios tipos de células. El
IFN tipo 1 son los encargados de generar mecanismos para inhibir la replicacion y

diseminacion viral en la etapa temprana. (2).

Con la aparicidén del antigeno del virus, el sistema inmunolégico se activa por los
linfocitos T. Las células T se dividen en CD8 y CD4 ,la primera se caracteriza por
matar las células infectadas viralmente, mientras que la segunda estan involucradas
en la expresion de INF tipo 1, citoquinas antiinflamatorias y proinflamatorias, que

tiene como caracteristica mantener la homeostasis inmune (2)

En condiciones normales el sistema inmune conduce a la eliminacion del virus y la
recuperacion del organismo. Pero, al parecer, en ciertos casos, el SARS-CoV-2
puede comprometer el control viral temprano al bloquear la activacion de los IFN.

Como consecuencia se genera una proliferacion incontrolada del virus y puede



desencadenar una liberacion descontrolada de citoquinas (llamado también
citocina) proinflamatorias, como es el caso del factor de necrosis tumoral (TNF-a),
la interleucina 6 y 1 (IL-6 y IL-1B respectivamente), quimiocinas y factores de

crecimiento. Lo mencionado se denomina "tormenta de citoquinas”. (2)

En el contagio por SARS-CoV-2, la produccion excesiva e incontrolada de
citoquinas proinflamatorias es causa de la fisiopatologia de la disfuncion pulmonar
en el sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) y la lesién pulmonar aguda
(ALI), lo que lleva a la inflamacion sistémica y la insuficiencia organica multiple
caracteristica de los individuos infectados graves por SARS-CoV-2. Por
consiguiente, la tormenta de citoquinas toma un papel clave tanto para el control de

la enfermedad como la exacerbacién o incluso mortalidad por COVID-19. (2)

El COVID-19 puede provocar una diversidad de sintomas, mientras que algunas
personas consiguen permanecer asintomaticos, otras pueden presentar fiebre,
fatiga, dolor de garganta, tos seca, dificultad respiratoria, dolores corporales,
congestion nasal, anosmia, dolor abdominal y diarrea. Sin embargo, hay una
minoria de personas que puede desarrollar sintomas y complicaciones graves como
neumonia intersticial, shock séptico, sindrome de dificultad respiratoria en adultos
(SDRA), accidente cerebrovascular, coagulacion intravascular diseminada (CID) e

insuficiencia multiorganica (MODS). (3)

Las complicaciones del COVID-19, representan el 10-15% de todos los casos, y
puede derivar a la persona al area de UCI y con frecuencia es letal. Se relaciona
principalmente con la sobreproduccion no controlada de células inmunes vy
citoquinas, denominada "sindrome de tormenta de citoquinas", que se presenta de
7 a 15 dias después de la aparicién de los sintomas, lo que lleva a la inflamacion
sistémica y la insuficiencia organica multiple. La tasa de mortalidad por Covid-19

abarca el 2% y la tasa de mortalidad hospitalaria es de un aproximado del 10%. (4)

Aunque se ha empleado para el tratamiento corticosteroides, terapia antiviral y el

soporte respiratorio mecanico, todavia no existe hasta la fecha un tratamiento



especializado contra el COVID-19. Ademas, en la actualidad se conoce poco para

la prevencién a una progresién de condicion grave. (4)

El omega-3 es considerado uno de los principales acidos grasos (AG) para el ser
humano, los PUFA de cadena larga, pertenecen a una familia de grasas que el
cuerpo no puede sintetizar. El término Omega esta relacionado con la ubicacién del
doble enlace en relacién con el grupo metilo presente en una molécula de AG. El
acido graso de cadena corta como el Acido a-linolénico (ALA) se agrupan y dan
lugar al acido eicosapentaenoico (EPA) y el acido docosahexaenoico (DHA) que

son acidos graso-3 de cadena larga. (5)

Estos acidos grasos se consideran como "esenciales" y deben obtenerse por medio

de la dieta como pescado, otras fuentes marinas, plantas o suplementos. (6)

Los acidos grasos son necesarios para controlar la inflamacién. Un desequilibrio en
la produccion de los AGPI aumenta los mediadores lipidicos proinflamatorios y
leucotéxicos con la disminucién de los mediadores lipidicos que promueven su
resoluciéon. Los acidos grasos polinsaturados omega-3 (n-3), el EPA y el DHA
disminuyen los mediadores lipidicos proinflamatorios y funcionan como precursores
de los mediadores lipidicos de la resolucion de la inflamacién al tiempo que mejoran

la curacién y la eliminaciéon microbiana. (7)

Los AGPI omega-3 poseen bastantes beneficios para la salud, dentro de ellos se
puede mencionar el mantenimiento y desarrollo del sentido de la vista y del sistema
nervioso, prevencion y tratamiento de depresidn en poblaciones de alto riesgo
(mujeres embarazadas, nifios y ancianos), prevencion y disminucion del riesgo del
deterioro cognitivo(demencia y enfermedad de Alzheimer), efecto antiinflamatorio
(disminuye la produccion de eicosanoides, citoquinas, quimiocinas, moléculas de
adhesion y proteinas de fase aguda), reduce el estrés oxidativo, reduccion de
cualquier evento de enfermedad cardiovascular(ACV, hipercolesterolemia, entre
otros). (8)



La elaboracion del estudio de revision critica se justifica por que ayudara a todos los
profesionales de la salud a tener una nueva visién sobre al efecto del omega 3 en
el tratamiento y evoluciéon del paciente con COVID-19, por ello es menester el
fabricar novedosas estrategias para optimizar el tratamiento de los pacientes ante
esta enfermedad.

Concientizar al personal de la salud en el deber de recomendar la suplementacién
de omega 3 y su versatilidad de accion terapéutica plasmado en diversos estudios.
Esto, definitivamente seria de mucha importancia en el manejo adecuado del
COVID-19 para gestar actuaciones terapéuticas oportunas.

Ademas, el estudio impulsara a profesionales a generar mas estudios y poner en
practica el conocimiento del aporte nutricional del omega 3 y su repercusioén clave
para la salud. Este enfoque positivo de este nutriente produce la necesidad de
nuevas perspectivas terapéuticas para combatir el COVID 19 y sus diferentes
variantes. Facultara a que los profesionales estemos al anhelo de novedosos
estudios clinicos y preclinicos que refuercen o agreguen mas bondades de este
nutriente. La practica de estos actuales conceptos en los profesionales de la salud
originara un mayor bienestar a la poblacion y por consiguiente una reduccion de la
tasa de mortalidad en los hospitales, asi mismo, habra una reduccion significativa

de gastos econdémicos por parte del Estado.

El objetivo de este trabajo de revision es descubrir si la suplementacién con Omega
— 3 en la dieta puede reforzar el tratamiento y evolucion de la poblacion con covid-
19. Por ello, esta investigacion busca orientar al personal de salud a promover el
omega 3 como una opcién afadida a las terapias médicas actuales en el control del
COVID-19.

Por ultimo, el presente estudio se convertira en un antecedente para nuevos
estudios a su vez que sirva de informacion para todo trabajador de la salud que

atiende a pacientes con COVID-19.



CAPITULO I: MARCO METODOLOGICO

1.1 Tipo de investigacion

El tipo de investigacién es secundaria, debido al proceso de revision de la
literatura cientifica basada en principios metodoldgicos y experimentales que
selecciona estudios cuantitativos y/o cualitativos, con la finalidad de dar
respuesta a un problema planteado y previamente abordado por una

investigacion primaria.

