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RESUMO

O aumento da populacdo idosa € uma constatacdo mundial e crescente
devido ao aumento da expectativa de vida. Este trabalho teve o objetivo de realizar
uma revisdo por meio da literatura nos ultimos dez anos em portugués, inglés e
espanhol sobre as deficiéncias de vitamina B12 e &cido folico e suas principais
consequéncias na saude de idosos. Com o decorrer da idade o idoso apresenta
problemas nutricionais e devido ao envelhecimento reduzem-se as capacidades de
ingerir, digerir, absorver, e metabolizar os nutrientes do alimento. Alguns desses
fatores decorrem de alteracdes fisiologicas proprias do envelhecimento, e outros séo
influenciados pelas enfermidades presentes e por fatores relacionados com a
situacdo socioecondmica e familiar. Desnutricdo e deficiéncia de micronutrientes s&o
distarbios nutricionais recorrentes entre idosos. Deficiéncia de vitamina B12 nessa
faixa etéria € considerada um problema de saude publica mundial, com prevaléncia
de 20% na populacdo com mais de 60 anos. As patologias por deficiéncia de B12
sdo multifatoriais, apresentam manifestacdes hematoldgicas, neurolégicas, ou nao
apresentam sintomas. O folato € cofator no metabolismo e promove a regeneracao
da metionina a partir de homocisteina, um aminoacido sulfurado altamente reativo.
Baixos niveis de acido folico podem apresentar niveis de homocisteina elevados, e
por serem neurotoxicos podem causar alteracdes degenerativas. O diagnéstico da
deficiéncia de vitamina B12, a avaliacdo da ingestédo e absorcéo de folato e B12 e a
avaliacdo da dosagem de homocisteina sdo procedimentos importantes visando
evitar a alteracdes cognitivas. Este trabalho tem por objetivo realizar uma revisdo da
literatura, bases de dados BVS — Biblioteca Virtual em Saude, Scielo - Scientific
Electronic Library Online, LILACS - Literatura Latino-Americana e do Caribe de
Informacdo em Ciéncias da Saude, buscando pelas palavras chave, em portugués,
inglés e espanhol, conforme o tema Consequéncias da deficiéncia de vitamina B12
em idosos. E premente a necessidade de estudos para avaliar habitos, perfil
nutricional e o estado de saude dos idosos para que propostas de reeducacdo
alimentar e nutricional tenham adeséo e impacto na qualidade de vida desse publico.

PALAVRAS CHAVE: Vitamina B12, folato, idosos, deficiéncia de micronutrientes e
cognitivos.



ABSTRACT

The elderly population is increase in worldwide and reason the life expectancy is
growing. To do that, it has been made a literature review about the theme over the
past 10 years, in Portuguese, English and Spanish on the deficiencies of vitamin B12
and folic acid and its main consequences on the health of elderly. Along the years
the aging are reduced capacity to ingest , digest, absorb and metabolize nutrients
from food.

Some of these factors from the physiological changes of aging , and others are
influenced by these diseases and by factors related to socioeconomic status and
family. Malnutrition and micronutrient deficiency are recurrent nutritional disorders in
the elderly. The vitamin B12 deficiency related to age is considered a public health
problem worldwide, which is estimated to affect between 20% of the population over
60 years old. Clinical abnormalities of B12 deficiency are polymorphic, ranging from
no symptoms to haematological disorders associated or not with neurological
symptoms. The folate is metabolism cofactor and promotes the regeneration of
methionine from homocysteine, a highly reactive sulfur amino acid. Low levels of folic
acid may have elevated homocysteine levels and can be to cause neurotoxic
degenerative changes. The diagnosis of vitamin B12 deficiency, evaluation of the
absorption and intake of B12 and the assessment of homocysteine measurement are
important procedures for preventing cognitive changes. This paper intend to conduct
a literature review, BVS databases - Virtual Health Library , SciELO - Scientific
Electronic Library Online , LILACS - Latin American and Caribbean Center on Health
Sciences , searching for keywords in Portuguese , English and Spanish , as the
theme of vitamin B12 deficiency in the elderly consequences

There is a pressing need for studies to evaluate habits, nutritional and health status
of the elderly so that proposals for nutritional rehabilitation have membership and
impact on quality of life of that public.

