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Lista de siglas

AD: doenca de Alzheimer

AVC: acidente vascular cerebral

DCV: doengas cardiovasculares

DGS: Dire¢édo Geral da Saude

DNA: &cido desoxirribonucleico

EM: enfarte do miocardio

ER : recetores de estrogénios

HDL.: lipoproteinas de alta densidade
LDL: lipoproteinas de baixa densidade
MMSE: Mini-Mental State Examination
NMDA: N-metil-D-aspartato

PAD: pressao arterial diastélica

PAS: pressdo arterial sistolica

PR: recetores de progesterona

RAR: recetor do acido retindico

RC: randomizados e controlados

ROS: especies reativas de oxigénio
RXR: recetor retinoide X

SRAA: sistema renina angiotensina aldosterona
SeP: selenoproteina P

Ul: unidades internacionais

UNESCO: United Nations Educational Scientific and Cultural Organization

25(0OH)D: 25-hidroxicolecalciferol



Resumo

O envelhecimento progressivo da populacdo € um fendémeno mundial. Cerca de 80%
da populagdo idosa tem uma ou mais doencas crénicas e o declinio cognitivo € um fenémeno
frequente que aumenta ao longo da idade.

Vaérios estudos demonstraram a relagcdo dos micronutrientes com estas problematicas,
nomeadamente, na sua patogénese, evolugdo, tratamento e prevencao.

Esta revisdo teve como objetivos, identificar alguns micronutrientes e provaveis
mecanismos de acdo envolvidos na prevencao do cancro, das doengas cardiovasculares e do
declinio cognitivo e avaliar a existéncia de beneficios da suplementacdo destes
micronutrientes na dieta do idoso.

Prop6s-se que em relagdo ao cancro, a vitamina A atue como supressor tumoral,
podendo estar relacionada com um maior risco de cancro do pulmé&o e do estdmago. Quanto
ao &cido folico e as vitaminas B6 e B12 sugeriu-se apresentarem um potencial carcinogénico
e o0s resultados da relacéo entre a sua suplementacdo e o risco de cancro da mama nao foram
conclusivos para o acido félico e ndo foram estatisticamente significativos para as vitaminas
B6 e B12.

Os resultados dos estudos relativos ao efeito da suplementacéo das vitaminas A, B, C e
D nas doencas cardiovasculares foram inconclusivos e ndo houve consenso quanto a relacdo
entre as vitaminas A, B e C e o risco de surgimento destas doencas. Relativamente a
suplementacdo com calcio, os resultados foram inconclusivos, quanto ao seu potencial
preventivo nas doencgas cardiovasculares, no entanto, a ingestdo de baixas doses foi sugerida

como sendo benéfica no controlo na PAS e PAD.



Estudos sugeriram que os niveis plasmaticos de zinco estejam relacionados com a
melhoria da funcdo cognitiva, propondo um possivel envolvimento na patogénese da AD.
Estudos recentes indicaram que niveis diminuidos de selénio podem estar relacionados com
uma maior mortalidade e declinio da funcdo cognitiva. Estudos indicaram o papel do ferro no
processo neurodegenerativo e sugeriram que o aumento do ferro livre cerebral podera ser
responsavel pela degradacdo neuronal. Estudos estabeleceram uma relacdo entre 0s niveis
baixos de acido félico com o declinio cognitivo, ndo tendo esta evidéncia sido verificada para
as vitaminas B6 e B12. Verificaram ainda que a suplementacdo com 4acido folico exerce
influéncia na performance cognitiva, contudo com vitamina B12 esta influéncia ndo existe.
Estudos referiram que as vitaminas C e E apresentam atividade neuromodeladora e que
guando os niveis plasmaticos se encontram diminuidos estdo associados a um maior risco de

declinio cognitivo.

Palavras-chave: micronutrientes, prevencdo primaria, preven¢do secundaria, cancro, doencas
cardiovasculares,, declinio cognitivo, micronutrientes (acdo farmacoldgica) suplementos

diatéticos, idoso, idoso com 80 ou mais anos



Abstract

The progressive aging of the population is a global phenomenon. About 80% of the
elderly population has one or more chronic diseases and the cognitive decline is a common
phenomenon which increases with age.

Several studies have shown the relationship of micronutrients with these issues,
particularly, in its pathogenesis, evolution, treatment and prevention.

This revision aimed to identify some micronutrients and probable action mechanisms
involved in preventing cancer, cardiovascular diseases, cognitive decline and evaluate the
existence of supplementation benefits of these micronutrients on the elderly’s diet.

It was proposed that in relation to cancer the vitamin A acts as a tumor suppressor and
may be associated with an increased risk of lung and stomach cancer. As for the folic acid and
the vitamins B6 and B12 it was suggested to present themselves as having a carcinogenic
potential and the results between the relationship of the folic acid and its supplementation and
the risk of breast cancer have been inconclusive and it weren't statistically significant for the
vitamins B6 and B12.

The outcomes of the supplementation effect of vitamins A, B, C and D in
cardiovascular diseases were inconclusive, and there was not consensus on the relationship
between the vitamins A, B and C and the risk of emergence of these diseases. In relation to
the calcium supplementation, the results were inconclusive regarding its preventive potential
in cardiovascular diseases, however, the ingestion of low-doses was suggested as being
beneficial in monitoring the sistolic and diastolic blood pressure.

Studies have suggested that the zinc plasma levels are related to the improvement of
cognitive function, suggesting a possible role in the pathogenesis of the Alzheimer's disease.

Recent studies indicate that low selenium levels can be associated with higher mortality and



decline in the cognitive function. Studies have indicated the role of iron in neurodegenerative
process and suggested that the increase in the free iron brain may be responsible for the
neuronal degradation. Studies have established a link between the low levels of folic acid with
the cognitive decline and this evidence has not been verified for the B6 and B12 vitamins.
They have also verified that the supplementation with folic acid influences the cognitive
performance, although with the B12 vitamin this influence does not exist. Studies have
indicated that the vitamins C and E show neuromodelator activity when the plasma levels are

low they are associated to a higher risk of cognitive decline.

Keywords: micronutrientes; primary prevention; secondary prevention; neoplasms;
cardiovascular diseases; mild cognitive impairment; micronutrients [Pharmacological

Action]; dietary supplements; aged; aged, 80 and over



Materiais e Métodos

A pesquisa para a revisao literaria foi realizada mediante a consulta de um conjunto de
varios artigos de revisdo e artigos cientificos publicados entre 2009 e 2015, recorrendo as
bases de dados da Pubmed, B-on e Cochrane, utilizando os seguintes termos de pesquisa:
“micronutrients”, “micronutrients [pharmacological action]”,*“/therapeutic use”, “/therapy”,
“dietary supplements”, “Treatment Outcome”, “Aged”, “Aged, 80 and over”, “micronutrients
AND cardiovascular disease”, “micronutrients AND cognitive decline” “micronutrients AND
cognitive function” e “micronutrients AND cancer”.

Foram consultados artigos com informagdo epidemiolégica relativa as situacoes
patologicas mais comuns no idoso, seguindo-se a selecdo de estudos sobre alguns
micronutrientes com interacdo com estas patologias e de outros referentes a sua
suplementagéo.

Foram também consultadas outras fontes de informacéo tais como: o livro “Krause’s
Food & Nutrition Therapy”, para obtencdo de conteldos sobre as caracteristicas e
generalidades dos micronutrientes; uma norma da Direcdo Geral da Salde (DGS):
“Abordagem Terapéutica das Alteragdes Cognitivas” para obtencdo de informacéo adicional
sobre o défice cognitivo; o programa nacional para as doencas oncologicas: ‘“Portugal
Doencas Oncoldgicas em Numeros — 2013” e o relatério sobre a salde da populacdo
portuguesa com 65 ou mais anos de idade: “Portugal Idade Maior em Numeros — 2014”, para
a obtencdo de dados estatisticos relativos a prevaléncia do cancro e ao envelhecimento

demogréafico na populacdo portuguesa.

10



1-Introducéo

A populacdo mundial esta a envelhecer progressivamente, consequéncia do aumento
da percentagem de individuos na faixa etaria geriatrica. A longevidade conduz ao aumento da
prevaléncia das doencas cardiovasculares (DCV), neoplasicas e neurodegenerativas e acarreta
consequéncias decorrentes da coexisténcia de multiplas doengas cronicas que afetam
significativamente a qualidade de vida do idoso e aumentam a necessidade aos cuidados de
saude. (1,2,3)

A nutricdo é essencial na promocdo de saude, independentemente da faixa etaria e €
um elemento chave no envelhecimento saudavel. (3,4,5,6,7) Uma alimentacdo ndo adequada
¢ um problema comum que pode afetar o estado funcional e fisico dos idosos. O risco de
malnutricdo aumenta com a idade, como tal, a nutricdo e a suplementacdo nutricional na
populacdo geriatrica sdo assuntos deveras importantes que merecem a devida atencéo. (3,4)

Os micronutrientes sdo componentes essenciais da dieta alimentar e sdo elementos
fundamentais na prevencdo da doenca. Apresentam um conjunto de funcBes essenciais na
regulacdo da homeostasia do organismo, sdo elementos chave nas vias metabdlicas, e a sua
auséncia pode comprometer o estado de saude do individuo. (8)

Os défices nutricionais sdao comuns na populacdo em geral e podem ocorrer devido a
um consumo insuficiente de alimentos, a perdas organicas ou a um aumento das necessidades
fisiolOgicas de determinados nutrientes superior ao que uma dieta equilibrada fornece. (9) Os
idosos pertencem a um dos grupos etarios mais suscetiveis os defices nutricionais podendo,
por isso, beneficiar com a suplementacéo de micronutrientes.

A suplementacdo de vitaminas e de sais minerais € comumente usado como forma de

promogcéo de saude e prevencédo de doencas cronicas (10) tendo-se assistido, atualmente, a um
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aumento do consumo de suplementos vitaminicos por parte desta populacdo (11), embora
grupos de especialistas defendam que uma dieta variada e balanceada é suficiente como fonte
de aporte dos micronutrientes essenciais. (9) Permanecem ainda algumas questfes sobre a
necessidade em recorrer aos suplementos vitaminicos e se as suas doses estdo adaptadas ao
individuo, tendo em conta a idade, a dieta diaria e as comorbilidades.(11)

Esta revisdo tem como objetivos, identificar alguns micronutrientes e os provaveis
mecanismos de acdo envolvidos na prevencdo das DCV e do declinio cognitivo e avaliar a
existéncia de beneficios da suplementacdo destes micronutrientes na dieta do idoso.

Esta revisdo tem como objetivos, identificar alguns micronutrientes e provaveis
mecanismos de acdo envolvidos na prevencdo do cancro, das DCV e do declinio cognitivo e

avaliar a existéncia de beneficios da suplementacdo destes micronutrientes na dieta do idoso.
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2- O Envelhecimento e a Nutricdo

A populacdo mundial esta a envelhecer progressivamente e de acordo com o relatorio
“Portugal Maior”, publicado pela DGS, referente a populacdo com 65 e mais anos de idade, o
envelhecimento demogréafico é uma tendéncia a longo prazo que teve inicio ha varias décadas,
em Portugal e na Europa (figura 1).(12) E uma consequéncia do aumento da percentagem de
individuos na faixa etaria geriatrica mundial ao longo do tempo, a custa de multiplos fatores,
nomeadamente, a reducdo das taxas de fertilidade e de mortalidade e 0 aumento da esperanca
média de vida, este Gltimo assumindo uma importancia mais significativa.

No entanto, a custa de uma maior longevidade, assiste-se a um aumento da prevaléncia
de determinadas patologias, especialmente das denominadas doencas silenciosas, tais como:
DCV, deméncia e cancro.(2,7)

Estima-se que 80% da populacéo idosa tenha uma ou mais doencas cronicas, pelo que
a coexisténcia desta multiplicidade de patologias como sejam: diabetes, DCV, deméncia e /ou
cancro, sdo acompanhadas de “efeitos colaterais” que no individuo idoso afetam de forma
significativa a sua qualidade de vida, aumentando assim a necessidade de recorrer aos
cuidados de saude. (2,7)

Neste sentido, o processo de envelhecimento conduz a consequéncias acentuadas na
estrutura etéria da populacdo que por sua vez determinam alteracfes nas necessidades sociais
e na atividade econdémica e politica, no sentido de responder a esta nova realidade social.(12)

A prevencdo de doencas cronicas e a reducdo das suas respetivas complicacfes
constitui uma estratégia essencial na promocao e manutencdo da saude e de facto a prevencao

primaria e secundaria destas doencas provou ser uma medida eficaz.(7)
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O estado de saude é influenciado por multiplos fatores, dos quais a nutricdo assume
um papel fundamental, uma vez que o organismo, através das trocas de energia e de nutrientes
com o0 meio ambiente, permite a manutencdo da homeostasia e do bom funcionamento
corporal.(3) Existem varios estudos epidemioldgicos que sugerem a existéncia de uma
relacdo robusta entre o estado de saude e o estado nutricional, independente da idade,
apoiando assim a importancia da nutricdo na promocdo de saude, ndo so nas faixas etarias
mais jovem, mas também na geriatrica.(3,5,7)

Tendo em conta a problematica do envelhecimento populacional associado ao declinio
da qualidade de vida, devido a um maior predominio da prevaléncia de doencas crénicas e
respetivas consequéncias, devem ser feitos esforcos no sentido de criar medidas
intervencionais e programas de promocdo de salde e de prevencdo primaria e secundaria de
doencas para populacdo em geral, com objetivo de melhorar o estado de saude quer dos
idosos quer das faixas etarias mais jovens, promovendo assim um envelhecimento mais

saudavel, mais funcional e, principalmente, com maior qualidade de vida.

