PONTIFICIA UNIVERSIDADE CATOLICA DO RIO GRANDE DO SUL
INSTITUTO DE GERIATRIA E GERONTOLOGIA

PROGRAMA DE POS-GRADUAGCAO EM GERONTOLOGIA BIOMEDICA

CAROLINE COUSSIRAT

PREVALENCIA DE DEFICIENCIA DE VITAMINA B12 E ACIDO FOLICO E SUA

ASSOCIAGAO COM ANEMIA EM IDOSOS ATENDIDOS EM UM HOSPITAL

UNIVERSITARIO

Porto Alegre

2010



Caroline Coussirat

PREVALENCIA DE DEFICIENCIA DE VITAMINA B12 E ACIDO FOLICO E
SUA ASSOCIACAO COM ANEMIA EM IDOSOS ATENDIDOS EM UM

HOSPITAL UNIVERSITARIO

Dissertagcao apresentada ao Programa de
Po6s-Graduagdo em Gerontologia Biomédica
do Instituto de Geriatria e Gerontologia da
Pontificia Universidade Catdlica do Rio
Grande do Sul como requisito obrigatério
para obtencdo do titulo de Mestre em

Gerontologia Biomédica.

Orientadora: Dra. Carla Helena Augustin Schwanke

Porto Alegre

2010



DADOS INTERNACIONAIS DE CATALOGACAO NA PUBLICACAO (CIF)

C868p Coussmrat, Caroline
Prevaléneia de deficiéncia de vitamina K17 e acido foliro e «ia
assnciacan com anemia em idosos atendidns em wm hospital nniversitaro
Caroline Coussirat.  Porto Alegre: PUCES, 2010

54 p.o graf. il 1ab.
Orientadora: Prof*. Dr® Carla ITelena Angustin Schwarnke.

Dissertacdo (Mestrado)  Tonnficia Umversidade Catolica do Rio Gran-
de do Sul. Instituto d= Geriatria e Gerontologs. Programa de Pas-Graduagio
em Gerontologia Biomadica.

1 DFFICTENCTA TF VITAMMNG B17 7 DFFICTFNCTA TF ACTRDO FOTICD. 4
ANFMTA, epideminlngis 4 MOS0 5 AMRITATCORIO HOSPITATAR 6
HOSPITAIS UNIVERSITARIOS. 7. ESTUDOS TRANSVERSAIS. 8. ESTUDOS
OBSERVACIONAIS. 9. ESTUDOS RETROSPECTIVOS. 1. Schwanke. Carla Helena
Auvgustin. II. Titulo.

CDD. 61857641
C.DU. 616.39 053.9:616 005.1(013.3)
N.LM WH [55

Rozana Maria Licia Preana Geremia
Bibliotecaria CRB 10196




Esta dissertacao foi realizada no Instituto de Geriatria e Gerontologia e
no Servico de Geriatria do Hospital Sdo Lucas da PUCRS, subvencionada pela

Coordenacgao de Aperfeicoamento de Pessoal do Nivel Superior (CAPES).



Dedico este trabalho, principalmente a
minha mée Sénia, ao meu pai Gastao e
a minha avo Lia, que sdo os meus
maiores incentivadores e oS
responsaveis por fazer cada dia valer a
pena.



Vi

AGRADECIMENTOS

Agradecgo a Deus por iluminar meus passos, permitindo que possa trilhar
por um caminho de amor, paz e luz.

Agradeco principalmente a minha familia (mae, pai, avos, tios e
afilhados) pela compreensao, amor e paciéncia. Essas pessoas sao a maior
razao da minha vida.

A minha orientadora, Dra. Carla Helena Schwanke, pela paciéncia,
sabedoria e apoio incondicional, mas, principalmente, pelo respeito com que
trata o préximo.

Ao Dr. Rodolfo Herberto Schneider, pelo constante aprendizado,
motivacdo e infinita ajuda, fazendo com que cada adversidade fosse um
incentivo para continuar a minha trajetéria.

Aos meus amigos, por me apoiarem e incentivarem, estando sempre
dispostos a me ajudarem, mesmo n&o sendo da area da saude.

Aos meus colegas, por me proporcionarem momentos de descontracéo,
sendo que alguns levarei comigo para sempre.