KEYWORDS: Vitamin B12, folate, elderly, micronutrient deficiencies and cognitives.



1. INTRODUCAO E JUSTIFICATIVA

A expectativa de vida da populacdo brasileira vem aumentando
progressivamente, desde o inicio da década de 60, seguindo uma tendéncia
mundial. Segundo o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE, 2010), a
projecdo para 2050 € de que o Brasil continuara conquistando anos na vida média
de sua populacéo, atingindo o patamar de 81,29 anos de idade, com 64 milhGes de
idosos, ou 28,8% da populacao (IBGE, 2010).

As alteragdes metabolicas decorrentes do envelhecimento associadas a
desnutricdo, a presenca de doencas e ao uso frequente de medicamentos que
influenciam na digestdo de alimentos, absorcéo e utilizacdo de diversos nutrientes,
pode comprometer o estado de salde e as necessidades nutricionais do idoso
(ANDRES, 2008).

A deficiéncia de vitamina B12 e de acido félico acarreta um acumulo de
homocisteina e pode afetar negativamente a manutencdo do estado cognitivo da
populacdo idosa. Esse aumento e a sua falta podem contribuir para o
desenvolvimento de doencas ateromatosas. A deficiéncia de vitamina B12
relacionada a idade € considerada um problema de saude publica global com
prevaléncia superior a 20% e desencadeia complicagbes como anemia
megaloblastica e neuropatia (MEERTENS, SOLANO, 2006).

A osteoporose € outra patologia recorrente em idosos devido a caréncia
dessas vitaminas, que eleva os niveis de homocisteina e agem interferindo nas
ligacbes cruzadas do colageno, resultando em diminuicdo da resisténcia éssea e,
consequentemente, em fraturas tanto em mulheres como em homens (COUSSIRAT
et al, 2012).

Os baixos niveis de vitamina B12 estdo ainda associados a doenca
neurodegenerativa e comprometimento cognitivo. Alguns tipos de deméncias sao
reversiveis com a suplementacdo de vitamina B12 e o tratamento apresenta eficacia
com baixo custo (MOORE et al, 2012).



As manifestacdes clinicas dessas doencas sao sutis, e a demora do
diagnostico pode ocasionar consequéncias neurolégicas e hematoldgicas. A
investigacdo da deficiéncia de vitamina B12 é um procedimento na avaliacao clinica
do paciente idoso, e o diagndstico precoce pode evitar esses distarbios e

proporcionar melhor qualidade de vida ao paciente (FUTTERLEIB, 2005).

A vitamina B12 é essencial em diversas rea¢fes metabdlicas na natureza, a
maioria das quais implica na redistribuicdo de hidrogénios e de carbonos, como nas
reagOes de metilagdo, transmetilagéo e transulfatacdo, relacionadas ao metabolismo
da homocisteina e do folato. Nestas reacdes a vitamina B12 atua de maneira
interdependente e sinérgica com outras vitaminas, como o folato, a vitamina B6 e a
colina, as quais determinardo o grau de eficiéncia das reacdes de metilagéo,
dependendo das concentragbes destes nutrientes no organismo (PANIZ et al.,
2005).

Dentro desse contexto, o presente estudo tem como objetivo revisar na
literatura as consequéncias da deficiéncia de vitamina B12 no sentido de minimizar,

por meio da dietoterapia, a prevaléncia dos disturbios apontados.



2. OBJETIVOS
2.1 Objetivo geral

Realizar uma revisdo por meio da literatura sobre as deficiéncias de vitamina

B12 e &cido folico e suas principais consequéncias na saude de idosos.

2.2 Objetivos especificos
2.2.1 Pesquisar causas de deficiéncia da vitamina B12 e &cido folico em idosos;

2.2.2 Relacionar o baixo consumo de vitamina B12 e &cido félico com patologias

clinicas neurocognitivas.



3. MATERIAIS E METODOS

Este trabalho é uma pesquisa do tipo revisdo bibliografica que compreendeu
artigos cientificos englobando o periodo de 2005 a 2015 sobre o topico escolhido. A
busca foi realizada nas bases de dados BVS — Biblioteca Virtual em Saude, Scielo -
Scientific Electronic Library Online, LILACS - Literatura Latino-Americana e do
Caribe de Informacdo em Ciéncias da Saude, buscando pelas palavras chave, em
portugués e inglés, conforme o tema Consequéncias da deficiéncia de vitamina B12
e &cido folico em idosos.