25,0
20,0
85+
15,0 J— J— J— j—
e 80-84
10,0 ——mM8M8Mm —_— —_— —_— —_— _— —
75-79
50 — _-_._._._._._ 70-74
0,0 M 65-69
1970 1980 1990 2000 2010 2011
Anos

Figura 1: Distribuicdo da populagdo residente (%), por grupo etéario, em Portugal Continental (1970-2012)
Fonte: Relatdrio da Direcéo Geral da Saude “Portugal Idade Maior em Numeros” 2014
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2.1 - Desnutricdo no Idoso

A idade e as patologias intimamente relacionadas podem resultar numa infinidade de
alteracdes fisioldgicas e sociais que afetam o consumo dos alimentos. Uma alimentacdo nao
adequada é um problema comum que afeta o estado funcional e fisico dos idosos.(4,7)

O impacto do envelhecimento no organismo exerce influéncia nas necessidades
nutricionais dos idosos. As reducGes na massa muscular, na densidade éssea, na funcao
imunologica, e na absor¢do e metabolismo dos nutrientes, podem tornar dificil para os idosos
atender as exigéncias nutricionais, especialmente pelo fato das suas necessidades energeticas
serem reduzidas. Fatores como perda da massa magra, aumento de cerca de 50 % da massa
gorda para ambos 0s géneros (tecido sem atividade metabolica significativa), diminuicdo da
taxa metabolica basal em 2% por década, menor atividade fisica dos idosos relativamente a
populacdo mais jovem, sdo responsaveis pelo menor gasto energético e consequentemente
menor necessidade energética diaria dos idosos.(3)

As alteracBes na constituicdo corporal bem como as alteracGes fisiologicas associadas
ao envelhecimento podem influenciar diretamente as exigéncias de nutrientes. Apesar dos
idosos apresentarem uma metabolica basal diminuida, as necessidades relativas aos
micronutrientes, de uma forma geral, para a maioria das vitaminas e minerais nao sofrem
reducdo e se existirem sdo muito ligeiras. (2,3)

A nutricdo constitui um elemento chave para um envelhecimento saudavel com
qualidade de vida e acredita-se que os insultos no estado de saude resultam de interacGes
complexas entre fatores genéticos, ambientais, culturais e habitos pessoais. (7)

Os habitos alimentares nos idosos séo determinados ndo sé por preferéncias adquiridas
ao longo da vida, mas também por alteracbes psicologicas, fatores financeiros e grau de

incapacidade.
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Dadas estas especificidades deve ser dada especial atencéo aos requisitos especiais da
nutricdo dos idosos. (3)

A malnutricdo constitui um facto altamente relevante com consequéncias, quer
clinicas quer socioeconémicas e 0 seu risco aumenta com a idade. (4) E uma condi¢do muito
frequente em grupos mais frageis da populacdo, pessoas com baixos rendimentos e idosos,
especialmente quando estdo institucionalizados. Relativamente aos idosos, o facto da eficacia
da detecéo e reacdo ao estimulo da fome estar diminuido, faz deles um grupo particularmente
vulnerdvel a uma situacdo de desnutricio. Uma alimentacdo deficitaria resulta no
aparecimento de multiplos défices nutricionais que provocam efeitos adversos na constituicdo
e no funcionamento organico, tais como: compromisso da fun¢do muscular, reducdo da massa
Ossea, disfuncdo imunoldgica (maior risco de infe¢Bes), diminuicdo da funcdo cognitiva,
anemia, dificuldade na cicatrizacdo de feridas, entre outros. Desta forma a malnutricdo
constitui uma das principais causas de morbilidade e de mortalidade da populacédo
geriatrica.(6)

Existem varios parametros clinicos, funcionais, sociais e econdémicos, que
individualmente ou associados, podem influenciar o estado nutricional o idoso (figura 2)
podendo assim estar na base da origem da desnutricéo (6,7,13):

e AlteracGes fisiologicas relacionadas com a idade,

e Diminuicdo do apetite,

e Saciedade precoce,

e AlteracGes do tubo digestivo, tais como: alteracfes da dentigéo, atrofia das
papilas gustativas, diminuicdo peristaltismo esofagico, atrofia da mucosa
géstrica, hipocloridria gastrica e diminuicdo da capacidade de absorcdo

intestinal, que consequentemente conduzem a reducgéo da ingestdo de alimentos,
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opcdo por dietas monodtonas e seletivas e diminuicdo da absorcdo e
biodisponibilidade dos micronutrientes,
e Fatores patologicos
- Presenca de patologia, nomeadamente, doengas cronicas que muitas
vezes conduzem a polimedicacdo (anti&cidos, diuréticos, antibidticos).
Estes dois fatores podem também afetar absor¢do e biodisponibilidade
dos micronutrientes,
e [Fatores psicologicos
- Depresséo e a solidao,
e Problemas socioecondmicos:
- Poucos recursos econémicos, falta de apoio de terceiros e isolamento
social,
e Fatores Culturais

- Religido, habitos tradicionais, e alcoolismo.
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Estado de Saude

e Presenca de doenca aguda ou crénica

e Medicacdo
e AlteracGes sensoriais: paladar, olfato, aspeto, textura
e Saude oral
N
|
VY |
Estado fisico e funcional: P
o 6-5- Estado - =>
o LimitacGes fisicas Nutricional
e Equilibrio A
« Forca fisica e resisténcia \l, :
o Atividade /Exercicio fisico Processo de P
Envelhecimento |- - >

Figura 2: Fatores influen

processo de envelhecimento.

Idade

Cognicéo
o Alteracdo do estado mental
o Depressao
o Necessidades emocionais
o Alimentacéo diéria
o Crengas relacionadas com
sadde e nutricao

Ambiente

o Condig6es de vida

o Condigdes financeiras

o TradicOes e crencas
religiosas

o Estilo de vida

o Acesso aos alimentos e
respetiva preparacao

e Socializacao

Adaptado de: Bernstein et al. “Position of the Academy of Nutrition and Dietetics: Food and Nutrition
for Older Adults: Promoting Health and Wellness”.
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3- Micronutrientes

Os micronutrientes sdo constituidos por substancias organicas (vitaminas lipossoluveis
e hidrossoluveis) e inorganicas (minerais).

Os micronutrientes sdo essenciais a nivel do metabolismo e da fisiologia humana,
nomeadamente na manutencdo na homeostasia e funcionamento do organismo e na promocao
e manutencdo de salde e na prevencdo de doenca. Apresentam uma variedade de funcdes
incluindo estruturais, enzimaticas, equilibrio de fluidos, funcdo celular e neurotransmisséo.
Como tal séo elementos indispensaveis da dieta.(8)

As vitaminas e 0s minerais estdo presentes nos alimentos sob forma de
macronutrientes, que sofrem digestdo e posteriormente sdo absorvidos ha mucosa do intestino
delgado, a nivel da bordadura de escova. A biodisponibilidade destes micronutrientes é
afetada por inumeros fatores tais como: mecanismo de transporte, presenca de outros
nutrientes especificos, por exemplo acidos ou bases e presenca de oxalatos. (14)

A maioria das vitaminas ndo sofre modificacdes desde a sua absorcdo no intestino
delgado, realizada por difusdo passiva, até chegar a corrente sanguinea, atraves de varios
mecanismos diferentes de transporte individual de vitaminas. Os farmacos, por exemplo,
podem compartilhar os mesmos mecanismos usados pelas vitaminas, podendo assim competir
pelo mecanismo e interferir com a biodisponibilidade das vitaminas.

O processo de absorcdo dos minerais € mais complexo, especialmente a absorcdo de
minerais catidnicos, tal como o selénio. Neste caso a absorcdo € feita por quelacdo, em que
um mineral liga-se a um ligante, geralmente um acido ou um aminoéacido, ficando desta forma

capaz de ser absorvido para a mucosa intestinal.
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O trato gastrointestinal constitui um local onde ocorrem importantes interacfes entre
0S minerais, as quais podem prejudicar ou eventualmente promover a absor¢do de outros,
como por exemplo, a presenca de grandes quantidades de ferro ou de zinco podem reduzir a
absorcdo do cobre e por sua vez a presenca de cobre pode reduzir a absorcdo de ferro e
molibdénio. E provavel que estas interaces traduzam a sobreposi¢do dos mecanismos de
absorcéo entre os minerais.

Os minerais sdo transportados pela corrente sanguinea ligados proteinas
transportadoras. Esta ligacdo pode ser especifica (por exemplo a transferrina, que se liga ao
ferro) ou inespecifica (por exemplo a albumina, que se liga a varias substancias). Uma fracédo
de cada mineral também € transportada no soro sob forma de complexos com aminoacidos ou
com péptidos.

As proteinas de transporte especificas, geralmente, ndo ficam completamente
saturadas e esta capacidade de reserva pode atuar como um fator protetor contra uma
exposicdo excessiva. A toxicidade por minerais normalmente ocorre somente depois de 0s
niveis existentes de um determinado micronutriente superarem o limite de saturacdo das
proteinas existentes. A figura 2 esquematiza sumariamente o processo de digestdo dos

micronutrientes.
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Alimentos e bebidas

Amilase
Salival  m— Boca
Esdéfago

Suco gastrico
« Pepsina

«HCI $ Alcool %

Péancreas Duodeno
’\ $ CI, SO P
( P Forro 3
$ Calcio >
« $ Magnésio 5
Vesicula biliar | Bilis ====p ) $» zinco 2

> Gliicoss, galactoss, fructose
Aminodcidos, dipéptides e tripptidos
Vitamina C
Tiamina Vitami
Riboflaving | VIEMINGS  ee—
hi 1
Piridoxina dossohiee

Acido folico
Vitaminas A'D, E,
Gorduras 4
Colesterol

}Sais biliares e vitamina By, e—

Enzimas intestinais
da borda em escava

Veias subclavia
e Jugular interna
esquerda

$ Na* K

) Vitaming K formada se—
por agab bacteriana

$ H0

Recto
Anus

Fezes

Figura 3. Locais de secrecdo e absor¢éo dos micronutrientes no trato gastro intestinal
Adaptado de: Mahan LK, Escott-Stump S. Krause’s Food & Nutrition Therapy. 12th ed.

3.1- Vitaminas

O termo “vitamina” foi criado para denominar um grupo de micronutrientes essenciais

que satisfazem os seguintes critérios:

1.

Compostos orgénicos diferentes dos lipidos, hidratos de carbono e das
proteinas,
Componentes alimentantes naturais, normalmente presentes em pequenas

quantidades,
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3. N&o sdo sintetizados pelo organismo em quantidades adequadas as

necessidades fisiologicas,

4. Sédo fundamentais, geralmente em pequenas quantidades, para a funcao

fisiolégica normal, isto €, a manutencdo, crescimento, desenvolvimento, e

reproducao,

5. A sua eventual falta ou insuficiéncia provoca uma sindrome de deficiéncia

especifica.

As vitaminas apresentam um conjunto vasto de funces, incluindo acdo a nivel da

expressao genética, no entanto em termos de funcdes metabolicas elas classicamente foram

separadas em quatro categorias, embora entre elas tenham poucos aspetos quimicos em

comum, S8o estas:

1.

2.

3.

4.

Estabilizadores de membrana,
Doadores e recetores de hidrogenides (H") e de eletrdes,
Hormonas,

Coenzimas.

Em niveis subclinicos ou inferiores aos niveis 6timos, as vitaminas podem contribuir

para surgimento de doencas que normalmente ndo estdo associados com o status da vitamina.

As vitaminas podem ser também classificadas com base na sua solubilidade, em

vitaminas lipossoluveis (A, D, E, e K) e as vitaminas hidrossoluveis (acido ascérbico, tiamina,

riboflavina, niacina, piridoxina, biotina, acido pantoténico, acido félico e cobalamina). As

vitaminas lipossollveis sdo absorvidas passivamente para 0s vasos linfaticos e sdo

transportadas juntamente com os lipidos. Tendem a ser encontradas nas por¢oes lipidicas da

célula, tais como membranas e goticulas lipidicas. A sua eliminacdo & geralmente é feita

atraves das fezes pela circulagédo enteropatica. As vitaminas hidrossolUveis sdo absorvidas por
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mecanismos passivos e ativos, tém transportadores especificos, ndo sdo armazenadas em
quantidades apreciaveis no organismo e sao excretados pela urina.(14)
Ao conjunto das varias formas das vitaminas, incluindo todos os isémeros e analogos

ativos, denomina-se por vitameros.