1.2 Metodologia

La metodologia planteada en la presente investigacion se centrara en las 5
fases de la Nutricibn Basada en Evidencias (NuBE) para el abordaje de la

lectura critica:

Formular la pregunta clinica y busqueda sistematica: Se procedio a
estructurar y concretar la pregunta clinica que se relaciona con la estrategia,
tomando en cuenta la situacién clinica que abarca una intervencion y sus
consecuencias, y la poblacién objetivo. Asu vez, abarcé una busqueda
minuciosa de la literatura relacionada con palabras clave que provienen de la

pregunta clinica.

Con la finalidad de realizar la busqueda bibliografica se utilizaron como motores

de busqueda bibliografica a Google Académico, meSH.

Luego se procedio a realizar la busqueda sistematica utilizando como bases de
datos Pubmed, Scielo, Dialnet, MDPI, Science Direct, Journal, Medrxiv, Fortune

Journals, Beslenme Ve Diyet Dergisi, Farmers, Researchgate, Springer Nature.

Fijar los criterios de elegibilidad y seleccionar los articulos: se
determinaron los criterios para la consideracién preliminar de los articulos

cientificos siguiendo como pauta la situacion clinica fijada.



c) Lectura critica, extraccion de datos y sintesis: Se consider6 como

herramienta para la lectura critica el programa CASPE del cual se aprecié cada

uno de los articulos cientificos elegidos, conforme al tipo de estudio publicado.

d) Pasar de las pruebas (evidencias) a las recomendaciones: Los articulos

seleccionados que se evaluaron por el programa CASPE toman en cuenta un

nivel de evidencia (tabla 1) y un grado de recomendacion (tabla 2) que se

efectuaron en cada uno de estos estudios cientificos.

Tabla 1. Nivel de Evidencia para evaluacion de los articulos cientificos

Nivel de Categoria Preguntas que debe
Evidencia contener obligatoriamente

Al Metaanalisis o Revisidn sistematica Preguntas del 1 al 7

All Ensayo clinico aleatorizado Preguntas del 1 al 7

Bl Metaanalisis o Revisidn sistematica Preguntas del 1 al 5

Bl Ensayo clinico aleatorizado o no | Preguntas del 1 al 3 vy
aleatorizado preguntas 6y 7

Cl Metaanalisis o Revisidn sistematica Preguntas del 1 al 4

ci Ensayo clinico aleatorizado o no | Preguntas del 1 al 3 y pregunta
aleatorizado 7

En la tabla caspe tiene un estudio de casos y controles y otro descriptivo

Tabla 2. Grado de Recomendacidén para evaluacion de los articulos cientificos

Grado de
Recomendacion

Estudios evaluados

Ensayos clinicos aleatorizados que respondan consistentemente
las preguntas 7y 8, o
Revisiones sistematicas o0 metaandlisis que respondan

FUERTE )
consistentemente las preguntas 4y 6, o
Estudios de cohorte, que respondan consistentemente las
preguntas 6y 8

DEBIL Ensayos clinicos aleatorizados o no aleatorizados que respondan

consistentemente la pregunta 7, o

Revisiones sistematicas o0 metaanadlisis que respondan
consistentemente la pregunta 6, o

Estudios de cohorte, que respondan consistentemente la pregunta
8

10




e) Aplicacion, evaluacion y actualizacion continua: Tomando en consideracion
la literatura cientifica y cinéndose a su busqueda minuciosa, se eligié de entre
todos estos articulos al que responda con mayor exactitud la pregunta clinica,
luego por el cual se procede a desarrollar el comentario critico segun la
experiencia profesional sustentada con referencias bibliograficas actuales; para
su consiguiente aplicacion en la practica clinica, asi como su evaluacion vy

actualizacién continua al menos cada dos afios calendarios.

1.3 Formulacién de la pregunta clinica segun estrategia PS (Poblacion-
Situacién Clinica)

Se identificé el tipo de paciente y su situacion clinica para estructurar la pregunta

clinica, descrito en la tabla 3.

Tabla 3. Formulacién de la pregunta clinica segun estrategia PS

POBLACION (Paciente) | Pacientes con COVID-19

. . Uso del omega 3 en el tratamiento y evolucion del
SITUACION CLINICA paciente con COVID-19.

La pregunta clinica es:
- ¢Cual es el efecto del omega 3 en el tratamiento y evolucion del paciente con
COVID-197?

1.4 Viabilidad y pertinencia de la pregunta

La pregunta clinica es viable debido a que considera el estudio de la
enfermedad como el COVID-19 la cual es de interés mundial debido a que es
una enfermedad de reciente aparicion y que hay un aumento de casos en los
ultimos tiempos y es considerado un problema de salud publica. La pregunta es
pertinente debido a que se dispone de diversos estudios clinicos desarrollados
a nivel internacional, lo cual genera una base bibliografica completa sobre el

tema.

11




1.5 Metodologia de Busqueda de Informacion

Para la realizacién de busqueda electrénica, se consideré como palabras clave
el Omega 3 y COVID-19 (tabla 4) y las estrategias de busqueda (tabla 5) , luego

sigue la busqueda de articulos cientificos sobre estudios clinicos que respondan

la pregunta clinica, mediante el uso de motores de busqueda bibliografica como

Google Académico, meSH.

Luego del descubrimiento de los articulos cientificos, se procedié a desarrollar

la busqueda sistematica de articulos de forma detallada utilizando como bases
de datos a Pubmed, Scielo, Dialnet, MDPI, Science Direct, Journal, Medrxiv,

Fortune Journals, Beslenme Ve Diyet Dergisi, Farmers, Researchgate, Springer

Nature.

Tabla 4. Eleccién de las palabras clave

PALABRAS
CLAVE

INGLES

PORTUGUES

SIMILARES

Omega 3

Omega 3

Omega 3

“N-3 polyunsaturated fatty acids”
“Omega-3 fatty acids”
“‘omega-3 polyunsaturated fatty acids”
“‘polyunsaturated fatty acids”
“‘w-3 polyunsaturated fatty acids”
‘omega 3 long chain”
“‘polyunsaturated fatty acids”

“n3 PUFA”

“n3 Fatty Acid”

“N-3 Fatty Acid”.

COVID-19

"COVID-
19"[Mesh]

COVID-19

“‘SARS COVID-19”
“SARS-CoV-2”
“COVID 19”

“SARS-CoV-2 Infection*”
“2019-nCoV Disease™”
“COVID-19 Virus Infection*”
“Coronavirus Disease 2019”
“Severe Acute Respiratory”
“Syndrome Coronavirus 2 Infection”
“SARS Coronavirus 2 Infection”
“COVID-19 Virus Disease™”
“2019-nCoV Infection™”
“COVID-19 Pandemic*”

12




Tabla 5. Estrategias de busqueda en las bases de datos

Bs:te o(sie Fec:1aa de Estrategia para N° articulos N° articulos
consultada | busqueda la busqueda encontrados | seleccionados
(N-3
Pubmed 10/01/2022 polyunsaturated 22 14
Science fatty acids OR
Direct 11/01/2022 | Omega-3 fatty S 2
acids OR omega-
Journal 10/01/2022 | 3 polyunsaturated 1 0
fatty acids OR
Medrxiv 11/01/2022 | Polyunsaturated 1 1
fatty acids OR w-
MDPI 10/01/2022 | 3 polyunsaturated 1 1
fatty acids OR
orune. 11/01/2022 omega 3 long 1 1
chain
g?se'fggfgi;/ie 10/01/2022 | polyunsaturated 1 1
y fatty acids OR n3 1 1
Farmers 11/01/2022 PUFA OR n3
Fatty Acid OR N- 1 1
Researchgate | 10/01/2022 3 Fatty Acid) AND
Springer (SARS COVID-19
pring 11/01/2022 | OR SARS-CoV- 1 1
Nature 2)
TOTAL 35 23