A BVS - Biblioteca Virtual em Saude descreve a Deficiéncia de Vitamina B12
como doenca nutricional causada pela deficiéncia de cianocobalamina (vitamina
B12) na dieta, caracterizada por anemia megaloblastica. A homocisteina € descrita
como aminoacido contendo tiol formado por uma desmetilacdo de metionina. Os
termos deficiéncia da vitamina B12 e desenvolvimento cognitivo também foram
incluidos como descritores, bem como uma das causas encontrada em varios
artigos, homocisteina elevada.

Devido a correlacdo com a deficiéncia de vitamina B12 e acido folico, com o
declinio das funcdes cognitivas, foram utilizadas as palavras chave: envelhecimento,
Alzheimer, cognitivas, vitamina B12, acido félico e micronutrientes. Inicialmente,
foram encontrados 259 artigos; destes, 34 artigos tratavam de suplementacéo foram
excluidos. Foram selecionados 107 artigos para leitura dos resumos dos quais 50
foram lidos na integra e desses, 17 considerados para elaboracéo do trabalho final,
priorizando-se artigos que abordassem os efeitos cognitivos da deficiéncia. A andlise
do acervo ocorreu por leitura critica do conjunto dos artigos, identificacdo de nucleos
de sentidos nos diferentes textos e agrupamento de ndcleos em tematicas que
sintetizasse a producdo, apOs todo esse processo utilizou-se 15 artigos para a

escrita final.



4. REVISAO DA LITERATURA
4.1 CAUSAS DA DEFICIENCIA DE VITAMINA B12 E ACIDO FOLICO EM IDOSOS

A vitamina B12 € hidrossoluvel, ndo sintetizada pelo organismo humano,
presente em alimentos de origem animal. Sua deficiéncia é muito frequente entre
idosos, vegetarianos e individuos que adotam dieta hipoproteica (PANIZ et al.,
2005).

No idoso ha ampla variedade de causas para a deficiéncia da vitamina B12
porém, a mais frequente € a sindrome de ma- absorcdo da vitamina B12 ligada ao
alimento (WILLIAMSON, Claire, 2009). Ao analisar as possiveis causas alimentares
da reducédo deste parametro verificou-se nos idosos um baixo consumo de carne
vermelha devido aos problemas de mastigagdo comuns nessa faixa etaria.
(MEERTENS, SOLANO, 2006).

Alteracfes anatdmicas e funcionais proprias do envelhecimento tornam os
idosos ainda mais suscetiveis a desnutricdo e estados especificos de deficiéncia de
nutrientes. Com a idade ocorrem alteragbes do apetite e aumento dos casos de
doencas gastricas associadas ao Helicobacter Pilory ou gastrite atréfica, gerando
acloridria, processo que reduz a biodisponibilidade e absorcdo de vitamina B12 e
limita a absorcéo intestinal de &cido folico; gastrectomia parcial, bypass gastrico,
vagotomia, aumento do consumo de drogas acido-supressores (cimetidina,
ranitidina, omeprazol) ou biguanidas (metformina), esclerose sistémica, insuficiéncia
pancreatica pelo uso abusivo de drogas, presenca de doencas congénitas — fibrose
cistica e deficiéncia de transcobalamina Il- e diminuicdo na por¢éo de fator intrinseco
(MEERTENS; SOLANO, 2006;ANDRES et al, 2008). Ja a hipossuficiéncia de
vitamina B9 (félico ou folato) em idosos tem sido relacionada a uma dieta alimentar
deficitaria, & mé absorc¢éo intestinal e ao alcoolismo. (MEERTENS, SOLANO, 2006).

4.1.1 Mecanismo de absorcao e de diagnoéstico da hipossuficiéncia de vitamina B12

A vitamina B12 biodisponivel em produtos de origem animal, tem sua
absorcdo no estdbmago a partir do fator intrinseco presente nas células parietais e de

receptores localizados no ileo; no sangue a cobalamina se liga as trans-cobalamina
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[, Il e lll para transporte intracelular. No estdbmago, o &cido cloridrico e a pepsina sdo
fundamentais para a liberacdo de cobalamina livre das proteinas (BRAILLARD et al,
2012).