No quadro 1 apresenta de forma sucinta as informacgdes e caracteristicas mais

relevantes relativamente as varias vitaminas.
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Doses diarias

Vitaminas Vitameros Metabolismo Funcdo fisioldgica Fontes recomendadas
(adultos)
Vitamina A
Alimentos de origem
Absorcio dependente do teor de animal:
gordura da dieta Pigmentos visuais (opsina) - Figado, leite e ovos
Proteinas de transporte: RBP ] Sl’gtese lacrimal P - Bacalhau e Oleo de |  700-900
. Proteinas de ligagdo intracelular: e - figado de bacalhau mcg/dia de
Retinol CRBP - Fung&o imunoldgica Carotendid retinol
A Retinal . i - Diferenciag&o celular (ag&o hormonal) ~arotenoides ’
< . . Armazenada no figado (constitui 50 % « " - Legumes e frutas com
Acido retindico L - Regulacéo genética
a 80% da vitamina presente no . . folha verde escura e | dependente
. - Desenvolvimento dsseo .
organismo « cores amarelo a| dogenero
< - - Reprodugéo .
Excregdo pela bilis e fezes laranja
- Cores escuras estdo
associadas a maiores
niveis de carotenoides
Calcitriol [1,25(0OH),Ds] é a forma . A )
ol [L,25(OH):D4] - Homeostasia do calcio e fésforo
metabolica ativa (funcdo hormonal) ) . ;
o . - Envolvimento no metabolismo 6sseo .
Sintetizada na pele (exposta a luz . N Produtos de origem
. ) - Essencial na formacdo dos 0ssos e dos .
solar) a partir do 7-dehidrocolesterol animal:
. . - dentes . 5-15
. Ativada por duas hidroxilacGes . N i - Grande  quantidade: .
Colcalciferol- . " - Regulagdo da expressdo genética . . mcg/ dia
sequenciais, uma hepéatica e outra L . N Oleo de figado de
D3 (maioria dos genes ndo estdo .
D . renal . . . peixe
Ergucalciferol- . envolvidos no metabolismo mineral) . dependente
Absorcdo dependente do teor de . . . . - Pequenas quantidades: .
D2 (plantas) ) - Diferenciagéo, proliferacdo e . da idade e do
gordura da dieta . . leite materno e de .
desenvolvimento celular de varios genero

Proteinas de transporte: DBP,
transcalciferina

Pequena quantidade é armazenada no
figado

tecidos (ainda pouco estudado): pele,
masculo, pancreas, nervos, glandula
parotida e sistema imunoldgico

vaca, manteiga, natas,
gema de ovo e figado
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- Absorcdo dependente do teor de

gordura da dieta

- Antioxidante (importante)

- Protecdo das lipoproteinas da oxidagao
(tocoferais)

- Prevencdo da oxidacéo de &cidos

Produtos vegetais:
(melhores fontes)
- Oleos vegetais
- Vegetais de folha
verde (espargos,
nabicas)

a-tocoferol Incornorada nas VLDLs gordos livres, vitamina A no intestino _
y-tocoferol Protell’onas de ligagéo intracelular: TBP delgado _ NOZ?S’ am?ndoms, 15 mg/dia
Tocotrienol Excrecio elasg fgzes e peqUena ' e |- Protecéo dos eritrécitos da hemolise avelas, amendoas
ola uEinap pequenap - Papel na sintese de prostaglandinas - Abacate
P - Papel na manutencéo dos tecidos Produtos animais:
- Regulagdo da sinalizagdo celulare da | _ | gjte gordo
expressao genética (ainda em estudo) - Gema de ovo
- Sardinha
. . - Pode ser sintetizada pelas bactérias do
Filoguinonas . . . .
(K1) trato intestinal Coaaulacio sanauinea - Visceras de animais 90 -120
. - Absor¢do dependente do teor de g . ¢ g i o (figado) mcg/dia
Menaguinonas . - Envolvido no metabolismo do calcio p
(K2) gordura da dieta Envolvimento no metabolismo 6sseo - Oleo vegetal
. - Proteinas de transporte: VLDL, LDL . L - Vegetais de folha dependente
Menadiona N - Regulagéo enzimatica .
- Excrecgdo: K1 pelas fezes; K2 pela verde do género
(K3) .
urina
- Agente antioxidante
. . . - Participa na biossintese do colagénio
- Forma oxidada é melhor absorvida . _p o g
s, N . - Participa nas reagdes, redox, na . 15a120
. . - Eficacia da absorcéo entérica é maior . - . L - Frutas (ex: citrinos, .
Acido ascorbico . . . S hidroxilacdo de esterdides sintetizados L mg/dia
< . para niveis de ingestdo mais baixos . tomate, mel&o, Kiwi)
Acido . . nas supra-renais .
. _ - Circula na corrente sanguinea na - ] . - Vegetais
dehidroascorbi- L . . - Participa na sintese de serotonina e . . dependente
forma de acido ascérbico L - Visceras de animais .
co _ Eliminacio pela urina norepinefrina da idade e do
caop - Reduc#o do Fe * para Fe** género

- Fung&o imunoldgica
- Elemento fundamental na recuperacéo
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da forma reduzida da vitamina E,
recuperando a fun¢do antioxidativa.

- Ativada por fosforilacdo

- Coenzima de desidrogenases, essencial
no metabolismo do piruvato e de

Figado de porco
Visceras de animais

- Consumo de alcool e o défice em L ) 0,2-1,4
. - . outros cetoacidos Leguminosas .
acido félico interferem com o . — .. . mg/dia
o - Coenzima na descarboxilagéo de Gréos integrais (fonte
_— processo de transporte da vitamina . ..
Bl Tiamina . a-cetoacidos mais importante)
- Transporte na corrente sanguinea . . . . . dependente
oo - Envolvida no metabolismo HC Cereais enriquecidos .
pelos eritrocitos ) . , ) da idade e do
- Coenzima na via das pentoses e no Gérmen de trigo .
- Sem local de armazenamento . L. . genero
. metabolismo energético Pao
- Excretada pela urina .
- Fung&o neuronal Batata
- Absorcdo é mediada por ATP por . .
¢ . P por Envolvida no metabolismo de HC e
transportadores ativos o .
. aminodcidos Leite e produtos
- Transporte na corrente sanguinea . .
. . . - Agente antioxidante lacteos
ligada a albumina - ~ I 0,3-1,6
. - Participa em reagdes de metilacdo | - Carne .
- Armazenada em pequenas quantidades . - L mg/dia
N0 figado e nos rins. due ndo suprem Coenzima em reagdes redox de acidos | - Ovos
B2 Riboflavina g . : ) P gordos e TCA (como FAD e FMN) Vegetais de folhas
as necessidades do organismo , . N dependente
. - - FMN é necesséario para a conversao de verdes .
- Convertida em coenzima por processo . . . . . da idade e do
o piridoxina em piridoxal fosfato (forma | - Cereais enriquecidos )
de fosforilagdo dependente de ATP . . género
ativa) Péo
(regulado por HT, ACTH e . Lo
- FAD participa na biossintese de
aldosterona) . . .
. Niacina a partir do triptofano
- Excretada pela urina
- Coenzima de varias desidrogenases, Peixe
- Componente do NAD e NADPH _ _ gen: , o .
- . enzimas envolvidas no metabolismo | - Visceras de animais 2-18 mg/dia
- Pode ser sintetizada a partir do L S ]
< . s . . g . dos HC, &cidos gordos e aminoacidos (figado)
L Acido nicotinico | triptofano (ndo é suficiente para suprir . .
Niacina S . A - Envolvimento no mecanismo de | - Carnes vermelhas dependente
Nicotinamida as necessidades organicas) N - .
. . N reparacdo do DNA e na estabilidade | - Carnes brancas da idade e do
- A sintese é dependente de vitamina B6 i .
. . genética Ovos género
e Riboflavina .. . . .
- Participa na sintese de serotonina Leite
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- Acdes dependentes de: - Grédos
e NAD: respiracdo celular - Amendoins
e NADPH: vias de biossintese - Vegetais
- Parte integral da CoA
« - - Carnes
- Absor¢cdo  requer  hidrolise  de _ Gema de ovo
fosfatopanteina e conversdo em Ac.P | - Formacéo de acetil CoA  Leite desnatado 1,7- 7 mg/dia
- Acido - Transporte: eritrocitos - Participacdo TCA
Acido .- . . . . . L. - Cogumelos
. pantoténico - Convertida a nivel intercelular em | - Coenzima no metabolismo de acidos dependente
pantoténico - - Abacate .
(Ac.P) CoA gordos e colesterol, na acetilagéo de Brécolos da idade e do
- Excrecdo urinaria (principal) aminas, aminoécidos e alcoois género
. - Batata-doce
- Pequena parte oxidada e excretada
~ - Arroz
pelos pulmdbes como CO,
Forma de coenzima metabolicamente | - Coenzima no metabolismo de
ativa: piridroxal fosfato (PLP) aminoécidos, glicogénio, Todos os alimentos de 0,1-2,0
Piridoxol (PN) PLP é a forma predominante na | esfingolipidos, esterdides, grupo heme | origem vegetal e animal mg/dia
B6 Piridoxal (PL) corrente sanguinea - Essencial na sintese e no metabolismo | - Ovos, visceras de
Piridoxamina Proteina de transporte: albumina de neurotransmissores como | animais e salméo dependente
(PM) Mdasculo € o maior local de | serotonina, norepinefrina, GABA - Gréos integrais, da idade e do
armazenamento - Possivelmente  sintetizado  pelas legumes e nozes género
Eliminada pela urina bactérias intestinais
- Amendoins, améndoas
. - Ovos
. T . - Coenzimas nos  processos  de .
Absorvida por difusdo passiva N - logurte, leite
. . . carboxilacédo .
Biotina Biotina Transportada livremente no plasma . . desnatado 30 mg /dia
L . - Componente essencial de varias
Eliminag&o pela urina . - Batata-doce
enzimas .
- Banana, melancia,
tomate e morangos
Acido félico Existente nos alimentos como | - Coenzimas no metabolismo de | - Carne bovina 65-600
Folato Pteroilmono- poliglutamato hidratos de carbono simples e em | - Leite mg/dia
glutamato Absorcdo por transporte ativo e requer | reacdes de sintese no metabolismo de | - Gema de ovo
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hidrélise em monoglutamato aminoécidos e nucledtidos - Farelo de trigo, aveia dependente
- Proteina de transporte: albumina - Essencial na sintese e na maturagdo | - Pao integral da idade e do
- Inter-relacdo com vitamina B12 dos eritrocitos e leucécitos - Leguminosas género
- Armazenada em quantidades que - Vegetais de folha
suprem as necessidades durante 4 verde (espinafre,
meses espargos e brocolos)
- Facto intrinseco é essencial para sua
absorc¢édo
- Proteinas de transporte: - Visceras 0,4-2,8
transcobalaminas (TC) e haptocorrina | - Coenzimas no metabolismo dos | - Carnes vermelhas mg/dia
B12 Cobalamina - Armazenada em , grandes quantias fragme,n'Fos dg propionato, | - Pei_xe
sobretudo no figado (supre as | aminoacidos e HC simples - Leite dependente
necessidades durante 2-4 anos) - Ovos da idade e do
- Circulagdo entero-hepatica contribui - Ostras, ameijoas género

para 0 armazenamento
- Eliminag&o pela bilis e urina

Quadro 1: Vitaminas e suas caracteristicas

Legenda: ACTH: adrenocorticotrofina, CoA: coenzima A; CRBP: cellular retinol-binding protein; DBP: vitamin D- binding protein; mcg: microgramas; FAD: flavin adenine
dinucleotide; Fe®": ferro férrico; Fe?": ferro ferroso; FMN: flavin adenine mononucleotide, GABA: 4cido gama-aminobutirico; HC: hidratos de carbono; HT: hormonas
tiroideias; NAD: nucleétido de nicotinamida e adenina ; NADPH: fosfato de nucleétido de nicotinamida e adenina; RBP: retinol-binding protein; TBP: tocopherol-binding
protein; TCA: Ciclo de Krebs;
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3.2- Minerais

Os minerais sdo reconhecidos como elementos essenciais para 0 bom funcionamento
do organismo. Dividem-se em macrominerais (necessidades > 100 mg/ dia), microminerais ou
elementos traco (necessidades < 15 mg/ dia) ¢ elementos ultra-trago cujas necessidades sdo
menores do que as estabelecidas para os elementos traco.

Os minerais representam 4 a 5% do peso corporal, dos quais, cerca de 50% de célcio,
25% de fosforo, existente sob forma de fosfatos, e os restantes 25% sdo representados por
cinco macrominerais essenciais (magnésio, sodio, potassio, cloro e enxofre) e onze
microminerais (ferro, zinco, iodo, selénio, manganés, flureto, molibdénio, cobre, crémio,
cobalto e boro).

Relativamente aos elementos ultra-traco, permanecem ainda por estabelecer as
guantidades necessarias para 0 ser humano. Este grupo é constituido por arsénio, aluminio,
estanho, niquel, vanadio e silica.

Os minerais podem existir como componentes organicos ou sob forma ionica pela qual
sdo, geralmente, absorvidos.