Una vez que se hayan elegido los articulos cientificos de las bases de datos

explicados en la tabla 5, se dispuso a continuacién preparar una ficha de

recoleccion bibliografica de los articulos con su informacion respectiva (tabla 6).
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Tabla 6. Ficha de recoleccion de datos bibliografica

Revista (aino,

Idiom
Autor (es) Titulo del articulo volumen, Link Método
a
numero)
‘Immune-boosting role
of vitamins D, C, E, https://pubm
Maturitas.
Shakoor H, | zinc, selenium and ed.ncbi.nim. Busqueda
. 2021 _ Inglés .
et al omega-3 fatty acids: nih.gov/3330 electronica
Enero;143:1-9
Could they help against 8613/
COVID-197”
“Potential benefits and | Free Radic Biol
. https://pubm
risks of omega-3 fatty | Med. 2020 . ]
Rogero _ . ed.ncbi.nim. ] Busqueda
acids supplementation | Agosto _ Inglés o
MM, et al nih.gov/3265 electrénica
to patients with COVID- | 20;156:190-
3511/
19”. 199
Infectar
Omega 3 Fatty Acids Chemother. https://pubm
Hathaway |and COVID-19: A ed.ncbi.nim. Busqueda
_ 2020 _ Inglés .
D, et al Comprehensive nih.gov/3337 electrénica
Review” DIGS2(4):478- | 7319,
495
‘May omega-3 fatty
acid dietary | Biochimie. https://pubm
Weill P, et | supplementation help | 2020 ed.ncbi.nim. gl Busqueda
nglés
al reduce severe | Dic;179:275- nih.gov/3292 J electronica
complications in Covid- | 280. 0170/

19 patients?”

14




“Vitamins, = omega-3, | European .
. http://journal
magnesium, Journal of o
. . s.tmkarpinski
Hamada, | manganese, and thyme | Biological _ ) Busqueda
. . .com/index.p | Inglés o
Afaf M. can boost our immunity | Research ] . electronica
. hp/ejbr/articl
and protect against | 2020, 10(4),
elview/312
COVID-19” 271-295.
“Can N-3
polyunsaturated fatty
acids be considered a | Pharmacol https://pubm
Darwesh | potential adjuvant | Ther. 2021 | ed.ncbi.nim. inalé Busqueda
nglés
AM, et al | therapy for COVID-19- | Mar;219:10770 | nih.gov/3303 J electronica
associated 3. 1856/
cardiovascular
complications?”
‘Immunomodulation by
intravenous omega-3 https://www.
fatty acid treatment in medrxiv.org/
Hildur medRxiv
older subjects content/10.1 ) Busqueda
Arnardottir, o 2021.12.27.21 Inglés .
hospitalized for 101/2021.12. electronica
et al _ 268264
COVID-19: a single- 27.21268264
blind randomized Al
controlled trial”
“‘Beneficial outcomes of https://www.
Djuricic, l., | omega-6 and omega-3 . mdpi.com/20 ]
Nutrients 13.7 ) Busqueda
& Calder, | polyunsaturated fatty 72- Inglés o
_ (2021): 2421 electronica
P.C. acids on human health: 6643/13/7/24
An update for 2021”. 21

15




“Stimulating the
Resolution of
Inflammation Through
. https://pubm
Omega-3 Front Physiol. .
Arnardottir ed.ncbi.nim. Busqueda
Polyunsaturated Fatty | 2021 Jan| Inglés o
H, el al nih.gov/3350 electronica
Acids in COVID-19: | 11;11:624657.
5321/
Rationale  for  the
COVID-Omega-F
Trial”.
‘Omega-3 Index and |Int J Environ
Clinical Outcomes of | Res Public
Zapata B R, | Severe COVID-19: | Health. 2021 | https://pubm inalé Busqueda
nglés
et al Preliminary Results of | Jul ed.ncbi.nlm. J electronica
a Cross-Sectional | 21;18(15):772 | nih.gov/3436
Study”. 2. 0016/
“Pro resolving
_ Med
inflammatory effects of https://pubm
o _ Hypotheses. . ]
Regidor |the lipid mediators of ed.ncbi.nim. ) Busqueda
. 2020 _ Inglés o
PA,etal |omega 3 fatty acids nih.gov/3306 electronica
Dec;145:1103
and its implication in 40 9094/
SARS COVID-19". '
“The effect of omega-3
fatty acid
supplementation on
https://pubm
clinical and | J Transl Med.
Doaei S, et | . ed.ncbi.nim. Busqueda
biochemical 2021 Mar | Inglés .
al nih.gov/3378 electronica

parameters of critically
ill patients with COVID-
19: a

clinical trial”.

randomized

29:19(1):128.

1275/
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“Assessment of

Rev Bras | https://pubm
Polyunsaturated Fatty
Baral PK, Farmacogn. ed.ncbi.nim. Busqueda
Acids on COVID-19- Inglés
et al 2021 Dec 2:1- | nih.gov/3487 electronica
Associated Risk
_ 15. 6760/
Reduction”.
‘Polyunsaturated w-3
. S . https://pubm
fatty  acids inhibit | Sci Rep. 2021
ed.ncbi.nim. Busqueda
Goc A, et al | ACE2-controlled Mar Inglés
o nih.gov/3366 electronica
SARS-CoV-2 binding | 4;11(1):5207.
4446/
and cellular entry”.
‘Immune-boosting role | Maturitas, https://www.
i of vitamins D, C, E, | Volume 143, sciencedirect
ira
zinc, selenium and | 2021, .com/science Busqueda
Shakoor, et . . . Inglés o
| omega-3 fatty acids: | Pages 1-9, /article/pii/SO electronica
a
Could they help against | ISSN 0378- | 3785122203
COVID-197” 5122 03467
https://fortun
eonline.org/a
rticles/role-
Archives of
‘Role of OMEGA-3 of-omega3-
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1.6 Analisis y verificacion de las listas de chequeo especificas

A partir de los articulos cientificos seleccionados (tabla 6) se evalua la calidad
de la literatura mediante la lista de chequeo de “Critical Appraisal Skills

Programme Espafia” (CASPe) (tabla 7).

Tabla 7. Analisis de los articulos mediante la lista de chequeo CASPE

Tipo de Lista de .
. . . . <. Nivel de Grado de
Titulo del articulo investigacion chequeo . - ‘s
o evidencia | recomendacion
metodolégica empleada
“Immune-boosting Revision CASPE Cl FUERTE

role of vitamins D, C, | sistematica
E, zinc, selenium
and omega-3 fatty
acids: Could they
help against COVID-
1977

“Potential  benefits | Revision CASPE Bl FUERTE
and risks of omega- | sistematica
3 fatty acids
supplementation to

patients with

COVID-19”.

‘“Omega 3 Fatty | Revision CASPE Cl FUERTE
Acids and COVID- | sistematica

19: A

Comprehensive

Review”

“‘May omega-3 fatty | Revision CASPE BI FUERTE
acid dietary | sistematica

supplementation
help reduce severe

complications in

Covid-19 patients?”

“Vitamins, omega-3, | Revision CASPE BI FUERTE
magnesium, sistematica

manganese, and

thyme can boost our

immunity and

protect against

COVID-19”
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“Can N-3
polyunsaturated
fatty acids be
considered a
potential  adjuvant
therapy for COVID-
19-associated
cardiovascular
complications?”

Revision
sistematica

CASPE

Al

FUERTE

“‘Immunomodulation
by intravenous
omega-3 fatty acid
treatment in older
subjects
hospitalized for
COVID-19: a single-
blind randomized
controlled trial”

Ensayo clinico

CASPE

All

FUERTE

“Beneficial
outcomes of omega-
6 and omega-3
polyunsaturated
fatty acids on human
health: An update for
20217,

Revision
sistematica

CASPE

Al

FUERTE

“Stimulating the
Resolution of
Inflammation
Through Omega-3
Polyunsaturated
Fatty Acids in
COVID-19:
Rationale for the
COVID-Omega-F
Trial”.