A cobalamina ingerida pela dieta chega ao estdmago, separando-se das
proteinas alimentares a partir da acdo do acido gastrico e da pepsina, para depois
ligar-se a outras proteinas: a proteina R e a haptocorrina vindas da saliva e do suco
gastrico. As células parietais géstricas secretam uma glicoproteina indispensavel a
absor¢éo da vitamina B12, o fator intrinseco. Na presenca de pH &cido e de enzimas
proteoliticas pancreaticas (tripsina), ocorre liberacdo da cobalamina da proteina
salivar e posterior ligacdo ao fator intrinseco. O complexo cobalamina-fator
intrinseco atinge o ileo, onde interage com receptores especificos da mucosa do
ileo, ocorrendo a sua absorcdo, facilitada pela secrecdo de bicarbonato pelo
pancreas, propiciando um meio basico. A absorcdo dessa vitamina depende do
adequado funcionamento do estbmago, pancreas e ileo terminal (LACHNER et al.,
2012).

Ainda segundo Lachner et al. (2012), cerca de 1% a 5% da cobalamina livre
também ¢é absorvida através da mucosa intestinal, via difusdo passiva. Estima-se
qgue apenas 50% da vitamina B12 ingerida seja absorvida, sendo que falhas no

processo de absorcao podem causar deficiéncia de cobalamina em diferentes graus.

Contudo, como 50% a 90% de cobalamina pode ser armazenada no figado
por até 5 anos antes do inicio dos sintomas clinicos (LACHNER et al., 2012), o
diagnostico precoce da deficiéncia de vitamina B12 é importante para evitar entre
tantos danos patoldgicos, alguns mais severos como, infarto agudo do miocardio,
aterosclerose e trombose. Entretanto, inexiste uma metodologia laboratorial
considerada padréo ouro para analise. Uma das maneiras mais comuns de examinar
a deficiéncia de vitamina B12, além da avaliagdo de sintomas clinicos, é a dosagem
da concentracdo dessa vitamina no plasma ou no soro, demonstrando os niveis de
ingestao e estoque. Caracteriza-se deficiéncia quando os niveis estdo abaixo de 200
ng/ml ou 148 pmol/l para adultos, mas podem variar de acordo com a metodologia
de analise utilizada nos laboratorios. Porém, esse ndo é um teste seguro, pois sofre
influéncia direta das concentracdes de proteinas que estdo ligadas a vitamina B12,
ndo fornecendo a concentragdo real da vitamina disponivel para a célula. Por isso,
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0s niveis de B12 podem apresentar-se normais mesmo em pacientes com
deficiéncia dessa vitamina (XAVIER et al., 2010).

Outros métodos que facilitam a identificacdo da deficiéncia da B12 séo as
dosagens de acido metilmalénico (MMA) e homocisteina. Na deficiéncia de vitamina
B12 o acido metilmaldnico apresenta sua concentracdo aumentada (0,4 micromol/l
no soro). A dosagem pode ser realizada na urina, soro ou plasma. Porém, pacientes
com insuficiéncia renal, gestantes, doencas da tirebide e o aumento intestinal de
bactérias produtoras de &cido propidnico (precursor do MMA) elevam o MMA.
Apesar de exigir equipamento especifico para sua analise, tornando sua aplicacéo
na pratica clinica de alto custo, esse exame tem a vantagem de ser um diferencial
para a deteccdo da deficiéncia da vitamina B12, j& que a deficiéncia de folato n&o
altera essa dosagem. A concentracdo sérica total de homocisteina esta elevada
tanto na deficiéncia de vitamina B12 quanto na de folato. Também é um método de
alto custo. A insuficiéncia renal, a deficiéncia de cistationina sintase e 0s erros inatos
do metabolismo também aumentam sua dosagem. Por isso, esse método tem baixa
especificidade (KAMPHUIS et al., 2013).