A toda a equipe de professores e funcionarios do Instituto de Geriatria e
Gerontologia da PUCRS.

E finalmente a CAPES pelo apoio financeiro durante os meses de

preparacio deste trabalho.



vii

RESUMO

Objetivos: Descrever a prevaléncia de deficiéncia de vitamina B12 e &acido
folico e a sua associagcao com anemia em idosos atendidos em um ambulatério
de geriatria de um hospital universitario. Métodos: Foi realizada uma reviséao
de prontuarios de todos os idosos que tiveram pelo menos um atendimento no
Ambulatério de Geriatria do Hospital Sdo Lucas da PUCRS, no periodo de julho
de 2005 a junho de 2010. Para verificar a deficiéncia de vitamina B12, foram
utilizados os seguintes critérios: Vitamina B12 <200 pg/mL e vitamina B12 <300
pg/mL; para a deficiéncia de acido félico foram considerados os valores <3ng/
mL e para o diagndstico de anemia foram utilizados os valores da hemoglobina
<12g/dL para mulheres e <13g/dL para homens. Para verificar a associagao
entre deficiéncia de vitamina B12 e acido folico com a anemia foi utilizado o
teste qui-quadrado. Foi calculado o coeficiente de correlagdo de Pearson dos
niveis séricos de vitamina B12 e acido félico com a hemoglobina.Resultados:
A populagdo estudada foi composta por 545 idosos. A prevaléncia de
deficiéncia de vitamina B12 (<200 pg/ml) foi de 5,5%. A prevaléncia de
deficiéncia de vitamina B12 (<300pg/ml) foi de 28,9%. A prevaléncia de
deficiéncia de acido folico foi de 0,5%. Nao obsevou-se associacdo entre
deficiéncia de vitamina B12 e sexo (p= 0,639). Foi verificada uma tenténcia em
relacdo a deficiéncia de vitamina B12 e a idade (p=0,088). N&o houve
associacao entre deficiéncia de vitamina B12 e anemia (p=0,362), bem como,
nao se encontrou correlacdo entre niveis séricos de vitamina B12 e
hemoglobina (p=0,209). Nao foi observada associacédo de deficiéncia de acido
folico com faixa etaria (p=0,850) e nem com sexo (p=0,420). Nao houve
associacao entre deficiéncia de acido félico com anemia (p= 0,170), bem como
nao houve correlacdo entre niveis séricos de acido félico com a hemoglobina
p=0,836. Quanto a anemia, verificou-se uma prevaléncia de 18,8%, sendo mais
prevalente no sexo masculino (26,6%) em realagdo ao feminino (16%),
observando-se uma associacao significativa de anemia e o sexo (p=0,006) e de
anemia e faixa etaria, sendo mais prevalente na faixa etaria acima dos 80 anos
(p<0,001). Conclusao: Esse estudo ndo observou associagao entre deficiéncia
de acido félico e de vitamina B12 com anemia e nem correlagao entre os niveis
séricos de acido folico e de vitamina B12 com hemoglobina. No entanto foi
verificado uma associacdo entre anemia e as diferentes faixas etarias, ao
contrario da vitamina B12 e do acido fdlico.

Palavras chaves: Vitamina B12, acido félico, anemia, idosos.