Ensayo clinico

CASPE

BlI

DEBIL

“Omega-3 Index and
Clinical Outcomes of
Severe COVID-19:
Preliminary Results
of a Cross-Sectional
Study’.

Estudio de casos y
controles

CASPE

All

DEBIL

“Pro resolving
inflammatory effects
of the lipid mediators
of omega 3 fatty
acids and its

Ensayo clinico

CASPE

All

DEBIL
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implication in SARS
COVID-19".

“The effect of
omega-3 fatty acid
supplementation on
clinical and
biochemical
parameters of
critically ill patients
with COVID-19: a
randomized clinical
trial”.

Ensayo clinico

CASPE

All

FUERTE

“Assessment of
Polyunsaturated
Fatty Acids on
COVID-19-
Associated Risk
Reduction”.

Revision
sistematica

CASPE

Al

FUERTE

“Polyunsaturated w-
3 fatty acids inhibit
ACE2-controlled
SARS-CoV-2
binding and cellular
entry”.

Ensayo clinico

CASPE

BlI

FUERTE

“Immune-boosting
role of vitamins D, C,
E, zinc, selenium
and omega-3 fatty
acids: Could they
help against COVID-
1977

Revision
sistematica

CASPE

Bl

FUERTE

‘Role of OMEGA-3
Fatty Acid
Supplementation in
COVID-19 Patients:
A Narrative Review”

Revision
sistematica

CASPE

Al

FUERTE

“‘COVID-19  Tanih
Yogun Bakim
Hastalarinda
Omega-3 Coklu
Doymamis Yag
Asitleri  Desteginin
Etkileri.”

Revision
sistematica

CASPE

Bl

FUERTE

“Essential
sufficiency of zinc,
w-3 polyunsaturated

Revision
sistematica

CASPE

Cl

FUERTE
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fatty acids, vitamin D
and magnesium for

prevention and

treatment of COVID-

19, diabetes,

cardiovascular

diseases, lung

diseases and

cancer”

“Pharmaconutrition | Revision CASPE Bl FUERTE
strategy to resolve | sistematica

SARS-CoV-2-

induced

inflammatory

cytokine storm in

non-alcoholic  fatty

liver disease:

Omega-3 long-chain

polyunsaturated

fatty acids”.

“Vitamins and other | Revision CASPE Bl FUERTE
immune-supportive | sistematica

elements as

cofactors for passing

the COVID-19

pandemic”.

Polyunsaturated Revision CASPE Bl FUERTE
fatty acid | sistematica

biosynthesis

pathway and

genetics.

implications for

interindividual

variability in

prothrombotic,

inflammatory

conditions such as

COVID-19

“Unbalanced omega | Revision CASPE Bl FUERTE
ratio and omega 3 | sistematica

deficiencies in world
makes our immune
system less effective
to fight with virus and
other infections”.
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“Polyunsaturated w-
3 fatty acids inhibit
ACE2-controlled
SARS-CoV-2
binding and cellular
entry”.

Ensayo clinico

CASPE

All

FUERTE
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CAPITULO II: DESARROLLO DEL COMENTARIO CRITICO

2.1 Articulo para revision

a)

b)

f)

Titulo: Efecto del omega 3 en el tratamiento y evolucion del paciente con
COVID-19

Revisor: Xavier Franckling Ponce Urquia

Institucion: Universidad Norbert Wiener, provincia y departamento de
Lima-Peru

Direccidén para correspondencia: xafranckling@gmail.com

Referencia completa del articulo seleccionado para revision:

Zoia A, et al. Role of OMEGA-3 Fatty Acid Supplementation in COVID-19
Patients: A Narrative Review. Archives of Internal Medicine Research 4
(2021): 177-183.

Resumen del articulo original:
Antecedentes

El COVID-19 aparece a principios del 2020 y es declarada pandemia. El
estadio nutricional juego un gran papel en la buena respuesta del sistema
inmunoldgico. Estudios indican que los acidos grasos omega 3 tienen
efectos beneficiosos a nivel inmunoldgico. La evidencia actual sugiere que
la suplementacion con acidos grasos omega 3 es beneficiosa para los
pacientes con esta enfermedad.

Objetivos

Indagar el impacto de la suplementacion con omega-3 en pacientes con
COVID-19.
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Método

Se realizé una revision sistematica recopilando informacion de la pagina
Pub Med. Se han compilado datos de ensayos controlados aleatorios

publicados previamente e informes de casos para el articulo de revision.
Resultados

En la presente revision, en los dos ensayos clinicos aleatorizados, el
primero se obtuvo de un total de cuatro casos de COVID-19 con
suplementaciéon con cualquier tipo de PUFA, del cual se obtuvieron
resultados positivos en cuanto a la reduccion de la estadia hospitalaria asi
como la rapida resolucion de complicaciones generadas por esta
enfermedad, lo que sugiere utilizar este nutriente en el tratamiento del
COVID. En el segundo ensayo se evaluo el efecto beneficioso de los AGPI
en pacientes con COVID, los cuales fueron 128 pacientes en estado critico
infectados con COVID de los cuales recibieron capsulas de omega 3 por 14
dias, dando como resultado que el grupo de intervencion tenian una tasa
de un mes de supervivencia mas alta, ademas que refuerza la hipétesis de
que el omega 3 mejora el nivel de indicadores como la presiona arterial,
HCQO3, funcién renal( BUN, Cr,K, volumen de orina) , recuento de linfocitos

y GCS (Glasgow Coma Scale).
Conclusiones

Se puede concluir que el omega 3 es un nutriente importante y que debe
tomarse en cuenta para el tratamiento estandar del COVID, ya que es
probable que nos brinde resultados muy positivos. Sin embargo, se requiere
mas estudios para reconocer ampliamente la eficacia del omega 3 como
tratamiento para COVID-19.
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2.2 Comentario Critico

El articulo en mencion presenta como titulo Role of OMEGA-3 Fatty Acid
Supplementation in COVID-19 Patients: A Narrative Review lo cual se relaciona
directamente con el objetivo del estudio.

El tema abordado por el autor determina un amplio panorama sobre la
intervencién nutricional del omega 3 en pacientes con COVID-19, por lo cual

este estudio se adecua de buena forma con la presente revision.

En relacidbn con los aspectos teoricos y antecedentes plasmados en la
introduccién del articulo, muestra el problema del COVID-19 en la actualidad
que afecta no solo a los pacientes sino a personal de salud tanto fisico como
psicolégicamente. La aparicidon de complicaciones graves que aumentan la
letalidad y que esta relacionado directamente con la modulacion inmune. Los
acidos graso omega 3 se perfilan como el suplemento que podrian ejercer un

buen desempefio en la modulacién del sistema inmunitario.

De acuerdo con la metodologia planteada por el autor, se recopilaron datos, de
los cuales solo se encontraron datos limitados que asocian el efecto de la
suplementacién con omega-3 en pacientes con COVID-19. Aun asi, se detalla
con evidencias el fuerte impacto que tiene el omegas-3 en el sistema inmune
mas no determina en su totalidad el beneficio en casos de pacientes en estado
critico con COVID-19.

Segun los resultados obtenidos de en un ensayo clinico aleatorizado realizado
a 128 pacientes destinado en ver la relacion entre el uso de AGPI (omega-3) y
los resultados bioquimicos alterados de los pacientes con COVID, han
demostrado resultados positivos. Por ende, se puede afirmar con seguridad que
la suplementacion con Omega-3 mejoro los niveles de varios parametros de la
funcién respiratoria y renal en pacientes criticamente enfermos con COVID-19.