4.2 CONSEQUENCIAS DA DEFICIENCIA DE VITAMINA B12 E ACIDO FOLICO EM
IDOSOS

As deficiéncias dessas vitaminas em idosos estdo associadas a anemia
megaloblastica, alteracbes no metabolismo da homocisteina e manifestacdes

neuroldgicas
4.2.1 Anemia

As manifestacdes hematoldgicas tipicas da deficiéncia de vitamina B12 e de
folato s@o anemia megaloblastica e granulécitos hipersegmentados. Tendo em vista
que a vitamina B12 e folato desempenham papel importante no desenvolvimento do
sistema nervoso central, metabolismo de alguns neurotransmissores e na maturacao
de glébulos vermelhos; € essencial para a formagéo, integridade e maturacdo das
hemacias. Em sua auséncia, elas aumentam de volume e o tamanho do nucleo fica
desproporcional ao do citoplasma o que aumenta o risco de doencas vasculares e
distarbios da funcdo mental (MEERTENS; SOLANO, 2006).
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4.2.2 Alteracdes no metabolismo da homocisteina

Uma possivel explicacdo de reducdo de folato sanguineo € a evidéncia de
que existe uma relacdo inversa entre acido félico e os niveis de homocisteina. O
folato é cofator no metabolismo o qual promove a regeneracdo da metionina a partir
de homocisteina, um aminoacido sulfurado altamente reativo. Dessa forma,
pacientes com baixos niveis de acido fdlico podem apresentar niveis de
homocisteina elevados, e por serem neurotoxicos podem causar alteracfes
degenerativas. Niveis reduzidos de folato levam a niveis mais baixos de S-
adenosilmetionina (SAM), aumenta a metilacdo do DNA, levando a alteracbes no
controle epigenético da aprendizagem e preservacdo da memodria. A reducdo do
folato pode ocasionar varios efeitos negativos para o funcionamento neuronal
(ALMEIDA et al., 2012).

A homocisteina é formada a partir da metionina, em reacdo na qual héa
transferéncia de um grupo metil da metionina para outra molécula. A doacao de um
grupo metil permite a sintese de substancias como a acetilcolina, a adrenalina e a
noradrenalina, e seu subproduto € a producdo de homocisteina. A homocisteina é
catabolizada de duas formas: Por re-metilacdo, formando novamente metionina, em
reacdo mediada pela betaina-homocisteina metiltransferase, presente no figado, ou
pela metionina sintetase, existente na maior parte dos outros tecidos. Esta ultima
reacdo é dependente do metilenotetrahidrofolato — MTHF, que é derivado do &cido
félico, e da vitamina B12 (cobalamina). Por transulfuracdo, na qual a homocisteina é
convertida em cistationina e depois em cisteina, reacdo dependente da vitamina B9
(folato). Assim, o acido fdlico e as vitaminas B9 e B12 contribuem na catabolizacéo
da homocisteina (COUSSIRAT, 2012). (Figura 1)
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Figura 1. Reag¢bes envolvendo a vitamina B12 e sintese de Hcy e MMA. 1. Reacgdo de metilacdo da
homocisteina (metionina sintase); 2. doacdo de grupamentos metil; 3.reacdo de isomeriza¢do do
metilmalonil-coA para succinil-coA (L-metil malonil-CoA mutase); 4. rea¢des da via de transulfuracéo
dependentes de vitamina B6 (cistationina-3sintase e cistationina-j~liase). SAM, S-adenosil metionina;
SAH, S-adenosil homocisteina; CYS, cistationina; CIS, cisteina; a-CBT, a-cetobutirato; PRP-CO0A,
propionil-CoA; THF, tetrahidrofolato; 5-MTHF, 5-metiltetrahidrofolato; 5,10-MTHF, 5,10 metileno
tetrahidrofolato; AA, aminoéacidos; AG, acidos graxos.

Fonte: PANIZ, 2005.

4.2.3 Manifestacdes neuroldgicas

A alta prevaléncia da deficiéncia de vitamina B12 € uma causa comum de
sintomas neuropsiquiatricos em idosos e ocorre devido a ma absorcdo. A relacao
entre a deficiéncia de vitamina B12 e comprometimento cognitivo estd bem
estabelecida, relacionando também a deficiéncia de vitamina B12 ao humor e
transtornos psicéticos. Em estagios iniciais, esses sintomas muitas vezes sao
desconsiderados devido a falta de consenso entre os clinicos bem como o nivel de
normalidade nas dosagens de vitamina B12 em pacientes com baixa sensibilidade
propiciam diagnostico impreciso e acarretando danos estruturais irreversiveis nessa
populacdo (DIMOPOULOS et al., 2006).