O quadro 2 apresenta 0s minerais existentes no organismo em quantidades mais
significativas, o célcio e o fésforo e alguns dos que existem em menores quantidades. Destes,

0 quadro apenas contém 0s mais relevantes de acordo com a tematica abordada no artigo.
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Doses diarias

Minerais Caracteristicas Funcéo Fontes
recomendadas
- Mineral mais abundante no organismo
- 99% localizado nos 0ssos e nos dentes, o restante esta
no sangue, nos fluidos extracelulares e a nivel
!ntracelular, onde regula fungbes metabdlicas | Participa no metabolismo 6sseo - ;el_te OIde vaca e
:Arj;)portaﬁtes i of o dcid L - Formagéo e manutencéo dentaria eriva osf .
- sorgaodma}ls_de |claz,§n_1 meio acido e € maior na | _ Participa no processo de contragio V(maltores gn esf) "
presenca de &ci o,c _orl rico (0 mesmo ocorre com 0S muscular e no metabolismo celular - Vegetais de folha 1000-1200
suplementos de calcio) e de lactose. Apenas 30% do A ) verde escura .
AR . - Influéncia sobre: . mg/dia
célcio ingerido é absorvido . (brécolos, couve
o ) . N e Permeabilidade da membrana
Calcio - Metabolismo regulado por PTH (principal), vitamina celular galega, nabo, couve dependente da
D, calcitonina, estrogénios, corticosteroides e L lombarda) .
L ¢ Neurotransmisséo . idade e do
hormonas tiroideias Funcio hormonal - Soja género
. . i epe , . . , . L ~
- Biodisponibilidade é influenciada por varios fatores: L'bgt . tivacio intracelul - Salmédo
estados de maior exigéncia, eficicia de sintese de i etr ac_;alolouda |va(;_ao Intracelular |\ Mariscos
vitamina D, acidez géstrica (diminuicdo da secrecdo do € ex ralce u ar de etmmas - Améndoas
acido gastrico reduz absorcédo de célcio) e medicacao * (Coagulagdo sanguinea
- Niveis plasméticos sdo mantidos num intervalo estreito
ente 8,8 a 10,8 mg/dl
- Excregéo pela urina e pelas fezes
- Segundo mineral mais abundante no organismo - Elemento constituinte de:
s - Carne vermelha
- 85% presente nos 0ssos e nos dentes sob forma de - nucledtidos: DNA, RNA, ATP Carne de peru
cristais e 15% encontra-se na forma metabolicamente - fosfolipidos Peixe
ativa em todas as células do corpo e no fluido | - Participa reacdes de fosforilacdo e OVos
extracelular desfosforilacdo ue conduzem a| . . . .
Fosforo ¢ q - Leite e derivados 700 mg/dia

- 50% do fosforo inorgénico presente no soro como iGes
livres, H,PO, e H,PO,*

- Niveis sdo regulados pela PTH

- Hipofosfatémia (<2,5 mg/dl) é frequente nos idosos

- Absorcdo é feita no estado inorganico, a sua eficécia

ativacdo ou inativacdo de enzimas

- Combina-se com ides de calcio
originando  cristais  hidroxiapatite,
constituinte  mineral essencial na

composicao 0ssea e dentéria

- Nozes

- Leguminosas
- Cereais e graos
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varia entre 60 a 70% nos adultos e a sua rapidez é
maior do que a verificada para o célcio

- Biodisponibilidade depende da forma em que o fosfato
se encontra e do pH

- Eliminado pela urina (maior parte) e pelas fezes

- Segundo catido intracelular mais abundante

- Localizacdo: 60% no osso (dos quais 70% ndo sdo
mobilizaveis), 26% nos musculos, e o restante a nivel
dos tecidos moles e fluidos corporais

- Absorcdo por mecanismos de transporte facilitado ou

- Estabilizar a estrutura do ATP em

recGes enzimaticas dependentes de ATP

- Importante na formacdo de cAMP
- Cofator

de mais de 300 enzimas
envolvidas no  metabolismo  de

- Nozes
- Leguminosas

difusdo simples. A eficacia da absor¢éo varia entre 0s nutrientes e na sintese de muitos . . 310-400
. . L. - Cereais moidos .
35 a 45% e depende da quantidade existente no | produtos metabdlicos . mg/dia
. ) . . . . . | - Vegetais verde
organismo e da ingerida na dieta - Papel na atividade e transmissdo BSCUTOS
Magnésio | - Niveis plasmaticos normais encontram-se dentro do neuromuscular atuando em conjunto . .
. o . - Leite e derivados
intervalo entre 1,5 a 2,1 mEg/L (0,75 a 1,1 mmol/L) com o calcio, de forma antagonica Peixe. carne dependente da
- Ndo existe uma hormona que regule os niveis de | (exemplo: na contragdo muscular o Frutoé' bananas idade e do
magnésio plasmatico calcio atua como fator estimulador e o - N " | género
., . o L. laranjas, macas
- A sua homeostasia € mantida pelo equilibrio entre a magnésio como fator relaxante) Tofu
absorcéo intestinal e a excrecéo renal - O racio de calcio e magnésio no sangue
- Os rins controlam o equilibrio de magnésio através da determina a reatividade das células do
conservacdo deste de forma eficiente, especialmente musculo liso, incluindo as do musculo
guando a ingestéo é baixa liso vascular
- ldo intracelular gue na sua maioria estd ligado a | - Funciona associado a muitas enzimas
proteinas - Participacdo em reagdes de sintese ou 8-11 mg/dia
- Existe em grandes concentracBes no cérebro, no figado| de degradacdo de varios metabolitos:
R . , L , L. - Carnes vermelhas
Zinco Nno pancreas, nos rins, N0s 0ss0s e nos musculos HC, |lipidos, proteinas e é&cidos Came de peru
- Absorc¢do e excrecdo sdo controladas por mecanismos nucleicos L pite dependente
ainda pouco compreendidos - Funcdo estrutural como componente de da idade e do
- Absorcdo é afetada pelos niveis de zinco na dieta, | Varias proteinas género

fitatos, cobre, célcio e cido folico

- Sinalizacdo intracelular a nivel das
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- A glicose, lactose e o0 vinho tinto aumentam a
absorc¢do de zinco

- Proteina  transportadora:  albumina
transferrina, e o,-macroglobina

- Perante uma situacdo de lesdo ou estado inflamatorio
0s niveis de zinco plasmatico flutuam, sofrendo uma
gueda de 50% em fases agudas de uma lesdo devido a
um provavel sequestro hepatico

- Excrecédo, maioritéria, pelas fezes

(principal),

células cerebrais

- Estabilizacdo estrutural de proteinas e
acidos nucleicos

- Func¢&o imunitéria

- Expressdo genética

Ferro

- Elemento essencial

- O seu défice é dos mais comuns a nivel mundial

- Existe em duas formas quimicas:
e Fe heme (Fe funcional): Hemoglobina, mioglobina ¢

enzimas
e Fe ndo heme: Ferritina (Fe ligado a apoferritina),
hemossiderina e transferrina

Estas formas sofrem diferentes processos de absor¢ao

- A eficécia da absor¢do varia entre 5 a 15%, podendo
atingir os 50% nos individuos com anemia por défice
de Fe e pode ser determinada por certos nutrientes:
vitamina C, proteinas animais, aminoacidos que
conttm enxofre, acucares e leite humano
(promotores). As secrecdes gastricas aumentam a
absorcdo do ferro heme

- A solubilidade e a biodisponibilidade sdo
influenciadas pelo grau de acidez géstrica

- Diariamente 90% do ferro é recuperado e reutilizado

- Formas de armazenamento: ferritina e hemossiderina

- Proteina de transporte: transferrina

- Excrecdo através do suor, da bilis, das fezes e da

- Participac@o em reacgdes redox.

- Pode interagir com O, originando ROS

- Estd envolvido e é determinante na
funcionalidade dos eritrocitos
(hemoglobina), mioglobina e em
enzimas com ou sem grupo heme

- Componente ativo dos citocromos,
envolvidos nos processos de respiragdo
celular, na sintese de energia (ATP) e
no metabolismo de  substincias
guimicas enddgenas e exdgenas

- Envolvimento na funcdo imunitéria e
performance cognitiva

- Visceras de animais
(figado, rins,
coracao)

- Marisco

- Carnes brancas

- Gema de ovo

- Leite e derivados

- Feijdes secos

- Vegetais

- Frutos secos

- Graos integrais

8-18 mg/dia

dependente
da idade e do
género
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exfoliagdo normal do cabelo e da pele

- Constituinte sanguineo

- Presente em maiores concentragdes no figado, cérebro,
coracao e rins

- Masculo estriado contém quase 40% do cobre presente
no organismo

- A ingestdo elevada de vitamina C reduz os niveis de
cobre sanguineo, podendo influenciar a acdo da
ceruloplasmina na sintese de eritrécitos

- Absorcéo eficaz varia entre 25 a 60%

- Biodisponibilidade é afetada pelas fibras e fitatos

enzimas
reacoes

varias
varias

- Constituinte  de
participando  em
metabdlicas:

e Sintese de colagénio
o Respiragéo celular

- Marisco
- Visceras de animais
(figado e rim)

0,2-1,3 mg/dia

e } . - Febra
Cobre -90% do cobre plasmatico é convertido em e Sintese de  melanina e Chocolate dependente da
ceruloplasmina e o restante permanece ligado a catecolaminas FrUtoS SeCos idade e do
albumina, transcupreina, outras proteinas, aminoacidos | - Na  ceruloplasmina intervém na Grios de cereais género
livres e histidina oxidagéo do ferro .
. . 7 - Leguminosas secas
- Proteina de transporte: albumina - Antioxidante
- Locais de armazenamento: ligagdo com a albumina
(temporério) e figado (ligada a metalotioneina)
- Pode ser mais ou menos reabsorvido ou eliminado de
acordo com as necessidades do organismo
- Excretado pela bilis (principalmente). Outras vias
minor de eliminagdo: urina, suor, menstruacéo
- Presente em pequenas quantidades no organismo . . . - - Leguminosas
. . . . | - E essencial ao funcionamento de varias N .
- Absorcéo interrelacionada com a de outros minerais . . N . | - Gréos de cereais
b lfat enzimas envolvidas em reagfes redox : intearai
como o cobre e o sulfato - . integrais i
Molibdénio e Xantina oxidase g 43-45 ug/ dia

- A sua homeostasia é assegurada pelos processos de
absorcdo e excrecao
- Excretado pela urina (principalmente) e pela bilis

e Aldeido oxidase
e Sulfito oxidase

- Leite e derivados
- Vegetais de folha
verde
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Selénio

- Envolvimento no metabolismo dos lipidos

- Manutenc&o da glutationa peroxidase

- Coopera com vitamina E como agente antioxidante

- O seu status é obtido pelo doseamento de selénio ou
de glutationa peroxidase no plasma, nas plaquetas, nos
eritrocitos ou no sangue total

- O doseamento de selénio nos eritrocitos é um
indicador da ingestdo a longo prazo

- Absorcéo é mais eficaz em situagéo de défice

- Proteina transportadora: albumina e a,-globulina

- Excrecéo pela urina

Antioxidante

Regulagdo imunitéaria
Protecdo do estado redox da vitamina C
e de outras moléculas

Modelador do
hormonas tiroideias

metabolismo

das

- Nozes do Brasil

- Marisco

- Visceras de animais
(figado e rim)

- Carnes vermelhas

- Carne de peru

55 pg/dia

Quadro 2: Minerais e suas caracteristicas

Legenda: ATP:adenosina trifosfato; cAMP: adenosina monofosfato ciclico; DNA: acido desoxirribonucleico; Fe: Ferro; K*: potassio; mEq: miliequivalentes; O,: oxigénio;

PTH: paratormona; RNA: 4cido ribonucleico; ROS : espécies reactivas de oxigénio
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4- Micronutrientes e o Cancro

O cancro é uma das doencas do futuro (e do presente) que para além duma perspetiva
clinica multidisciplinar, necessita de uma abordagem politica e social concertada, que se
estende para além dos muros das estruturas de saude. De acordo com o Programa Nacional
para as doencas oncoldgicas, de 2013, as previsdes para a proxima década, realizadas pela
International Agency for Research on Cancer (IARC), para Unido Europeia, tendo como base
apenas o envelhecimento da populacéo, determina um aumento dos novos casos de cancro em
13,7%. As previsdes para Portugal sdo semelhantes e apontam para um acréscimo de

12,6%.(15)
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Figura4: Previsdo da evolugdo da incidéncia de cancro em Portugal (2010 a 2030)

Fonte: Programa Nacional para as Doengas Oncoldgicas: “Portugal Doencas
Oncoldgicas em Numeros”, 2013.