ABSTRACT

Objectives: Describe the prevalence of B12 vitamin and folic acid and its
association with anemia in elderly patients in a geriatric outpatient clinic of a
university hospital. Methods: It was made a chart review of all elderly patients
who had at least one service at the Clinic of Geriatrics, Hospital Sdo Lucas Of
PUCRS, from July 2005 to June 2010. To check B12 vitamin deficiency, we
used the following criteria: B12 Vitamin <200 pg / mL and B12 vitamin <300
mL, folic acid deficiency were considered values <3NG / mL for the diagnosis of
anemia were used for hemoglobin <12 g / dL for women and <13g/dL for men.
To investigate the association between vitamin B12 and folic acid to anemia it
was used the Chi-Square test. The Pearson correlation coefficient was
calculated about the vitamin B12 and folic acid with hemoglobin. Results: The
study population consisted of 545 elderly. The prevalence of B 12 vitamin
deficiency (<200 pg / ml) was 5.5%. The prevalence of B12 vitamin deficiency
(<300pg/ml) was 28.9%. The prevalence of folate deficiency was 0.5%
observers. There was no association between B 12 vitamin deficiency and sex
(p = 0.639). It was verified a tendency by B12 vitamin deficiency and age (p =
0.088). There was no association between B12 vitamin deficiency and anemia
(p = 0.362) and no correlation was found between serum levels of B12 vitamin
and hemoglobin (p = 0.209). There was no association on folate deficiency with
age (p = 0.850) nor gender (p = 0.420). There was no association on folate
deficiency and anemia (p= 0.170), and no correlation was found between folate
serum levels and hemoglobin (p=0.836). The prevalence of anemia was 18,8%
been more prevalent among male (26,6%) than among women (16%; p=0.006),
and among the oldest individuals (= 80 years old; p<0.001). Conclusion: This
study did not find association between folate deficiency and vitamin B12 with
anemia and no correlation between serum folate and vitamin B12 deficiency
with hemoglobin. However it was observed an association between anemia and
the different age groups, unlike the B12 and folic acid.

Key-words: B12 Vitamin, Folic acid, Anemia, Elderly.
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1 INTRODUGAO

A populagdo vem envelhecendo de forma rapida desde o inicio da
década de 60, fato esse que tem aumentado o nimero de idosos em todo o
mundo. Segundo o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), &
possivel que no ano de 2025 a populagado brasileira seja composta por cerca
de 32 de milhdes de idosos, sendo que o Brasil sera o sexto pais do mundo
com expectativa de vida de 80 anos de idade.”? Essas modificacbes
demograficas ocasionam inumeras preocupacdes, pois € nessa fase da vida
que ocorrem diversas alteragdes morfologicas, fisiolégicas, bioquimicas e
psicolégicas, tornando o individuo mais propenso a doengas, o que aumenta a
sua susceptibilidade de morte.?

Dentre as alteragdes hematolégicas que mais acometem os idosos, a
mais prevalente durante o envelhecimento é a anemia, pois essa doenca esta
associada, ao declinio cognitivo, ao aumento do risco de infecgbes e a
mortalidade.*® A anemia no idoso tem sido atribuida a fatores como a
inflamacao, a doenca renal e a deficiéncia de vitamina B12 (cobalamina), acido
folico (folato) e ferro.®” A vitamina B12 e o acido félico sdo micronutrientes
essenciais para a saude humana, sendo sua deficiéncia relacionada néao
somente a anemia macrocitica, mas também a deméncia, a neuropatia
periférica, as doencgas cardiovasculares e a perda de massa 0ssea, devido aos
elevados niveis de homocisteina.?®

A caréncia de vitamina B12 em idosos esta associada a fatores como:
uma ingestdo alimentar insuficiente de vitamina B12, a anemia perniciosa, a

cirurgias gastricas e a ma absorgao de cobalamina ingerida (devido a atrofia



gastrica). No entanto, essa Uultima é a mais observada durante o
envelhecimento, acometendo em torno de 40% dos octogenarios.® Em relacéo
ao acido fdlico, seu déficit relaciona-se a uma dieta alimentar insuficiente, a
doencas de ma absorcdo intestinal e ao alcoolismo.? De acordo com o Third
National Health and Nutrition Examination Survey- NHANES lll, sua deficiéncia
é responsavel por 6,4% dos casos de anemia em idosos.™

A prevaléncia de deficiéncia de vitamina B12 e acido fdlico, tende a
aumentar com o avancgo da idade, estima-se que 1/3 da populagao idosa com
anemia tenha essa doencga devido a caréncia desses micronutrientes'®. Além
disso, os baixos niveis séricos de acido fdlico e vitamina B12 tém sido
associadas com 6% dos casos de anemia macrocitica em idosos."

Neste contexto, esse trabalho tem como objetivo descrever a
prevaléncia de deficiéncia de vitamina B12 e acido fdlico, assim como a sua
associagdo com a anemia em idosos atendidos em um ambulatério de geriatria

de um hospital universitario.