As vitaminas B9 (folato) e vitamina B12 (cobalamina) s&o cofatores que
afetam o desenvolvimento neurocognitivo e neurodegenerativo. Com relacdo ao
sistema nervoso, a doenca afeta principalmente a bainha de mielina, sendo a
degeneragédo esponjosa e a desmielinizacdo difusa da coluna medular posterior e
lateral as alteragBes neuropatoldgicas classicas da degeneragdo. A vitamina B12 e
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folato sdo cofatores metabodlicos com funcdes essenciais na saude humana; na
sintese de DNA e eritrécitos (MORRIS, 2012).

A deficiéncia de B12 ocasiona prejuizo na divisdo celular, especialmente
nas células de rapida divisdo, como as da medula éssea e da mucosa intestinal,
interrompendo a sintese de DNA (acido desoxirribonucléico), dentre outros. A
diminuicdo da taxa mitética resulta em células anormalmente grandes, levando a
uma anemia caracteristica, a anemia megaloblastica. As manifestacdes clinicas séo
alteracdes neuroldgicas, hematologicas, epidérmicas, fraqueza, e outras. Por isso, 0
diagnostico precoce da deficiéncia de vitamina B12 é fundamental para evitar danos
patoldgicos irreversiveis. Entretanto, a deficiéncia de &cido folico também resulta na
anemia megaloblastica, dificultando o diagnéstico de qual deficiéncia vitaminica
seria a responsavel por essa anemia (BRENTANI et al., 2012).

Niveis elevados de homocisteina estdo associados ao risco de declinio da
funcdo cognitiva, como deméncia, doenca de Alzheimer, indugcédo de danos no DNA,
aumento na geracdo de espécies reativas de Oxigénio, disfuncdo mitocondrial,
apoptose e depressao (ALMEIDA et al., 2012; HOOSHMAN et al.,2012).
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CONSIDERACOES FINAIS

No Brasil, onde o envelhecimento da populacdo encontra-se em ascensao,
pesquisas que priorizam maiores esclarecimentos sobre o envelhecimento, tanto as
iniciativas relacionadas ao bem-estar da populacdo idosa quanto a participacédo de
profissionais de saude na discussao das questdes do envelhecimento no pais, ainda
sdo escassas. Na elaboracdo de um planejamento alimentar, faz necessario
entender as mudancas fisioldgicas naturais do envelhecimento bem como suas
limitacGes.

Os aspectos nutricionais sao importantes na qualidade do envelhecimento
considerando-se que as consequéncias das deficiéncias nutricionais no organismo
do idoso afetam o processo de envelhecimento. Os estudos sobre deficiéncias
nutricionais sao importantes, pois possibilitardo melhoria da qualidade de vida e
promocao da saude desta faixa etaria. Um planejamento alimentar requer compreen-
-sdo das mudancas fisiologicas naturais do envelhecimento.

Na area de NutricAo em salude publica, é necessario que os idosos sejam
alvos de intervencbes especificas, estudos de coorte sobre a avaliacdo e
acompanhamento nutricional neste grupo, reduzindo o agravamento da situacao
biolégica inerente a este grupo populacional. Toda essa modificacdo no perfil
populacional suscita que o sistema de saude brasileiro realize adequacdes urgentes
para possibilitar a realizacdo de uma assisténcia digna.

Os nutrientes encontrados em alimentos sdo fundamentais para a
manutencdo da saude. Dessa forma, incentivar o consumo habitual de alimentos, in
natura, fonte tais como: carnes, peixes e ovos associadas a uma dieta variada
possibilitam suprir a deficiéncia por origem dietética.

E premente a necessidade de estudos para avaliar habitos, perfil nutricional e
o estado de saude dos idosos para que propostas de reeducacdo alimentar e
nutricional tenham adesdo e impacto na qualidade de vida desse publico. E
fundamental conhecer as alteracdes fisiologicas decorrentes do processo de
envelhecimento e ser capaz de identificar as doencas decorrentes de caréncias
nutricionais no idoso e desta forma, prevenir e promover a este grupo etario um viver

com melhor qualidade.
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