O cancro € um problema de saude pubica cujos niveis de mortalidade tém aumentado
todos os anos. Os cientistas tém tentado desenvolver numerosas estratégias para prevenir e
tratar o cancro. As terapias anti-tumorais tais como: cirurgia, quimioterapia e radioterapia
foram evoluindo ao longo dos anos, contudo torna-se necessario desenvolver abordagens

inovadoras para um tratamento mais eficiente. (16)
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Os dez tumores malignos mais frequentes em Portugal sdo o do estbmago, do colon,
do reto, do pulmao, traqueia e brénquios, da mama feminina, do colo do utero, do corpo do
Utero, da prostata, da bexiga e o linfoma N&o Hodgkin. (15)

O recurso as vitaminas € uma estratégia promissora na prevencdo e no tratamento do
cancro, de tal modo, que nos ultimos anos, o seu potencial quimiopreventivo tem sido alvo de

analise e estudo.(16)

4.1- Vitamina A e Cancro do pulméao

O cancro do pulméo é o cancro que mais mortalidade determina em todo 0 mundo. Em
Portugal, o cancro do pulméo continua a ser a principal causa de morte por cancro, no sexo
masculino. Ao longo dos ultimos 50 anos até a década de 90, a mortalidade por cancro do
pulmdo cresceu de forma persistente. Contudo, nos ultimos anos, verificou-se alguma
desaceleragcdo no sexo masculino. As mulheres com cancro do pulmédo representam
unicamente 20% do namero do total de casos de cancro do pulmdo em Portugal, porém nos
ultimos anos, observou-se uma tendéncia crescente. (17)

Os retindides possuem um efeito anti-proliferativo a nivel celular através de uma via
de sinalizacdo de interrupcao do processo de crescimento, da promocéo da diferenciacdo e da
inducdo da apoptose. A maioria das atividades dos retinoides € mediada por recetores
nucleares: o recetor do &cido retindico (RAR) e o recetor retinoide X (RXR), cada um com 0s
subtipos o, B e y. Estes atuam como fatores de transcricdo regulados por ligandos que
modulam os padrfes de expressdo genética, pensa-se que ativam vias que conduzem a
paragem na fase G1 do ciclo celular, contudo ndo esta completamente elucidado os
mecanismos pelos quais operam.(16,18)
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A progressdo tumoral tem sido associada a diminuicdo da expressdo RAR-B. Tal
evidéncia levou a que se propusesse que RAR-[B possa atuar diretamente como um supressor
tumoral.(16,18)

Uma meta analise indica que a suplementacdo com [3-carotenos ndo s6 aumenta o risco
de vir a desenvolver cancro do pulmao, bem como cancro gastrico. (19) Em Fritz et al. foram
analisados 248 estudos sobre o tratamento e a prevencao primaria e secundaria do cancro do
pulm&o apds suplementacdo. Os autores referem que embora alguns dos estudos analisados
tenham demonstraram  beneficios consideraveis, ndo encontraram uma relacdo
estatisticamente significativa da eficicia do uso de retindides como meio de prevencdo ou de
tratamento do cancro do pulméo.(18) Jeon et al. também apuram a evidéncia anterior,
acrescentando ndo existir também efeito significativo a nivel incidéncia ou mortalidade deste

cancro. (20)

4.2- Vitamina B e Cancro da mama

O cancro da mama € o cancro mais comum na mulher a nivel mundial. A sua etiologia
é complexa e envolve varios fatores entre 0s quais: genéticos, eventos ocorridos durante o
periodo de idade fértil, hormonoterapia e dieta.(21) Relativamente a dieta, mais
concretamente aos micronutrientes tais como as vitaminas do complexo B (principalmente
B6, acido folico e B12), estas estdo envolvidas na sintese, reparacdo e metilacdo do DNA,
como tal podem constituir um fator de risco para o cancro da mama.(22)

As vitaminas do complexo B sdo cofatores essenciais na via do folato, uma rede de
vias metabolicas complexas que envolve as interagdes entre varias vitaminas do complexo B

com a homocisteina e com a metionina. Qualquer disrupcao nesta via pode interferir com a
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sintese, a replicacdo e a reparacdo do DNA e a regulacdo da expressdo genética, atraves dos
processos de metilacdo, e consequentemente pode conduzir a carcinogénese. (16,21,22)

Zhang et al. encontraram uma relacao estatisticamente significativa entre os niveis de
vitamina B6 e 4cido fdlico na dieta com o risco de cancro da mama em todos os subtipos de
recetores hormonais tumorais, nomeadamente 0s recetores de Estrogenio (ER) e os de
Progesterona (PR), que constituem os marcadores mais estudados do tecido mamario.(23)
Stevens et al. sugerem a mesma associacdo apenas para acido folico (24) e Shrubsole et al.
sugerem que o risco de cancro da mama associado ao acido félico é baixo.

Shrubsole et al. e Batlle et al. também verificaram que a ingestao de niveis elevados de
acido folico em mulheres pré-menopausicas esta associada a um risco, embora pequeno, para
o0 desenvolvimento de cancro mamario ER/ PR". (21,25)

Alguns estudos ndo verificaram relacdo entre a ingestdo de vitaminas B6 (24,25) e
B12 (23,24) e o risco de cancro da mama.

Por fim em Batlle et al. os resultados obtidos ndo apoiam a associacdo inversa entre 0s
niveis de &cido folico ingerido na dieta ou outras vitaminas B e o risco de cancro da
mama.(21)

Relativamente a suplementacdo, Vollset et al. ndo verificaram efeitos significativos da
suplementacdo de acido félico no cancro da mama (26), contudo em Marutiet et al. ndo se
verificou essa evidéncia, antes pelo contrario, sugerem que pode constituir um fator protetor
particularmente com os cancros ER ". Marutiet el al. também referem ndo existir uma relacéo
estatisticamente significativa entre a ingestdo de suplementos de vitamina B6 e B12 e 0 risco

de cancro da mama.(27)
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5- Micronutrientes e as Doencas Cardiovasculares

As DCV sdo a principal causa de morte em muitos paises desenvolvidos e em vias de
desenvolvimento.(28) De acordo com o relatorio “Portugal Maior”, publicado pela DGS, as
DCV constituem uma das principais causas de morte em Portugal, sendo a principal causa de
morte no grupo etario dos 65 aos 74 anos.(12)

Vaérios estudos mostraram o papel da oxidagdo das lipoproteinas de baixa densidade
(LDL) na génese da aterosclerose. Esta evidéncia permitiu colocar a hipoOtese dos
antioxidantes serem Uteis na protecdo e no tratamento de um ndmero de DCV.(28) Suposicédo
esta que conduziu ao recurso dos suplementos vitaminicos, como uma das formas
frequentemente usadas, na atualidade, na prevencdo das DCV, embora ndo haja evidéncias

claras sobre os riscos ou beneficios. (10,29)

5.1- Micronutrientes na prevencao das doencas cardiovasculares

Dados observacionais apoiam a sabedoria popular que estabelece uma relagdo entre
dietas ricas em frutas e vegetais e a melhoria do estado de satde. Atualmente conhecem-se
alguns dos papéis desempenhados pelas vitaminas e sais minerais nas DCV e sabe-se que
apresentam influéncia benéfica.(28,29) Resta saber se com o0 recurso a suplementacdo é
possivel reproduzir esses mesmos beneficios ou até potencia-los com vista a promocdo da
saude, prevencdo de doenca, melhoria da qualidade de vida dos idosos e promogdo de um

envelhecimento mais saudavel.
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Vaérios estudos epidemioldgicos e populacionais reportaram que o efeito antioxidante
das vitaminas A, C e E pode ser benéfico na reducéo do risco para DCV, embora ndo existam

muitos estudos que suportem esta evidéncia.(28,29)

5.1.1- Vitamina A

Evidéncias recentes apontam para um possivel papel da vitamina A, mais
propriamente dos [-carotenos, na prevencdo da oxidacdo das LDL e consequentemente na
prevencdo da doenca cardiaca. Tambeém sugerem a existéncia de propriedades antioxidantes
da vitamina A e a presenca de uma funcdo alternativa num modelo mais complexo de
aterosclerose, em que a vitamina A e os carotendides retardariam o processo de aterogénese,
através da modulacgéo dos niveis de citoquinas e da alteracdo do metabolismo lipidico. (29)

Num conjunto de estudos randomizados e controlados (RC), ndo foram encontradas
evidéncias de que a suplementacdo com vitamina A diminuisse a ocorréncia de eventos
cardiovasculares major e além disto sugerem uma relagdo dos B-carotenos com o aumento do
risco de doenca coronaria fatal, em individuo sem historia prévia de enfarte agudo do

miocardio (EAM).(29)

5.1.2- Vitaminas do complexo B

As vitaminas do complexo B, nomeadamente a vitamina B6, B12 e o &cido fdlico
atuam como cofatores ou substratos na via metabolica a homocisteina.(4,5,30,31) Défices

nestas vitaminas, atualmente, é reconhecido como uma causa de niveis plasmaticos elevados
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de homocisteina, (4,5) tendo este fato sido observado também no estudo Framingham
Heart.(5)

A homocisteina € uma molécula com grande potencial de gerar stress oxidativo nas
células endoteliais e estudos prévios sugerem a existéncia de uma relacdo entre os niveis
plasmaticos elevados de homocisteina e as DVC, sendo a hiperhomocisteinémia, atualmente,
reconhecida como um fator de risco vascular independente do seu efeito toxico direto na
parede dos vasos. (9,29)

Tendo em conta a relacdo das vitaminas do complexo B com a homocisteina e destas
com as DCV, foram realizados estudos com o objetivo de averiguar se a suplementacdo com
vitaminas do complexo B permitia reduzir os niveis de homocisteina e se havia reducdo do
risco de DCV dependente ou nao deste efeito.

Num estudo recente, randomizado e duplamente cego, que envolveu 12064 individuos
do sexo masculino sobreviventes de um enfarte do miocardio, com o objetivo de avaliar os
efeitos da reducdo dos niveis da homocisteina, a nivel vascular e ndo vascular, por meio da
suplementacdo diaria com 2 mg de acido félico e 1 mg de vitamina B12 versus placebo,
durante um periodo de 7 anos, verificou-se uma reducdo significativa nos niveis de
homocisteina plasmatica, ndo tendo sido encontradas diferencas na incidéncia de enfarte do
miocardio (EM), de acidente vascular cerebral (AVC) e na necessidade de revascularizacao.
(32) Outro estudo randomizado,“Women’s Antioxidant and Folic Acid Cardiovascular
Study”, efetuado para avaliar se a suplementacdo combinada de &cido félico com vitamina B6
e B12 permitia reduzir o risco de DCV em mulheres com alto risco e em mulheres sem risco.
5442 mulheres receberam diariamente um suplemento multivitaminico composto por 2.5 mg
de &cido folico, 50 mg de vitamina B6 e 1 mg vitamina B12, durante 7.3 anos. Concluiu-se

que esta combinacdo multivitaminica ndo reduziu o risco DCV em ambos 0s grupos. (33)
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Numa revisdo de 11 artigos da Cochrane também néo se verificou a diminui¢do da
incidéncia de EM com a ingestdo de suplementos vitaminicos.(34) Ainda noutro estudo,
“Vitamins to Prevent Stroke”, a suplementacdo didria com vitaminas do complexo B,
nomeadamente, B6 e B12, durante 3,4 anos ndo reduziu a incidéncia de AVC, EM e de morte
atribuivel a causas vasculares. (35) Outra meta-analise envolvendo 19 estudos RC cuja
suplementacéo foi realizada com vitaminas B6, B12 e acido folico, observou-se uma reducgéo
do risco de AVC, em 12%, e concluiu-se que a suplementacdo permite a reducdo dos niveis
de homocistinémia, no entanto esta reducdo nao causou alteracdes na incidéncia de DCV,
doenca coronaria, EM e morte por DCV.(36)

A diminuicdo do risco de AVC em 7%, também foi verificada numa meta analise de
26 estudos RC com objetivo de conhecer quais os efeitos da suplementacdo com &cido

félico.(37)

5.1.3- Vitamina C

A vitamina C, tal como a vitamina A, parece influenciar a patogénese da aterosclerose
embora o faca por outros meios, incluindo a remodelacdo vascular, a funcdo endotelial e a
peroxidacao lipidica. (29)

Em estudos prévios, na Gltima década, foi proposto que a suplementacao isolada com
vitamina C diminuiria a incidéncia de DCV, contudo estudos atuais sdo contraditorios. (29)
No estudo “WACS”, verificou-se que a suplementacdo com vitamina C ndo reduziu o risco de
DCV.(38) Esta evidéncia é consistente com uma meta-analise de 7 estudos relativos a

suplementacdo com vitamina C. (39)
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Ainda no estudo “WACS”, verificou-se que a vitamina C quando combinada com a
vitamina E conduz a uma diminuicdo na incidéncia de AVC isquémico (38), no entanto num
estudo observacional, “Physicians’ Health Study”, ndo se verificou alteracdes na incidéncia

de AVC com o uso desta combinacéo. (40)

5.1.4- Vitamina E

A vitamina E, & semelhanca da vitamina C foi-lhe reconhecida a influéncia na
oxidacdo das lipoproteinas na aterogénese e postula-se que atue na inibicdo da sintese de
células espumosas, na funcdo plaquetaria e na eliminacdo de radicais livres, este Gltimo
verificado em estudos in vitro. Estas evidéncias despertaram o interesse da investigacao sobre
possiveis efeitos protetores da vitamina E nas doencas cardiacas. (29) Numa meta analise de
15 estudos RC nédo foram encontrados efeitos da suplementacdo com vitamina E, vitamina C e
[-carotenos, conhecidos pelas suas propriedades antioxidantes, sobre a incidéncia de EM,
doenca coronéria, angina e insuficiéncia cardiaca, AVC, morte por DCV e necessidade de
revascularizacdo. (41) Outra meta analise de 9 estudos RC sugere que a suplementacdo com
vitamina E podera estar associada ao aumento significativo do risco de AVC hemorragico

(22%) e a diminuicdo do risco do AVC isquémico.(42)

5.1.5- Vitamina D

Desde os anos 60, a maioria dos estudos publicados referiram a existéncia de uma

relacdo entre a vitamina D e a doenca cardiaca. Nos anos 70 foram realizados estudos com
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objetivo de explorar a ligacdo entre a ingestdo de concentracdes elevadas de vitamina D e a
hipercalcémia e o aumento do risco de DCV. Atualmente surgiram estudos observacionais
que estabeleceram ligacdo entre niveis plasmaticos diminuidos de 25-hidroxicolecalciferol
[25(OH)D] e aumento da incidéncia de DCV. (43,44,45).