2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 ENVELHECIMENTO

O envelhecimento é definido como um processo progressivo, gradual e
variavel, caracterizado pela perda crescente de reserva funcional. Em
consequéncia ocorrem alteragdes morfolégicas, fisiologicas, bioquimicas e
psicologicas, tornando o individuo mais propenso a doengas, o que aumenta
suas chances de morte."? O declinio bioldgico relacionado ao envelhecimento é
resultado de interagdes entre os fatores genéticos e ambientais (estilo de vida,
atividade fisica, habitos alimentares e a presenca ou/ndo de doengas). Muitas
das alteragbes fisioldgicas ocorridas nessa fase sdo causadas por perdas
graduais que pode ter iniciado na vida adulta, porém, devido a composigao dos
sistemas organicos, essas perdas so se tornam importantes quando o declinio
é extenso.'?

Dentre as modificagdes ocorridas durante o envelhecimento podemos
citar as alteragdes nos niveis séricos de vitamina B12 e acido fdlico, o que
torna o idoso mais propenso a doengas neurologicas, cardiovasculares,

osteoporose e anemia.>'®"""3

2.1.1 Envelhecimento Hematopoietico

No sistema hematopoiético, a celulariedade da medula éssea, que ao
nascimento é de 80 a 100%, decresce a 50% até a terceira década de vida,

atingindo 30% ao redor dos 65 anos™ O equilibrio hematopoiético depende da



atuacgao de varios fatores intrinsecos e extrinsecos, entre os fatores intrinsecos
o que mais influencia no equilibrio produgcdo/ demanda é a integridade do
microambiente medular’™ Com o envelhecimento o espagco medular é
substituido por tecido adiposo fibroso, além da perda gradativa da
celulariedade, as alteracdes aterosclerdticas desencadeiam diminuicdo da luz
das artérias nutrizes de 18 a 26%, ocasionando redu¢ao no aporte sanguineo
ao material medular.™

Dentre os fatores extrinsecos que afetam a hematopoiese, o estresse, o
estado nutricional e as doencgas, recebem um importante destaque, ja que
interferem de forma sensivel na manutengao da hematopoiese. Sendo que a
deficiéncia de nutrientes essenciais como ferro, acido fdlico e vitamina B12,
pode levar idosos aparentemente saudaveis a apresentar uma hematopoiese
comprometida™

No idoso, niveis mais discretos de anemia podem desencadear sintomas
mais intensos. Sendo que nos tecidos onde o suprimento de O2 é insuficiente,
devido a circulagcdo comprometida, a repercussdo da anemia € mais

acentuada.'

2.2 ANEMIA

A anemia pode ser definida como uma redugdo patoldégica da
concentragao de hemoglobina (Hb) circulante, desencadeada por mecanismos
fisiologicos adversos.™

De acordo com a Organizacdo Mundial da Saude- OMS, os critérios

estabelecidos para o diagndstico de anemia sdo Hb < 12 g/l para mulheres e



Hb < 13g/l para homens. Geralmente, os niveis séricos de hemoglobina
encontram-se diminuidos no idoso, entretanto, esse mecanismo ndo se
encontra totalmente explicado, ja que essa diminuicdo pode ser uma
consequéncia normal do envelhecimento ou, pode ser, um fator risco para o
desenvolvimento de anemia e outras doengas.'*"°

Na populagcdo geriatrica a anemia € atualmente considerada um
problema de saude publica, pois esta relacionada a incapacidade funcional e
associada a um prognéstico desfavoravel em varias condicoes, refletindo em
uma maior vulnerabilidade a eventos adversos, resultando em um maior tempo
de internagao.™

A prevaléncia de anemia em idosos aumenta com o avango da idade,
excedendo 10% em idosos com idade igual ou superior a 65 anos e 20% em

idosos com 80 anos ou mais ©'°.