Sin embargo, en otro estudio sobre la funcion renal hecho a 41 pacientes con
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consumo de omega-3 han mostrado hallazgos opuestos, ya que la

suplementacién con este nutriente no modifico la funcion renal.

El autor concluye que la suplementacion con omega-3 debe considerarse como
tratamiento en casos de COVID-19, ya que todo da indicio a que su accion es
sumamente beneficiosa; sin embargo, se necesita mas investigaciones para

finiquitar con toda certeza la eficacia del omega-3 contra el COVID-19.

2.3 Importancia de los resultados

A pesar de que existen pruebas que afirman los grandes beneficios del omega-
3 a nivel inmunoldgico por su accion antiinflamatoria, con la aparicion de la
reciente pandemia por el COVID-19 aun no hay estudios contundentes sobre su
efecto positivo contra las complicaciones producidas por esta enfermedad. Se
espera en los afos posteriores mas investigaciones con resultados

contundentes.

La importancia radica en la demostracion de los efectos antinflamatorios vy el
reforzamiento del sistema inmunoldgico por parte del omega -3 y que puede ser
util en el tratamiento contra el COVID.

2.4 Nivel de evidencia y grado de recomendacion

Segun la experiencia profesional se ha visto conveniente desarrollar una
categorizacion del nivel de evidencia y grado de recomendacion. Para la
presente revision se considerd un nivel de evidencia Al para las preguntas 1, 2,
3,4,5,6y7; para un nivel de evidencia Bl se considero las preguntas 1, 2, 3, 4
y 5; mientras que para un nivel de tipo CIl a las preguntas 1, 2, 3 y 4. Con
respecto al grado de recomendacion se categorizé como Fuerte o Débil.
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El articulo seleccionado para el comentario critico resultdé con un nivel de
evidencia alto como Al y un grado de recomendacion Fuerte, por lo cual se eligié
por encima de otros para evaluar de manera adecuada cada una de las partes
del articulo y relacionarlo con la respuesta que concederia a la pregunta clinica

planteada inicialmente.

2.5 Respuesta a la pregunta

De acuerdo a la pregunta clinica formulada ¢efecto del omega 3 en el
tratamiento y evolucién del paciente con COVID-19?

Esta revision sistematica seleccionada, nos ensefia que no se puede responder
aun de forma definitiva y categorica la pregunta planteada, a pesar que existen
estudios que demuestran los efectos positivos de la suplementacion del omega-
3 a nivel inmunoldgico asi como su efecto antiinflamatorio, el cual convendria
formar parte del tratamiento actual de pacientes con COVID en la reduccién de
complicaciones graves que podria generar la enfermedad; sin embargo la falta
de estudios realizados como la dosis de omega-3 administrada, la frecuencia
por dia y tiempo de tratamiento, aun no permite determinar recomendaciones
concluyentes en beneficio de estos pacientes para ello se necesitara continuar

realizando investigaciones.
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RECOMENDACIONES

Se recomienda:

1.

Difundir los resultados de la presente revision entre los profesionales de la
salud, a fin de promover e incluir como del tratamiento nutricional la

suplementacién de la omega-3 en pacientes con COVID-19.

La implementacion de la intervencion nutricional adecuada, asi como la
suplementacién oportuna del omega-3 reduciria la estancia hospitalaria y la

mortalidad en esta patologia.

Demostrar que la intervencion nutricional temprana como un enfoque
preventivo puede repercutir favorablemente en el estado clinico de pacientes
con COVID-19.

Desarrollar y difundir las investigaciones sobre la tematica en cuestion, que
permitan en el campo profesional de nutricién validar estos resultados en el

ambito clinico pues aun existen pocos articulos relacionadas con el tema.

30



REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

. Shakoor H., Feehan, J., Al Dhaheri, A. S., Ali, H. |, Platat, C., Ismail, L. C.,
Apostolopoulos, V., & Stojanovska, L. (2021). Immune-boosting role of
vitamins D, C, E, zinc, selenium and omega-3 fatty acids: ¢ Could they help
against COVID-19? Maturitas, 143, 1-9.
https://doi.org/10.1016/j.maturitas.2020.08.003

. Rogero, M. M., Ledo, M. de C., Santana, T. M., Pimentel, M. V. de M. B,,
Carlini, G. C. G., da Silveira, T. F. F., Gongalves, R. C., & Castro, |. A. (2020).
Potential benefits and risks of omega-3 fatty acids supplementation to
patients with COVID-19. Free Radical Biology & Medicine, 156, 190—199.
https://doi.org/10.1016/j.freeradbiomed.2020.07.005

. Hathaway, D., Pandav, K., Patel, M., Riva-Moscoso, A., Singh, B. M., Patel,
A., Min, Z. C., Singh-Makkar, S., Sana, M. K., Sanchez-Dopazo, R., Desir, R.,
Fahem, M. M. M., Manella, S., Rodriguez, |., Alvarez, A., & Abreu, R. (2020).
Omega 3 fatty acids and COVID-19: A comprehensive review. Infection &
Chemotherapy, 52(4), 478—-495. https://doi.org/10.3947/ic.2020.52.4.478

. WEeill, P., Plissonneau, C., Legrand, P., Rioux, V., & Thibault, R. (2020). May
omega-3 fatty acid dietary supplementation help reduce severe complications
in Covid-19 patients? Biochimie, 179, 275-280.
https://doi.org/10.1016/j.biochi.2020.09.003

. Hamada, A. M. (2020). Vitamins, omega-3, magnesium, manganese, and
thyme can boost our immunity and protect against COVID-19. European
Journal of Biological Research, 10(4), 271-295.
http://journals.tmkarpinski.com/index.php/ejbr/article/view/312

. Darwesh, A. M., Bassiouni, W., Sosnowski, D. K., & Seubert, J. M. (2021).
Can N-3 polyunsaturated fatty acids be considered a potential adjuvant
therapy for COVID-19-associated cardiovascular  complications?
Pharmacology & Therapeutics, 219(107703), 107703.
https://doi.org/10.1016/j.pharmthera.2020.107703

. Arnardottir, H., Pawelzik, S.-C., Sarajlic, P., Quaranta, A., Kolmert, J., Religa,
D., Wheelock, C. E., & Back, M. (2021). Immunomodulation by intravenous
omega-3 fatty acid treatment in older subjects hospitalized for COVID-19: a
single-blind randomized controlled trial. In bioRxiv (p. 2021.12.27.21268264).
https://doi.org/10.1101/2021.12.27.21268264

31



8.

9.

Djuricic, I., & Calder, P. C. (2021). Beneficial outcomes of omega-6 and
omega-3 polyunsaturated fatty acids on human health: An update for 2021.
Nutrients, 13(7), 2421. https://doi.org/10.3390/nu13072421

Arnardottir, H., Pawelzik, S.-C., Ohlund Wistbacka, U., Artiach, G., Hofmann,
R., Reinholdsson, I., Braunschweig, F., Tornvall, P., Religa, D., & Back, M.
(2020). Stimulating the resolution of inflammation through omega-3
Polyunsaturated Fatty Acids in COVID-19: Rationale for the COVID-omega-
F trial. Frontiers in Physiology, 11, 624657.
https://doi.org/10.3389/fphys.2020.624657

10.Zapata B, R., Muller, J. M., Vasquez, J. E., Ravera, F., Lago, G., Cainon, E.,

11.