Os mecanismos propostos subjacentes a relacao existente entre a vitamina D e as DCV
ainda ndo estdo completamente compreendidos, no entanto sabe-se que alguns deles incluem
a modelacao do oxido nitrico, o sistema renina- angiotensina — aldosterona (SRAA), a funcéo
do musculo liso vascular e a funcdo imunitaria. Estes mecanismos podem ser categorizados
como diretos versus indiretos e genéticos versus ndo genéticos.(29,44) O quadro 3 apresenta

os efeitos da vitamina D nos parametros do sistema cardiovascular.
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Parametros Mecanismos

¢ Inibicdo SRAA

e Diminuicao do ténus e do numero das VSMC
e Melhor controlo do balango Na*/K*

¢ Melhoria da funcgdo renal

Tensao arterial

.....

citoquinas
) e Aumento da sensibilidade a insulina
Meta_bollsmo e Promove o metabolismo da glicose
glicose

e Acdo anti-inflamatéria

¢ Reducdo da sintese e a absor¢ao intestinal de lipidos

e Promove a lipolise

Niveis lipidicos | ® Melhora o metabolismo lipidico

e Diminuicdo dos niveis de colesterol pela regulacdo da sintese de
colesterol dos &cidos biliares por interagdo com o gene do Cyp7al

e Reducdo VC por:
Diminuicéo PTH

- Aumento da expressdo Kloth
e Aumento da VC por:

Eventos - )
cardiovascula- - Aumento o célcio plasmatico
res e Diminuicdo da agregacéo plaquetar

e Diminuicdo da trombogenicidade e melhoria da fibrindlise
e Supressao da apoptose dos cardiomiécitos
¢ Provoca hipertrofia do ventriculo esquerdo pela up-regulation do FGF-23

Quadro 3: Efeito da vitamina D nos parametros do sistema cardiovascular

Legenda : FGF-23: Fibroblastic Growth Factor 23; K*: potéassio; Na': soédio PTH: Paratormona ; SRAA:
sistema renina angiotensina aldosterona; VC: calcificagdo vascular; VSMC: células musculares lisas
vasculares.

Adaptado de: D.Challoumas et al. “Effects of combined vitamin D - Calcium supplements on the

cardiovascular system: Should we be cautious?”

Existem varios estudos que apoiam a relacdo entre os niveis diminuidos de vitamina D
e o0 surgimento de DCV. Num estudo com ratos knockout para o recetor de vitamina D,
demonstrou-se a existéncia do aumento dos marcadores de DCV, nomeadamente, a
hipertensdo, a hipertrofia ventricular esquerda e a proteinuria. Os autores propdem como uma
das principais hipoteses envolvidas, a regulacdo negativa da vitamina D sobre 0 SRAA.(46).
Em Brgndum-Jacobsen et al. testou-se a hipotese de que niveis baixos de 25(OH)D estariam

associados ao aumento do risco de doenca cardiaca isquémica, EM e morte precoce na
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populacdo em geral e observaram um aumento progressivo do risco de doenca cardiaca
isquemica, EM e morte precoce proporcional a diminuicdo progressiva dos niveis de
25(0OH)D. (44) No entanto, existem estudos que sugerem que em determinadas doses, a
vitamina D tem um papel benéfico nas DCV, é o exemplo de uma revisao realizada com o
objetivo de determinar os niveis ideais de 25(OH) D para obter efeitos benéficos e determinar
a quantidade de vitamina D que é necessaria ingerir para alcancar os niveis ideais de
25(0OH)D. Nesta revisdo Bischoff-Ferrari et al. concluiram que concentracdes plasmaticos de
25(0OH)D entre 75 a 100 nmol/l, atingidas com suplementacédo de niveis de vitamina D entre
0s 1800 a 4000 Ul (unidades internacionais) por dia mostraram maior eficacia na prevencéo
das DCV, cancro colo-rectal e mortalidade em geral. (47)

Contrariamente, uma meta-analise envolvendo 51 estudos randomizados demonstrou
ndo haver beneficio na suplementacdo de vitamina D, tendo este facto sido verificado num
subgrupo de individuos com défices de vitamina D, em alguns dos estudos incluidos na meta
analise. (48)

O efeito secundario mais importante da suplementacdo com vitamina D é a
hipercalcémia e relativamente a esta problematica Bischoff-Ferrari et al. referem que néo
terem sido encontradas evidéncias que sugeriram a existéncia de riscos associados quer aos
niveis de vitamina D recomendados pelos autores, quer aos niveis de 25(OH)D alcancados
com essa ingestdo . Além disso verificaram que a hipercalcémia era mais frequentemente em
individuos com ingestdo de quantidades de vitamina D superior a 100 000 Ul ou superiores a
240 nmol/l de 25(OH)D, que, segundo os autores, constituem niveis deveras superiores em

relacdo os niveis minimos necessarios para obter beneficio. (47)
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5.1.6- Calcio

O célcio ao longo dos anos tem recebido grande énfase dado os seus beneficios a

nivel do metabolismo dsseo, razdo pela qual a sua suplementagdo se tornou recorrente na

pratica clinica, como opcéo terapéutica para a prevencdo e o tratamento da osteoporose,

especialmente na populacdo idosa. No entanto novas evidéncias sugerem a existéncia de

efeitos da suplementagdo do calcio no sistema cardiovascular, surgindo assim questdes

relativamente a seguranca da ingestdo de suplementos de calcio. (49,50,51,52) Os

mecanismos pelos quais o calcio podera exercer a sua acao no sistema cardiovascular estdo

listados no quadro 4. (51)

Parametro

Mecanismo de agédo

Tensdo arterial

Diminui a tensdo arterial ao inibir a vitaminaD e a PTH

Efeito natriurético

Efeito no SRAA (possivel down-regulation)

Efeitos estabilizadores de membrana e de relaxamento vascular
Reducéo dos niveis de calcio intracelular nas VSMC pela redugdo dos
niveis de 1,25 (OH),D;

Metabolismo da

Melhora a regulagdo do célcio intracelular aumentado a sensibilidade

cardiovasculares

glicose e a libertacdo de insulina
Aumenta a lipdlise e inibe a lipogénese pela reducdo dos niveis de
célcio intracelular

) . Estimulacéo da oxidag&o dos lipidos e da apoptose de adipdcitos
ngsorl?ziltlil?:gzos Reduz a absor¢do de lipidos secundéria & formacdo de complexos
insolGveis de célcio com acidos gordos, que por sua vez Sao
excretados pelas fezes
Diminui os niveis de colesterol aumentando a excrecgdo de sais biliares
Acelera a calcificagdo vascular e valvular através:
- Reducéo do fosfato plasmatico
Eventos

- Ligacdo aos recetores sensiveis a calcio presentes nas
plaquetas (implicadas em eventos vasculares) e VSMCs
(levando a mineralizagdo)
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Tém sido realizados novos estudos para melhor esclarecimento quanto ao efeito
benéfico da suplementacdo de calcio e as vantagens da suplementacdo com céalcio. Num
estudo RC foi avaliado o efeito da suplementacédo de calcio, na dose diaria de 600 mg ou 1200
mg versus placebo, na alteracdo de parametros relacionados com o sistema cardiovascular,
nomeadamente, a propor¢do entre HDL e LDL, as alteragcdes nos niveis de colesterol total,
triglicerideos e nos valores de pressdo sanguinea. Nos resultados obtidos ndo foram
encontrados efeitos significativos da suplementacdo nos niveis plasmaticos de lipidos. Os
autores sugerem que a ingestdo de baixas doses de calcio pode ser benéfica no controlo da
tensdo arterial, no entanto acrescentam que o valor terapéutico do célcio na gestdo hipertensédo
é provavel que seja pequeno e insuficiente para justificar o seu uso rotineiro em doentes
hipertensos que apresentam niveis de calcio dentro dos valores normais. No entanto, a
suplementacédo seletiva em pessoas com baixa ingestdo dietética podera ser considerada.(53)
Pfeifer et al. mostraram que a curto prazo a ingestdo de 1.2 g/dia de célcio diario reduziu
significativamente a pressdo arterial sistélica (PAS) e pressdo arterial diastélica (PAD)
comparativamente ao valor de base, sendo esta reducdo mais notoria na PAS quando a
suplementacdo de calcio é associada vitamina D (na PAD ha reducdo mas ndo é
estatisticamente significativa). Também sugerem uma associacdo inversa entre a densidade
mineral éssea e 0 AVC e mortalidade cardiovascular. (54) D. Challoumas et al., num artigo

revisao sobre os efeitos da ingestéo de calcio em mulheres pds-menopausicas referem que 0s

Quadro 4: Efeito do célcio nos parametros do sistema cardiovascular
Legenda: VSMC: células musculares lisas vasculares; 1,25 (OH),Ds: Calcitriol; PTH: Paratormong;

SRAA: sistema renina angiotensina aldosterona.
Adaptado de: D.Challoumas et al. “Effects of combined vitamin D - Calcium supplements on the
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dados da literatura consultada sdo contraditérios e controversos, no entanto sugerem que
niveis elevados de calcio provenientes da dieta ou pela suplementacdo podem aumentar o
risco de DCV apesar dos seus efeitos benéficos em alguns dos fatores de risco envolvidos nas
DCV tais como: niveis plasmaticos de HDL e LDL, relagdo HDL/LDL e reducdo da pressdo
arterial.(49)

Numa meta-analise de 11 estudos RC duplamente cegos, foi avaliado a existéncia de
uma relacdo entre a suplementacdo de calcio e o risco de eventos cardiovasculares. Foi
reunida uma amostra de 20070 individuos, dos quais 83% eram do género feminino, com uma
média de idades de 72 anos, que receberam um suplemento de célcio diario, numa dose igual
ou superior a 500 mg, durante um periodo minimo de 1 ano, tendo sido seguidos em média,
durante 3,6 anos. Verificou-se 0 aumento da incidéncia de EM e de AVC. (52) Num outro
estudo feito por Xiao et al., demonstrou que a suplementacdo com célcio ndo esta associada a

alteracdo do risco de morte por DCV, doenca cerebrovascular e de doenca cardiaca.(50)

5.2- Antioxidantes e a Dieta Mediterranica

A falta de recomendacdes relativamente a suplementacdo levou a aposta-se na
introdugdo ou no reforgo da dieta com as fontes naturais de substéncias antioxidantes como
por exemplo: a vitamina C e E e o selénio, entre outros, capazes de proteger contra o dano
oxidativo.(28)

A dieta mediterranica faz parte das recomendacdes atuais e € considerada, desde 2013,
como patriménio mundial e imaterial da humanidade pela United Nations Educational
Scientific and Cultural Organization (UNESCQO) como heranca cultural intangivel de varios

paises da regido mediterranica, incluindo paises como por exemplo: Portugal, Espanha,
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Grécia, Croacia e Italia. Esta é baseada na dieta padrdo destes paises e é caracterizada pelo
elevado consumo de azeite de oliveira, leguminosas, vegetais, frutas e de cereais nao
refinados; consumo moderado de peixe, lacticinios, vinho e baixo consumo de carne. Os
beneficios das dietas tipo mediterranica na diminuicdo do risco das DCV, a sua relacéo
indireta com a pressdo arterial sistolica e diastolica e a sua associa¢do a um declinio cognitivo
mais lento, tém vindo a ser alvo de varios estudos e isso condicionou o despertar do interesse
na dieta mediterranica, como ferramenta protetora das DCV. (7,28)

As recomendac0es dietéticas atuais para reducdo do risco das DCV recomendam um
padrdo alimentar variado, em que seja favorecida a ingestdo de peixe e carnes brancas e
magras, alimentos com baixo teor de gorduras e de alimentos ricos em fibras, nomeadamente
frutas, vegetais, leguminosas e cerais integrais, em detrimento do consumo de alimentos com
colesterol, gorduras trans e saturadas. Esta medida ndo s6 permite a reducao do risco DCV

como também é um meio de combate a desnutricao e ao défice vitaminico.(28)
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6- Micronutrientes e o Declinio Cognitivo