Todavia, a anemia no idoso esta
frequentemente associada a outras condigdes, tais como insuficiéncia renal,
infeccbes crbnicas, doengas inflamatorias, problemas de ma absorcéo e
deficiéncia nutricional.®”’

A deficiéncia nutricional, principalmente de acido félico e vitamina B12,
esta presente em 1/3 da populagcdo idosa com anemia.”® No entanto, a
deficiéncia dessas vitaminas nao estdo associadas somente a anemia
macrocitica, mas também a neuropatias, as doencas cardiovasculares, a
depressdo, a deméncia e as alteracbes na massa éssea. Isso ocorre devido a
atuacdo da vitamina B12 e acido fdlico em diversas vias metabdlicas,
principalmente, a da homocisteina, além dessas vitaminas atuarem na

formagao dos glébulos vermelhos e no sistema nervoso central.'®"



2.2.1 Tipos de anemia

No idoso, os tipos de anemia sdo classificados de acordo com a
etiologia, sendo subdivididos em trés grupos: anemia de deficiéncia de
nutrientes, anemia de doencgas cronicas ou inflamatérias e anemia de doencga
renal crénica, porém, essa diferenciacdo torna-se muito complexa devido a
elevada prevaléncia de co-morbidades e a polifarmacia observada nessa

populagado.'®

= Anemia por deficiéncia de nutrientes

A anemia por deficiéncia de ferro € a mais comum em todo o mundo,
sendo causada por perdas sanguineas crbnica, ingestdo insuficiente ou ma
absorcdo desse nutriente. Esse tipo de anemia observa-se frequientemente
durante o envelhecimento, sendo responsavel por 16,7 % dos casos de anemia
associadas a deficiéncia de nutrientes entre os participantes do NHANES ',

A anemia por deficiéncia de vitamina B12 e acido fdlico representa 20%
dos casos de anemia em idoso, variando de 5% a 60%, dependendo dos

critérios utilizados para definicdo de deficiéncia de vitamina B12 e acido

folico.®

*Anemia de doengas crdnicas ou inflamatérias

A anemia de doenca crénica (ADC) é uma sindrome clinica

caracterizada pelo desenvolvimento de anemia em pacientes que apresentam

doencas infecciosas crbnicas, inflamatérias ou neoplasias. Essa doenca



caracteriza-se por uma reducado dos niveis séricos de ferro e da capacidade
total de ligagbes do ferro, embora a quantidade de ferro medular esteja normal
ou aumentada.’® A anemia de doencas cronicas € mais frequente em idosos

hospitalizados, acometendo 19,7% desses pacientes.10

= Anemia de doenga renal crénica

A anemia de doenga renal crbnica pode ser causada por diversos
fatores, porém, a diminuicdo da producido de eritropoetina é a causa mais
comum. Esse tipo de anemia foi verificado em 8% dos idosos participantes do
NHANES I, sendo que 4% tinham anemia de doencga renal crénica associado

a anemia de doenga cronica ou inflamatodria.™

2.3 VITAMINA B12

2.3.1 Deficiéncias de vitamina B12 em idosos

A vitamina B12 €& um micronutriente essencial a salude e ao
desenvolvimento humano.?" Desse modo, uma reducido nos niveis plasmaticos
dessa vitamina associa-se com diversas doengas, entre elas a anemia, que
esta relacionada com o aumento do risco de mortalidade e morbidade, bem

x : C 4521
como a reducdo da qualidade de vida.

Durante o envelhecimento, ha uma reducdo das concentracdes séricas

de vitamina B12. Essas modificacbes plasmaticas acometem 5% dos idosos



com idade superior a 65 anos e 20% dos idosos com 80 anos ou mais, sendo
que essa prevaléncia tende a se elevar com o passar dos anos.?>*

A deficiéncia de vitamina B12 no idoso, geralmente, € ocasionada devido
a problemas de ma absorcao, diminuicdo do fator intrinseco e hipocloridria24.
Essa deficiéncia frequentemente manifesta-se através da anemia macrocitica e

das alteracdes neuroldgicas, sendo a deficiéncia de cobalamina e acido fdlico

responsavel por 6% dos casos de macrocitose."”

2.3.2 Definicao de deficiéncia de vitamina B12

A definicdo de deficiéncia de vitamina B12 é expressa através dos
valores séricos de homocisteina, acido metilmalénico e vitamina B12.2>?® Essa
definicdo justifica-se devido ao fato da vitamina B12 estar envolvida no
processo de remetilacdo da homocisteina para metionina, sendo que sua
deficiéncia acarretaria em uma elevagdo dos niveis plasmaticos de
homocisteina.'®?®