Castafieda, D., Pradenas, M., & Ramirez-Santana, M. (2021). Omega-3
Index and clinical outcomes of severe COVID-19: Preliminary results of a
cross-sectional study. International Journal of Environmental Research and
Public Health, 18(15), 7722. https://doi.org/10.3390/ijerph18157722

Regidor, P.-A., Santos, F. G., Rizo, J. M., & Egea, F. M. (2020). Pro resolving
inflammatory effects of the lipid mediators of omega 3 fatty acids and its
implication in SARS COVID-19. Medical Hypotheses, 145(110340), 110340.
https://doi.org/10.1016/j.mehy.2020.110340

12.Doaei, S., Gholami, S., Rastgoo, S., Gholamalizadeh, M., Bourbour, F.,

Bagheri, S. E., Samipoor, F., Akbari, M. E., Shadnoush, M., Ghorat, F.,
Mosavi Jarrahi, S. A., Ashouri Mirsadeghi, N., Hajipour, A., Joola, P., Moslem,
A., & Goodarzi, M. O. (2021). The effect of omega-3 fatty acid
supplementation on clinical and biochemical parameters of critically ill
patients with COVID-19: a randomized clinical trial. Journal of Translational
Medicine, 19(1), 128. https://doi.org/10.1186/s12967-021-02795-5

13.Baral, P. K., Amin, M. T., Rashid, M. M. O., & Hossain, M. S. (2021).

Assessment of polyunsaturated fatty acids on COVID-19-associated risk
reduction. Revista Brasileira de Farmacognosia: Orgao Oficial Da Sociedade
Brasileira de Farmacognosia, 32(1), 1-15. https://doi.org/10.1007/s43450-
021-00213-x

14.Goc, A., Niedzwiecki, A., & Rath, M. (2021). Polyunsaturated w-3 fatty acids

inhibit ACE2-controlled SARS-CoV-2 binding and cellular entry. Scientific
Reports, 11(1), 5207. https://doi.org/10.1038/s41598-021-84850-1

32



15.Shakoor, H., Feehan, J., Al Dhaheri, A. S., Ali, H. |., Platat, C., Ismail, L. C.,
Apostolopoulos, V., & Stojanovska, L. (2021). Immune-boosting role of
vitamins D, C, E, zinc, selenium and omega-3 fatty acids: Could they help
against COVID-19? Maturitas, 143, 1-9.
https://doi.org/10.1016/j.maturitas.2020.08.003

16.Akram, Z., Allenki, A., Kishore, S., Ogwu, D., Titilayo Adefalu, O., Lisseth
Valle Villatoro, A., Adebukola Omole, J., Uddin, G., Gopal, S., Mir Khan, A.,
Nuzhat Lodi, M., Shahbaz, T., Ul Huda Nabeel, N., Vega, L., Tariq, U., & B
Nkongho, M. (2021). Role of OMEGA-3 fatty acid supplementation in COVID-
19 patients: A narrative review. Archives of Internal Medicine Research,
04(02), 177-183. https://doi.org/10.26502/aimr.0069

17.0zsoy, S., & Saka, M. (2021). COVID-19 Tanili Yogun Bakim Hastalarinda
Omega-3 Coklu Doymamis Yag Asitleri Desteginin Etkileri. Journal of
Nutrition and Dietetics, 49(2), 65-72. https://doi.org/10.33076/2021.bdd.1463

18.Story, M. J. (2021). Essential sufficiency of zinc, w-3 polyunsaturated fatty
acids, vitamin D and magnesium for prevention and treatment of COVID-19,
diabetes, cardiovascular diseases, lung diseases and cancer. Biochimie, 187,
94-109. https://doi.org/10.1016/j.biochi.2021.05.013

19.Jeyakumar, S. M., & Vajreswari, A. (2021). Pharmaconutrition strategy to
resolve SARS-CoV-2-induced inflammatory cytokine storm in non-alcoholic
fatty liver disease: Omega-3 long-chain polyunsaturated fatty acids. World
Journal of Clinical Cases, 9(31), 9333-9349.
https://doi.org/10.12998/wjcc.v9.i31.9333

20.Saeed, H., Osama, H., Abdelrahman, M. A., Madney, Y. M., Harb, H. S.,
Abdelrahim, M. E. A., & Ali, F. (2021). Vitamins and other immune-supportive
elements as cofactors for passing the COVID-19 pandemic. Beni-Suef
University Journal of Basic and Applied Sciences, 10(1), 71.
https://doi.org/10.1186/s43088-021-00163-2

21.Kothapalli, K. S. D., Park, H. G., & Brenna, J. T. (2020). Polyunsaturated fatty
acid biosynthesis pathway and genetics. implications for interindividual
variability in prothrombotic, inflammatory conditions such as COVID-19.
Prostaglandins, Leukotrienes, and Essential Fatty Acids, 162(102183),
102183. https://doi.org/10.1016/j.plefa.2020.102183

33



22.Bhardwaj, K., & Verma, N. (2020). Unbalanced omega ratio and omega 3
deficiencies in world makes our immune system less effective to fight with
virus and other infections. International Journal of Research in Medical
Sciences, 8(6), 2339. https://doi.org/10.18203/2320-6012.ijrms20202291

23.Goc, A., Niedzwiecki, A., & Rath, M. (2021). Polyunsaturated w-3 fatty acids

inhibit ACE2-controlled SARS-CoV-2 binding and cellular entry. Scientific
Reports, 11(1), 5207. https://doi.org/10.1038/s41598-021-84850-1

34



ANEXOS

Se adjunta los formularios de la pregunta segun el esquema PS vy las listas de
chequeo de cada uno de los articulos seleccionados. Dividir en dos grupos las
evaluaciones segun las tablas CASPE, por ejemplo dos tablas de evaluacion en una

hoja.
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Lista de chequeo de los articulos seleccionados

1. Immune-boosting role of vitamins D, C, E, zinc, selenium and omega-3 fatty
acids: Could they help against COVID-19?.

1. ¢ Se hizo la revision sobre un tema claramente definido? Si

2. ¢Buscaron los autores el tipo de articulos adecuados? Si

3. ¢Cree que estaban incluidos los estudios importantes y pertinentes? Si
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2. ¢Buscaron los autores el tipo de articulos adecuados? Si

3. ¢Cree que estaban incluidos los estudios importantes y pertinentes? Si

4. Crees que los autores de la revisidon han hecho suficiente esfuerzo para S
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4. Crees que los autores de la revision han hecho suficiente esfuerzo para i
valorar la calidad de los estudios incluidos?

5. Si los resultados de los diferentes estudios han sido mezclados para S
obtener un resultado “combinado” ; era razonable hacer eso?
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5. Vitamins, omega-3, magnesium, manganese, and thyme can boost our
immunity and protect against COVID-19.
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2. ¢Buscaron los autores el tipo de articulos adecuados? Si

3. ¢Cree que estaban incluidos los estudios importantes y pertinentes? Si

4. Crees que los autores de la revision han hecho suficiente esfuerzo para si
valorar la calidad de los estudios incluidos?
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therapy for COVID-19-associated cardiovascular complications?
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2. ¢Buscaron los autores el tipo de articulos adecuados? Si

3. ¢Cree que estaban incluidos los estudios importantes y pertinentes? Si

4. Crees que los autores de la revision han hecho suficiente esfuerzo para Si
valorar la calidad de los estudios incluidos?