De acordo com a DGS o declinio cognitivo é um fendmeno com elevada prevaléncia
mundial e as expectativas futuras sdo de um aumento progressivo do niumero de casos.(55) As
funcbes cognitivas tendem a diminuir com a idade.(56) A sua manifestacdo clinica €
complexa envolvendo sintomatologia de natureza cognitiva, funcional e neuropsiquiétrica,
originando um elevado impacto nos familiares e cuidadores. O seu diagnéstico e abordagem
clinica deverdo assim ter um caracter multidimensional e multidisciplinar.(55)

As fungdes cognitivas tais como memoria, linguagem, percecdo, fungbes executivas e
organizacao espacial tendem a diminuir com o avancar da idade. (5)

Os micronutrientes sdo indispensaveis para uma funcdo cerebral normal. (5,30)
Estudos sugerem que um plano alimentar adequado terd um efeito protetor contra o declinio
da funcdo cognitiva e a deméncia, e realcam determinados micronutrientes que assumem
particular interesse para o cérebro. Na auséncia de tratamentos eficazes, a intervencdo
nutricional pode contribuir de forma significativa para a otimizagdo do funcionamento

cognitivo durante o tempo de vida (57)
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6.1- Micronutrientes e stress oxidativo

O stress oxidativo, comummente conhecido como o resultado do desequilibro entre as
vias produtoras de espécies reativas de oxigénio (ROS) e os sistemas de defesa antioxidante
bioldgicos, aumenta com a idade e é um importante fator de risco para o declinio cognitivo
associado a idade. Além disso é considerado com um fator importante na patogénese doenga
de Alzheimer (AD). Estas consideracGes levaram ao aumento do interesse investigacdo
relativa ao papel dos antioxidantes na prevencdo ou retardamento do inicio do declinio
cognitivo.(57)

A disfuncdo mitocondrial € a principal causa do stress oxidativo relacionado com o
envelhecimento e é agravada pela inadequada ingestdo de nutrientes antioxidantes, pela
diminuicdo das defesas antioxidantes, pela sobrecarga de ferro e pela resisténcia a insulina,
que por sua vez sdo situacdes frequentemente encontradas em pessoas idosas. (5)

O excesso de stress oxidativo tem como consequéncia o surgimento de varias doengas
cronicas, nomeadamente as cardiovasculares, neurodegenerativas e diabetes, encontradas
usualmente na populacdo idosa. Cada vez mais existe evidéncias que suportam o papel
conjunto do stress oxidativo com o estado inflamatério no declinio cognitivo e nas patologias
neurodegenerativas e psiquiatricas. (30)

O cérebro é particularmente vulneravel ao stress oxidativo devido a exigéncia elevada
de oxigénio, a sua capacidade de armazenamento de ferro e ao seu teor elevado de &cidos
gordos polinsaturados.(5)(30) Consequentemente, uma vez que o cérebro é um alvo de stress
oxidativo, pode ser colocada a hipotese de que a manutencdo e / ou o restabelecimento do
estado nutricional adequado de micronutrientes antioxidantes podera ter um papel na

prevencdo do declinio cognitivo induzido por radicais livres. (5)
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Estudos alertam para a relacdo entre os défices em micronutrientes, stress oxidativo e
o declinio cognitivo e sugerem que nutrientes como vitaminas, microminerais ou elementos
traco podem diminuir o risco de declinio cognitivo e tém descrito varias possibilidades de
mecanismos do efeito protetor dos micronutrientes, como sejam, acdo antioxidante, protecao

vascular e influéncia nos neurotransmissores.(5)

6.2- Micronutrientes como antioxidantes cerebrais

Os antioxidantes sdo conhecidos pelos seus benéficos na patogénese da disfuncdo
cognitiva e na doenca de Alzheimer (AD). Podem ser de natureza enzimética (exemplo:
glutationa) ou ndo enzimética (exemplo: micronutrientes) e tém capacidade de proteger o
cérebro ao prevenir, inibir ou reparar os danos provocados pelo stress oxidativo através da
inibicdo da sintese de ROS, reducdo dos ibes hidroperéxidos e sequestro de ides
metalicos.(5,7)

Os micronutrientes em relacédo ao stress oxidativo podem atuar como antioxidantes ou
cofatores, nomeadamente o zinco, o selénio e as vitamina C e E. (5) Desta forma a existéncia
de défices destes micronutrientes no idoso podem exacerbar processos patolégicos que
conduzem a deterioracdo cognitiva e /ou AD, pelo que a sua suplementacdo pode ter efeito
significativo na prevencgdo do declinio cognitivo e deméncia em adultos mais velhos. (7)

Tém sido realizados estudos no sentido de avaliar as funcGes, os principais 6rgaos
alvo, 0os mecanismos de acdo e os potenciais beneficios dos diversos micronutrientes. Foram
encontrados micronutrientes com particular acdo a nivel cerebral, os quais sdo referidos nos

subcapitulos seguintes.
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6.2.1- Zinco

E um mineral essencial, encontrado em grandes concentracfes no cérebro e esta
associado a estrutura e funcionamento cerebral. Markiewicz-Zukowska et al. sugerem que os
niveis de zinco estdo correlacionados com a salde mental dos idosos. (58) Pode atuar como
neuromodelador ou neurotransmissor, participa no metabolismo dos &cidos nucleicos e na
sintese de tubulina cerebral e tem ainda uma fungdo importante no desenvolvimento
neuroldgico, no crescimento celular e na transmissao axonal e sinéptica. Sabe-se que o0 zinco,
no cérebro, esta ligado a uma metaloproteina, a nivel dos neurénios e das células da glia. Nos
neuronios glutamatérgicos, 0 zinco esta presente nas vesiculas pré-sinapticas, modulando a
neurotransmissao, permanecendo em discussdo o mecanismo de acao do zinco nestas células.

Existem areas cerebrais mais sensiveis aos défices de zinco, nomeadamente o
hipocampo, que perante uma situacdo de défice de zinco pode conduzir a disfungéo cognitiva
e aos disturbios de aprendizagem, memoria, atencao e pensamento.(5)

Alguns estudos epidemioldgicos focaram-se na correlagdo entre as quantidades de
zinco ingeridas e as presentes no organismo e a funcdo cognitiva no idoso. Ortega et al.
encontraram uma correlacdo positiva entre a ingestdo de zinco e os resultados do Mini-Mental
State Examination (MMSE) e do Pfeiffer’s Mental Status Questionnaire em 260 individuos
com idades compreendidas entre os 65 e 90 anos.(59) Outro estudo realizado com o objetivo
de avaliar o efeito da suplementacdo do zinco na funcdo cognitiva de 387 individuos com
idades entre 55-87 anos verificaram, ap6s 3 meses de suplementacdo com 15 ou 30 mg de
zinco, um efeito benéfico a nivel da memdria espacial.(60)

Estudos sugerem o envolvimento do zinco na patogénese da AD. (5,61,62) Watt et al.
sugerem que o zinco é fundamental no processamento ndo amiloidogénico da proteina

percussora da amiloide e na degradacdo enzimatica do peptideo B-amildide, porque constitui
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um requisito essencial para atividade catalitica de metaloproteases, enzimas envolvidas no
processamento da proteina percussora da amiloide e do peptideo B-amildide. O zinco liga — se
ao peptideo B-amildide modulando sua neurotoxicidade. Referem ainda ser necessario mais
investigacdo para clarificar qual a influéncia do zinco sobre os mecanismos moleculares e

celulares, quer em situa¢des normais, quer patoldgicas.(61)

6.2.2- Selénio

E um elemento essencial para o bom funcionamento da glutationa peroxidase cerebral e
da selenoproteina P (SeP). A SeP é uma proteina plasmatica que tem como func¢des o transporte
de selénio e a acdo antioxidante a nivel cerebral. Também poderé apresentar um papel protetor
nos astrocitos, responsaveis pela remo¢do das ROS no cérebro. (5) O selénio apresenta
atividade antioxidativa, podendo ser um elemento importante no combate ao stress oxidativo e
a outros fatores nocivos na AD, doenca de Huntington e de Parkinson.(63)

Os niveis de selénio diminuem com a idade e os défices podem contribuir para o
declinio cognitivo no envelhecimento. Estudos recentes indicam que niveis plasmaticos
diminuidos de selénio, na populacdo idosa, podem estar relacionados com uma maior
mortalidade, declinio da funcdo cognitiva. Smorgon et al. encontraram a relacéo positiva entre
a funcdo cognitiva e os niveis plasmaticos de selénio. (64) Mais recentemente Gao et al.
sugeriram gue niveis baixos de selénio ao longo da vida estariam associados a menor funcédo
cognitiva. (65) Pillai et al. sugerem que o selénio e as selenoproteinas tém potencial para
reduzir a progressdo da doenca em Vvérias patologias neurodegenerativas e que o selénio pode

ter um papel na prevencao da AD.(63)

55



6.2.3- Ferro

O ferro é essencial para manutencdo da funcdo do sistema nervoso central e € um
cofator essencial na sintese de neurotransmissores e no processo de mielinizacdo. Portanto,
alteracbes da disponibilidade de ferro podem influenciar ndo sé a homeostasia de ferro no
cérebro, mas também a funcdo motora e cognitiva. Por outro lado o ferro constitui uma fonte
potente de ROS e consequentemente um fator adicional na génese de stress oxidativo, que por
sua vez constitui um fator de risco para o declinio cognitivo, tal como referido
anteriormente.(5,59)

Em vérias doencas neurodegenerativas, incluindo a AD, ocorre a acumulacéo de ferro,
propondo-se assim a hipdtese do envolvimento do ferro no processo neurodegenerativo. A
maioria dos estudos salienta a importancia da homeostasia do ferro no cérebro para o seu
normal funcionamento. No entanto, o0 aumento seletivo de ferro livre cerebral pode ser, em
parte, responsavel pela degradacdo neuronal verificada na doenca de Parkinson e na

AD.(5,59,66)

6.2.4- Vitaminas do complexo B

As vitaminas do complexo B estdo envolvidas na neuroprotecdo e prevencdo do
declinio cognitivo através do seu papel na sintese de neurotransmissores e participacdo na
reacao de metilacdo e do metabolismo da homocisteina / metionina. (5,30,31)

A Tiamina desempenha um papel essencial na transmissdo nervosa e é libertada
conjuntamente com acetilcolina potenciando a sua acdo, possivelmente por inibicdo das

colinesterases.(5)
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A vitamina B6, B12 e o acido fdlico atuam como cofatores ou substratos das enzimas
na via metabdlica da homocisteina (4,5,30,31) e participam na sintese de dopamina,
noradrenalina, serotonina e acido gama-aminobutirico (GABA), estando fortemente
envolvidas nas funcdes cerebrais. (5,30,31) Défices nestas vitaminas sdo, atualmente,
reconhecidos como uma causa de niveis plasmaticos elevados de homocisteina, (4,5) tendo
este facto sido observado também no estudo “Framingham Heart ”.(5)

A homocisteina € uma molécula neurotoxica cujos niveis estdo relacionados com o
aumento da idade e com as concentracdes de B6, B12 e acido folico no organismo e por esta
razdo constitui um marcador sensivel de défices em acido félico e vitamina B12. (5,31) Para
além do grande potencial para causar stress oxidativo nas células endoteliais, ja referido
anteriormente, em niveis elevados esta associada a doencgas neurodegenerativas nos idosos. A
hiperhomocisteinémia é reconhecida como um fator de risco vascular independente do seu
efeito tdxico direto na parede dos vasos. Estudos sugerem a possibilidade da homocisteina ser
um fator de risco de declinio cognitivo acompanhado ou ndo de deméncia e desta estar
associada ao declinio da memoria a longo prazo. (5)

Estudos recentes estabeleceram uma relacdo entre niveis baixos de acido félico com o
declinio cognitivo e a deméncia em individuos idosos. (4,5) Kado et al. sugerem que baixos
niveis plasmaticos de acido folico podem constituir um fator de risco para o declinio
cognitivo, no entanto ndo encontraram associacao entre os niveis plasmaticos de vitamina B6
e B12 e a funcdo cognitiva.(67) Doets et al. ndo encontraram associacdo entre as quantidades
ingeridas de vitamina B12 e a funcéo cognitiva (avaliada com o MMSE).(68)

Relativamente a suplementacdo, Doets et al. e Kado et al. ndo encontraram relagéo
entre a suplementacdo de vitamina B12 e a performance cognitiva.(68) Durga et al. num
estudo RC duplamente cego em que 818 participantes, com idades compreendidas entre os 50

a 70 anos de idade, receberam aleatoriamente uma dose de 800 mg/dia de acido folico ou
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placebo durante 3 anos, verificaram um atraso significativo do declinio cognitivo, nao
observando qualquer efeito sobre os individuos com deméncia ja estabelecida. Foram
observados efeitos benéficos sobre na memdria, na velocidade de processamento de
informacao e na avaliagdo média da funcgéo cognitiva global.(69) Eussen et al. verificaram que
a suplementacdo com vitamina B12 isolada ou associada ao acido folico, durante um periodo
de 24 semanas, ndo melhorou a funcdo cognitiva, numa amostra constituida por individuos

com idades superiores a 70 anos com defice de vitamina B.(70)