5. Si los resultados de los diferentes estudios han sido mezclados para S|
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10. ¢ Los beneficios merecen la pena frente a los perjuicios y costes? Si
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7. Immunomodulation by intravenous omega-3 fatty acid treatment in older
subjects hospitalized for COVID-19: a single-blind randomized controlled

trial
1. ¢ Se orienta el ensayo a una pregunta claramente definida? Si
2. ¢Fue aleatoria la asignacién de los pacientes a los tratamientos? Si
3. ¢Fueron adecuadamente considerados hasta el final del estudio todos los S|
pacientes que entraron en él?
4. ;Se mantuvo el cegamiento a: los pacientes, los clinicos, el personal del S|
estudio?
5. ¢Fueron similares los grupos al comienzo del ensayo? Si
6. ¢Al margen de la intervencion en estudio, los grupos fueron tratados de S|
igual modo?
7. ¢Es muy grande el efecto del tratamiento? Si
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10. ¢ Se tuvieron en cuenta todos los resultados de importancia clinica? Si
11. ¢ Los beneficios a obtener justifican los riesgos y los costes? Si
8. Beneficial Outcomes of Omega-6 and Omega-3 Polyunsaturated Fatty
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2. ¢Buscaron los autores el tipo de articulos adecuados? Si
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9. ¢Se han considerado todos los resultados importantes para tomar la No
decision?
10. ¢ Los beneficios merecen la pena frente a los perjuicios y costes? Si
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9. Stimulating the Resolution of Inflammation Through Omega-3
Polyunsaturated Fatty Acids in COVID-19: Rationale for the COVID-Omega-

F Trial
1. ¢ Se orienta el ensayo a una pregunta claramente definida? Si
2. ¢Fue aleatoria la asignacién de los pacientes a los tratamientos? Si
3. ¢Fueron adecuadamente considerados hasta el final del estudio todos los S|
pacientes que entraron en él?
4. ;Se mantuvo el cegamiento a: los pacientes, los clinicos, el personal del S|
estudio?
5. ¢Fueron similares los grupos al comienzo del ensayo? No
6. ¢Al margen de la intervencion en estudio, los grupos fueron tratados de S|
igual modo?
7. ¢Es muy grande el efecto del tratamiento? Si
8. ¢Cual es la precision de este efecto? No
9. ¢Puede aplicarse estos resultados en tu medio o poblacién local? No
10. ¢ Se tuvieron en cuenta todos los resultados de importancia clinica? No
11. ¢ Los beneficios a obtener justifican los riesgos y los costes? Si

10.0mega-3 Index and Clinical Outcomes of Severe COVID-19: Preliminary
Results of a Cross-Sectional Study

1. ¢El estudio se centra en un tema claramente definido? Si

2. ¢Los autores han utilizado un método apropiado para responder a la S|
pregunta?

3. ¢Los casos se reclutaron/ incluyeron de una forma aceptable? Si

4. ;Los controles se seleccionaron de una manera aceptable? Si
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sesgos?

6. A. ¢Qué factores de confusion han tenido en cuenta los autores?
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confusion en el disefo y/o analisis?

7. ¢Cuales son los resultados de este estudio? Si

8. ¢Cual es la precisidon de los resultados? ;Cual es la precisiéon de la

estimacion del riesgo? No
9. ¢ Te crees los resultados? Si
10. ¢ Se pueden aplicar los resultados a tu medio? Si
11. ¢ Los resultados de este estudio coinciden con otra evidencia disponible? Si
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11.Pro resolving inflammatory effects of the lipid mediators of omega 3 fatty
acids and its implication in SARS COVID-19

1. ¢ Se orienta el ensayo a una pregunta claramente definida? Si

2. ¢Fue aleatoria la asignacién de los pacientes a los tratamientos? Si

3. ¢Fueron adecuadamente considerados hasta el final del estudio todos los S|
pacientes que entraron en él?

4. ;Se mantuvo el cegamiento a: los pacientes, los clinicos, el personal del S|
estudio?

5. ¢Fueron similares los grupos al comienzo del ensayo? Si

6. ¢Al margen de la intervencion en estudio, los grupos fueron tratados de S|
igual modo?

7. ¢Es muy grande el efecto del tratamiento? Si

8. ¢Cual es la precision de este efecto? No

9. ¢Puede aplicarse estos resultados en tu medio o poblacién local? Si

10. ¢ Se tuvieron en cuenta todos los resultados de importancia clinica? No

11. ¢ Los beneficios a obtener justifican los riesgos y los costes? Si

12.The effect of omega-3 fatty acid supplementation on clinical and
biochemical parameters of critically ill patients with COVID-19: a
randomized clinical trial

1. ¢ Se orienta el ensayo a una pregunta claramente definida? Si

2. ¢Fue aleatoria la asignacion de los pacientes a los tratamientos? Si

3. ¢Fueron adecuadamente considerados hasta el final del estudio todos los S
pacientes que entraron en él?

4. ;Se mantuvo el cegamiento a: los pacientes, los clinicos, el personal del S
estudio?

5. ¢Fueron similares los grupos al comienzo del ensayo? Si

6. ¢Al margen de la intervencion en estudio, los grupos fueron tratados de S|
igual modo?

7. ¢Es muy grande el efecto del tratamiento? Si

8. ¢Cual es la precision de este efecto? Si

9. ¢Puede aplicarse estos resultados en tu medio o poblacién local? Si

10.¢,Se tuvieron en cuenta todos los resultados de importancia clinica? Si

11. ¢ Los beneficios a obtener justifican los riesgos y los costes? Si
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13. Assessment of Polyunsaturated Fatty Acids on COVID-19-Associated Risk

Reduction
1. ¢ Se hizo la revision sobre un tema claramente definido? Si
2. ¢Buscaron los autores el tipo de articulos adecuados? Si
3. ¢Cree que estaban incluidos los estudios importantes y pertinentes? Si
4. Crees que los autores de la revision han hecho suficiente esfuerzo para S
valorar la calidad de los estudios incluidos?
5. Si los resultados de los diferentes estudios han sido mezclados para Si
obtener un resultado “combinado” ; era razonable hacer eso?
6. ¢Cual es el resultado global de la revision? Si
7. ¢Cual es la precision del resultado/s? Si
8. ¢Se pueden aplicar los resultados en tu medio? Si
9. ¢Se han considerado todos los resultados importantes para tomar la S|
decision?
10. ¢ Los beneficios merecen la pena frente a los perjuicios y costes? Si

14.Polyunsaturated w-3 fatty acids inhibit ACE2-controlled SARS-CoV-2
binding and cellular entry

1. ¢ Se orienta el ensayo a una pregunta claramente definida? Si

2. ¢Fue aleatoria la asignacion de los pacientes a los tratamientos? Si

3. ¢Fueron adecuadamente considerados hasta el final del estudio todos los Si
pacientes que entraron en él?

4. ;Se mantuvo el cegamiento a: los pacientes, los clinicos, el personal del No
estudio?

5. ¢Fueron similares los grupos al comienzo del ensayo? No

6. ¢Al margen de la intervencion en estudio, los grupos fueron tratados de S|
igual modo?

7. ¢Es muy grande el efecto del tratamiento? Si

8. ¢Cual es la precision de este efecto? Si

9. ¢Puede aplicarse estos resultados en tu medio o poblacién local? Si

10.¢,Se tuvieron en cuenta todos los resultados de importancia clinica? Si

11. ¢ Los beneficios a obtener justifican los riesgos y los costes? Si
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15.Immune-boosting role of vitamins D, C, E, zinc, selenium and omega-3 fatty

acids: Could they help against COVID-19?

1. ¢ Se hizo la revision sobre un tema claramente definido? Si

2. ¢Buscaron los autores el tipo de articulos adecuados? Si

3. ¢Cree que estaban incluidos los estudios importantes y pertinentes? Si

4. Crees que los autores de la revision han hecho suficiente esfuerzo para si
valorar la calidad de los estudios incluidos?

5. Si los resultados de los diferentes estudios han sido mezclados para i
obtener un resultado “combinado” ; era razonable hacer eso?

6. ¢Cual es el resultado global de la revision? Si

7. ¢Cual es la precision del resultado/s? No

8. ¢Se pueden aplicar los resultados en tu medio? Si

9. ;Se han considerado todos los resultados importantes para tomar la i
decision?

10. ¢ Los beneficios merecen la pena frente a los perjuicios y costes? Si

16.Role of OMEGA-3 Fatty Acid Supplementation in COVID-19 Patients: A
Narrative Review.

1. ¢ Se hizo la revision sobre un tema claramente definido? Si

2. ¢Buscaron los autores el tipo de articulos adecuados? Si

3. ¢Cree que estaban incluidos los estudios importantes y pertinentes? Si

4. Crees que los autores de la revision han hecho suficiente esfuerzo para Si
valorar la calidad de los estudios incluidos?

5. Si los resultados de los diferentes estudios han sido mezclados para S|
obtener un resultado “combinado” ; era razonable hacer eso?

6. ¢Cual es el resultado global de la revision? Si

7. ¢Cual es la precision del resultado/s? Si

8. ¢Se pueden aplicar los resultados en tu medio? No

9. ¢Se han considerado todos los resultados importantes para tomar la S
decision?

10. ¢ Los beneficios merecen la pena frente a los perjuicios y costes? Si
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17.COVID-19 Tanili Yogun Bakim Hastalarinda Omega-3 Coklu Doymamis Yag

Asitleri Desteginin Etkileri

1. ¢ Se hizo la revision sobre un tema claramente definido? Si

2. ¢Buscaron los autores el tipo de articulos adecuados? Si

3. ¢Cree que estaban incluidos los estudios importantes y pertinentes? Si

4. Crees que los autores de la revision han hecho suficiente esfuerzo para si
valorar la calidad de los estudios incluidos?

5. Si los resultados de los diferentes estudios han sido mezclados para S|
obtener un resultado “combinado” ; era razonable hacer eso?

6. ¢Cual es el resultado global de la revision? Si

7. ¢Cual es la precision del resultado/s? No

8. ¢Se pueden aplicar los resultados en tu medio? No

9. ;Se han considerado todos los resultados importantes para tomar la No
decision?

10. ¢ Los beneficios merecen la pena frente a los perjuicios y costes? Si

18.Essential sufficiency of zinc, w-3 polyunsaturated fatty acids, vitamin D and

magnesium for prevention and treatment of COVID-19, diabetes,

cardiovascular diseases, lung diseases and cancer

1. ¢ Se hizo la revision sobre un tema claramente definido? Si

2. ¢Buscaron los autores el tipo de articulos adecuados? Si

3. ¢Cree que estaban incluidos los estudios importantes y pertinentes? Si

4. Crees que los autores de la revision han hecho suficiente esfuerzo para S|
valorar la calidad de los estudios incluidos?

5. Si los resultados de los diferentes estudios han sido mezclados para No
obtener un resultado “combinado” ; era razonable hacer eso?

6. ¢Cual es el resultado global de la revision? Si

7. ¢Cual es la precision del resultado/s? No

8. ¢Se pueden aplicar los resultados en tu medio? No

9. ;Se han considerado todos los resultados importantes para tomar la No
decision?

10. ¢ Los beneficios merecen la pena frente a los perjuicios y costes? Si
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19.Pharmaconutrition strategy to resolve SARS-CoV-2-induced inflammatory

cytokine storm in non-alcoholic fatty liver disease: Omega-3 long-chain

polyunsaturated fatty acids

1. ¢ Se hizo la revision sobre un tema claramente definido? Si

2. ¢Buscaron los autores el tipo de articulos adecuados? Si

3. ¢Cree que estaban incluidos los estudios importantes y pertinentes? Si

4. Crees que los autores de la revision han hecho suficiente esfuerzo para Si
valorar la calidad de los estudios incluidos?

5. Si los resultados de los diferentes estudios han sido mezclados para S|
obtener un resultado “combinado” ; era razonable hacer eso?

6. ¢Cual es el resultado global de la revision? Si

7. ¢Cual es la precision del resultado/s? No

8. ¢Se pueden aplicar los resultados en tu medio? Si

9. ¢Se han considerado todos los resultados importantes para tomar la No
decision?

10. ¢ Los beneficios merecen la pena frente a los perjuicios y costes? Si

20.Vitamins and other immune-supportive elements as cofactors for passing the

COVID-19 pandemic

1. ¢ Se hizo la revision sobre un tema claramente definido? Si

2. ¢Buscaron los autores el tipo de articulos adecuados? Si

3. ¢Cree que estaban incluidos los estudios importantes y pertinentes? Si

4. Crees que los autores de la revision han hecho suficiente esfuerzo para i
valorar la calidad de los estudios incluidos?

5. Silos resultados de los diferentes estudios han sido mezclados para S|
obtener un resultado “combinado” ; era razonable hacer eso?

6. ¢Cual es el resultado global de la revision? Si

7. ¢Cual es la precision del resultado/s? No

8. ¢Se pueden aplicar los resultados en tu medio? No

9. ¢Se han considerado todos los resultados importantes para tomar la No
decision?

10. ¢ Los beneficios merecen la pena frente a los perjuicios y costes? Si
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21.Polyunsaturated fatty acid biosynthesis pathway and genetics. implications

for interindividual variability in prothrombotic, inflammatory conditions such

as COVID-19
1. ¢ Se hizo la revision sobre un tema claramente definido? Si
2. ¢Buscaron los autores el tipo de articulos adecuados? Si
3. ¢Cree que estaban incluidos los estudios importantes y pertinentes? Si
4. Crees que los autores de la revision han hecho suficiente esfuerzo para Si

valorar la calidad de los estudios incluidos?
5. Si los resultados de los diferentes estudios han sido mezclados para S|

obtener un resultado “combinado” ; era razonable hacer eso?
6. ¢Cual es el resultado global de la revision? Si
7. ¢Cual es la precision del resultado/s? No
8. ¢Se pueden aplicar los resultados en tu medio? No
9. ¢Se han considerado todos los resultados importantes para tomar la No

decision?

10. ¢ Los beneficios merecen la pena frente a los perjuicios y costes? Si

22.Unbalanced omega ratio and omega 3 deficiencies in world makes our

immune system less effective to fight with virus and other infections

1. ¢ Se hizo la revision sobre un tema claramente definido? Si

2. ¢Buscaron los autores el tipo de articulos adecuados? Si

3. ¢Cree que estaban incluidos los estudios importantes y pertinentes? Si

4. Crees que los autores de la revision han hecho suficiente esfuerzo para i
valorar la calidad de los estudios incluidos?

5. Si los resultados de los diferentes estudios han sido mezclados para S|
obtener un resultado “combinado” ; era razonable hacer eso?

6. ¢Cual es el resultado global de la revision? Si

7. ¢Cual es la precision del resultado/s? No

8. ¢Se pueden aplicar los resultados en tu medio? No

9. ;Se han considerado todos los resultados importantes para tomar la No
decision?

10. ¢ Los beneficios merecen la pena frente a los perjuicios y costes? Si
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23.Polyunsaturated w-3 fatty acids inhibit ACE2-controlled SARS-CoV-2 binding

and cellular entry

1. ¢ Se orienta el ensayo a una pregunta claramente definida? Si

2. ¢Fue aleatoria la asignacion de los pacientes a los tratamientos? Si

3. ¢Fueron adecuadamente considerados hasta el final del estudio todos los S
pacientes que entraron en él?

4. ;Se mantuvo el cegamiento a: los pacientes, los clinicos, el personal del S
estudio?

5. ¢Fueron similares los grupos al comienzo del ensayo? Si

6. ¢Al margen de la intervencion en estudio, los grupos fueron tratados de S|
igual modo?

7. ¢Es muy grande el efecto del tratamiento? Si

8. ¢Cual es la precision de este efecto? Si

9. ¢Puede aplicarse estos resultados en tu medio o poblacién local? Si

10.¢,Se tuvieron en cuenta todos los resultados de importancia clinica? Si

11. ¢ Los beneficios a obtener justifican los riesgos y los costes? Si
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