6.2.5- Vitamina C

A vitamina C tem um papel chave na manutencdo do balanco redox a nivel cerebral e
na sintese das catecolaminas tais como: dopamina, noradrenalina e adrenalina, visto ser
necessaria para as reacfes dependentes de hidroxilase. Uma vez que a dopamina e a
noradrenalina sdo neurotransmissores essenciais, 0 consumo adequado de alimentos com
vitamina C € crucial na prevencao de defices e, consequentemente, de distdrbios na sintese de
catecolaminas e do aumento do stress oxidativo.(5,71) A vitamina C parece estar envolvida
na recaptacdo pré-sindptica do glutamato evitando danos excitotoxicos, causados por excesso
de glutamato extracelular, evitando assim a hiperpolarizacdo do recetor N-metil-D-aspartato
(NMDA) e dano neuronal subsequente. Além disso foi demonstrado que a vitamina C inibe a
ligacdo de glutamato ao recetor de NMDA, prevenindo desta forma a hiperestimulacdo
neuronal pelo glutamato. (71) A concentracdo de vitamina C no liquido cefalorraquideo é
superior a do plasma. Esta evidéncia leva a pensar que a vitamina C parece ser importante
para as defesas do cérebro. (30)

Vérios estudos sugerem uma associagdo entre os niveis plasmaticos baixos de

vitamina C e o declinio cognitivo.(72,73,74,75) Perrig et al. verificaram que niveis elevados
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de vitamina C plasmatica em individuos com idades compreendidas entre os 65 a 94 anos
estavam correlacionados com melhor desempenho da memdria.(72) Estes resultados foram
posteriormente confirmados por Paleologos et al. que encontraram uma correlacdo positiva
entre a ingestdo de vitamina C e uma menor prevaléncia de declinio cognitivo. (73) Sato et al.
avaliaram a associacdo entre a vitamina C e a funcdo cognitiva em individuos com idades
superiores a 65 anos e constataram que individuos com maiores concentracfes plasmaticas de
vitamina C (> 1.87 mg/dl) tiveram melhores resultados em termos cognitivos do que 0s
individuos com concentracdes mais baixas (<1.04 mg/dl). (75) Kalmijn et al. ndo encontraram
associacdo entre vitamina C e o declinio cognitivo. (76)

Lee et al. e Ortega et al. mostraram que a ingestdo de vitamina C na dieta em doses de
80 mg/dia (populacdo composta apenas por homens) e em doses superiores a 130mg/dia
(populacdo mista), respetivamente, foram associadas a uma melhor performance
cognitiva.(59,77). Num estudo de longa duracdo (20 anos), Gale et al. verificaram que a
ingestdo de quantidades elevadas de vitamina C pode ser um fator protetor contra o declinio
cognitivo e a doenca cerebrovascular. (78) Morris et al. ndo encontraram relacdo entre a
ingestdo de vitamina C com AD. (79)

Em doentes com AD os niveis plasmaéticos de vitamina C encontram-se diminuidos e
estdo inversamente relacionados com a gravidade do declinio cognitivo. (5,71) No estudo de
“Rotterdam” concluiu-se, ap6s varios ajustes, que a ingestdo de quantidades elevadas de
vitamina C e E podem reduzir o risco de AD.(5,80) Alguns estudos concluiram que a
suplementacdo com doses elevadas de vitamina C e E podem reduzir o risco de AD(80,81),

enguanto outros negam esta relacéo. (82,83)

6.2.6- Vitamina E

59



A vitamina E a semelhanca da vitamina C € um poderoso antioxidante e apresenta-se
mais comumente sob a forma de a-tocoferol. (5,29,84)

A vitamina E tem inumeras fungdes tais como: previne a peroxidacao lipidica; € um
fator importante na preservacdo das membranas celulares; participa na estabilizacdo das
membranas celulares, incluindo as das celulas nervosas; estd envolvida no metabolismo dos
eicosanoides, controlando a libertagdo de acido araquidénico e modulando a atividade de
ciclo-oxigenase e lipo-oxigenase; e aumenta a producdo de prostaciclina, um potente
vasodilatador e inibidor da agregacao de plaquetas a nivel das células endoteliais.(5)

Alguns estudos verificaram a existéncia de uma relacdo entre os niveis baixos de
vitamina E e o declinio cognitivo. (85,86) Morris et al. verificaram um declinio cognitivo
lento nos individuos com elevados niveis de vitamina E. (79)

Relativamente a AD, estudos in vitro sugerem que agentes antioxidantes, como € o
caso da vitamina E e C, podem prevenir a disfungdo da proteina Tau hiperfosforilada.(84)
Nos doentes com AD foram também relatados baixos niveis plasmaticos de vitamina E.(5,84)
Engelhart et al. sugerem que a ingestdo de niveis elevados de vitamina E e C podem diminuir
o risco de AD.(80)

Relativamente ao efeito da suplementacdo de vitamina E, Morris et al. nédo
encontraram uma relagéo estatisticamente significativa entre a ingestdo de suplementos, quer
de vitamina C, quer de vitamina E com o risco de AD.(79) Kang et al. num estudo RC
duplamente cego, ndo observaram beneficios cognitivos nas 6377 mulheres com 65 e mais
anos de idade, suplementadas com vitamina E. (87)

Verificou-se que a suplementagdo com vitamina E em formas combinadas, compostas
pelas quatro formas diferentes de tocoferol (o.,,y,8) € 0s quatro tocotriendis correspondentes,
revelou um efeito protetor cerebral, ndo se verificando este efeito com o uso de

suplementacdo com vitamina E em formas isoladas. (5)
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7- Conclusao

O envelhecimento € um processo fisioldégico que se inicia no nascimento, e € um
processo evolutivo que pode transformar um adulto saudavel num idoso fragil e
vulneravel.(5)

O aumento progressivo da populacdo geriatrica € um fendmeno global
consequentemente associado a uma maior prevaléncia de doencas crénicas, entre elas, 0
cancro e as DCV, e do declinio cognitivo. Vitaminas e minerais sdo comumente usados como
suplementos com objetivo de promover de salde e prevenir as doencas cronicas. Varios
estudos demonstraram a relacdo dos micronutrientes com estas problematicas,
nomeadamente, na sua patogénese, evolucdo, tratamento e prevencdo. Atualmente conhecem-
se algumas das funcdes basicas dos micronutrientes e muitas serdo identificadas com a
evolucdo da medicina e da tecnologia.(88,89)

Nesta revisao, relativamente a tematica do cancro propde-se que a vitamina A podera
ter um papel de supressor tumoral por meio do RAR-B. A sua suplementagdo ndo traz
beneficios em termos de prevencdo ou tratamento do carcinoma do pulméo e quando feita
com [3- carotenos pode aumentar o risco de cancro do pulméo e do estdmago. Quanto as

vitaminas do complexo B e a sua relagdo com o cancro da mama, sabe-se que estas exercem
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influéncia na sintese, replicacdo e reparacdo do DNA e na regulacdo da expressdo genética,
postulando —se assim o seu potencial risco carcinogénico em situacfes de défice. No entanto,
verificou-se que niveis elevados de ingestdo de acido fdlico estdo associados ao risco de
cancro da mama, ndo se verificando esta relagdo com as vitaminas B6 e B12. Os resultados
dos estudos referentes ao efeito da sua suplementacdo, em relacdo ao &cido fdlico foram
inconclusivos e relativamente as vitaminas B6 e B12 ndo foram estatisticamente
significativos.

No que concerne as DCV, o recurso as vitaminas constitui um meio de prevencéo
comummente utilizado, contudo a evidéncia existente ndo é clara quanto aos seus beneficios
ou riscos. Os resultados dos estudos relativos ao efeito da suplementacdo das vitaminas A, B,
C e D neste grupo de patologias foram inconclusivos e ndo ha consenso quanto a relacéo entre
as vitaminas A, B e C e o risco de surgimento destas doencas. Relativamente a suplementacao
com calcio ndo foram encontrados efeitos significativos nos niveis plasmaticos de lipidos e os
resultados foram inconclusivos quanto ao seu potencial preventivo nas DCV, no entanto, a
ingestdo de baixas doses de calcio é sugerida como benéfica no controlo na PAS e PAD,
podendo este efeito ser mais evidente na PAS, quando associado a Vitamina D. Esta evidéncia
pode constituir uma nova abordagem no controlo da tensdo arterial no idoso, no entanto, o
efeito terapéutico do célcio € provavel ser pequeno e insuficiente para justificar o seu uso
rotineiro em doentes hipertensos que apresentam niveis de calcio dentro dos valores normais.
A suplementacdo seletiva em pessoas com baixa ingestdo dietética podera ser considerada.

As recomendacOes dietéticas atuais propostas para a reducdo do risco das DCV
indicam uma dieta que utilize como padrdo a dieta mediterranica, a qual proporciona niveis
adequados de antioxidantes e apresenta uma relacdo indireta com a pressao arterial sistélica e

diastolica e além disso constitui um fator protetor das fun¢des cognitivas.
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Na tematica sobre o declinio cognitivo, evidencia-se que a funcdo cognitiva diminui
com a idade e a prevaléncia do declinio cognitivo devera subir nos proximos anos, como
resultado do envelhecimento da populacdo. (57). Uma adequada ingestdo de micronutrientes é
importante para o funcionamento cerebral e os antioxidantes sdo conhecidos pelos seus
beneficios na patogénese da disfuncdo cognitiva e na doenca de Alzheimer. Seguem-se as
conclusdes relacionadas com os micronutrientes com maior impacto nesta patologia.

O zinco esta relacionado com o estado de saude dos idosos e 0s Seus niveis
plasmaticos estdo relacionados com a melhoria da funcdo cognitiva. Perante esta evidéncia é
necessario um aporte e manutencdo de niveis plasmaticos adequados de zinco nos idosos.
Estudos sugerem um possivel envolvimento do zinco na patogénese da AD. Outros referem
ainda ser necessario mais investigacdo para clarificar qual a influéncia do zinco sobre os
mecanismos moleculares e celulares, quer em situagdes normais, quer patoldgicas.

O selénio atua em varias respostas fisiologicas.(63) Estudos recentes indicam que
niveis baixos de selénio, na populacdo idosa, podem estar relacionados com uma maior
mortalidade e declinio da funcdo cognitiva. Tendo em conta o seu efeito neuroprotetor e as
provaveis consequéncias dos défices nos idosos, torna-se importante a promocéo do consumo
de alimentos ou suplementos que melhorem os niveis plasmaticos de selénio. Estas evidéncias
deverdo, também, servir de estimulo para a realizacdo de estudos que visem uma melhor
compreensdo das fun¢es desempenhadas pelo selénio e pelas selenoproteinas e que avaliem
o efeito da suplementacdo de selénio na funcdo cognitiva, permitindo deste modo o
desenvolvimento de novas estratégias terapéuticas.

O ferro esta envolvido no processo neurodegenerativo e na degradagdo neuronal, no
entanto, estudos referem que o aumento seletivo de ferro livre cerebral pode ser, em parte,

responsavel pela degradagédo neuronal verificada na doenca de Parkinson e AD.
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Quanto ao &cido fdlico e as vitaminas B6 e B12, estudos recentes estabeleceram uma
relacdo entre niveis baixos de acido folico com o declinio cognitivo e a deméncia, ndo tendo
esta evidéncia sido verificada para as vitaminas B6 e B12. Estudos sugerem que a
suplementacdo com acido folico exerce influéncia na performance cognitiva, contudo com
vitamina B12 esta influéncia ndo existe. Refira-se que esta evidéncia concernente ao acido
folico resultou de um estudo de curta duracdo (3 anos), que segundo o mesmo deveria ser
mais longa para corrigir as deficiéncias subclinicas.

As vitaminas C e a E sdo dois poderosos antioxidantes com atividade
neuromodeladora, exibindo fungdes essenciais ao bom funcionamento cognitivo. Estudos
mencionam que niveis baixos de Vitamina C e vitamina E no organismo estdo associados a
um maior risco de declinio cognitivo. Em doentes com AD observou-se a presenca de niveis
plasmaticos de vitamina C e E diminuidos, contudo, os resultados dos estudos referentes ao
beneficio da suplementacdo com estas vitaminas, neste grupo de doentes, foram
inconclusivos.

A nutricdo no idoso e a sua influéncia na patogénese das doencas cronicas e do
declinio cognitivo é deveras um tema vasto e muito complexo. Esta complexidade envolve
por um lado um conjunto de elementos, homeadamente, 0s micronutrientes que interagem
entre si e que estdo envolvidos em varias vias metabodlicas que por sua vez se complementam
culminando no funcionamento normal do organismo. Por outro inclui o individuo idoso com
todas as suas especificidades de natureza biopsicoldgica, patolégica e socioeconémica, que
condicionam as suas necessidades nutricionais. Assim sendo, torna-se importante assegurar
no idoso, o aporte adequado de micronutrientes, através de uma dieta adaptada ou através da
suplementacéo, caso os niveis assegurados pela dieta ndo sejam suficientes.

Recomenda-se a realizagdo de novos estudos mais especificos sobre a tematica da

nutricdo como meio de prevencdo das doengas na populacdo geriatrica, a fim de estabelecer

64



novas linhas orientadoras consensuais com vista a promoc¢éo da qualidade do processo de

envelhecimento.
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