A vitamina B12 também atua como co-fator para a enzima metilmal6nil-
CoA desmutase, que tem como fungdo converter metiimalonil-CoA para
succinil-CoA. Dessa forma, uma redugao dos niveis séricos de cobalamina
resultaria em um aumento do acido metilmalonico.”® Neste contexto, a
mensuracdo dos niveis séricos de homocisteina e acido metilmaldnico seriam

importantes indicadores de deficiéncia de vitamina B12.1% 23



Analisar os pontos de corte para o déficit de vitamina B12, também sao
fundamentais, principalmente, para o idoso, pois ajudaria a reduzir os casos de
deficiéncia desse micronutriente. Os valores de referéncia (pontos de corte)
para a deficiéncia de vitamina B12 s&o: %%
- deficiéncia de vitamina B12: <200pg/mL
- margem para deficiéncia: 200 a 300pg/mL

- normais: = 300pg/mL

2.3.3 Mecanismos de absor¢oes da cobalamina

A absorgdo da cobalamina inicia-se apds a ingestdo de produtos de
origem animal. O mecanismo de absorgdo passa basicamente por seis
processos até chegar ao resultando final, que acontece através da formacao de
duas coenzimas. Esses passos serdo descritos abaixo e ilustrados através de
uma figura que demonstra os principais pontos onde ocorrem problemas na
absorc&o de cobalamina.® (Figura 1)

1. O alimento de origem animal chega ao estdbmago e entra em contato
com os acidos estomacais (acido cloridrico e pepsina).19

2. Nesse momento acontece a liberagdo da cobalamina e a estimulacéo
do fator intrinseco. A maior parte da cobalamina livre liga-se a proteina- R.1®

3. No duodeno, a cobalamina junta-se com a proteina-R, formando um
complexo de cobalamina-R-proteina. As enzimas pancreaticas degradam
acidos biliares e complexos de cobalamina-R-proteina, liberando a

cobalamina.®
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4. A cobalamina liga-se ao fator intrinseco, formando um complexo de
cobalamina- fator intrinseco, que permanece intacto até os 80 centimetros do
ileo distal."®

5. Nesse momento, a cobalamina-fator intrinseco liga-se aos receptores
da mucosa celular, liberando a cobalamina, que sera transportada pelas
proteinas transcobalamina I, Il, Ill. A trascobalamina Il representa apenas uma
pequena fragdo das transcobalaminas, em torno de 10%, porém, essa
transcobalamina é a mais importante, pois tem a capacidade de transportar a
cobalamina para todas as células do corpo. Na sequéncia, a cobalamina é
transportada via sistema porta.’

6. A cobalamina é liberada dentro das células, dando origem a duas
coenzimas: a metil-cobalamina e a adenosil-cobalamina. Essa liberacdo da

cobalamina acontece através do complexo transcobalamina ll-cobalamina, que

apos liberar cobalamina retorna a sua origem atraves da endocitose.™
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’ Acloridria impede a quebra da proteina animal para liberar Cbl
ieta deficiente

Estomago

Alimento de origem animal ——  COBALAMINA (Cbl) —— > . .
(acido cloridrico + pepsina) @
Falta de fator intrinseco causa
deficiéncia de Cbl

Liberagéo de Cbl e estimulo do FI @

Incapacidade de degradar l

complexos de Cbl-R- proteinas
Duodeno (complexo Cbl-R- proteina) @

Ressecc¢éo ou doengas no ilio l

ileo (complexo FI- Cbl) @

Desordens genéticas envolvidas no transporte de l
Cbl e a ndo conversao em coenzimas
TC Il + Cbl

Metil- Cb + Adenosil-Cb @

Figura 1: Absorcdo da cobalamina e os possiveis locais onde podem ocorrer

problemas na absorg¢ao.

2.3.4 Causas da deficiéncia de vitamina B12

As causas mais comuns da deficiéncia de vitamina B12 em pacientes
idosos sdo a ma absorcdo de cobalamina ingerida e a anemia perniciosa. A
ingestdo alimentar insuficiente é rara, ficando restrita apenas a idosos
desnutridos, hospitalizados ou com transtornos psiquiatricos.” Andrés et al.,?
em estudo realizado com 172 pacientes do hospital Strasbourg na Franga,
demonstraram que as principais causas da deficiéncia de vitamina B12 em
idosos com idade média de 70 anos eram: a ma-absorcdo de cobalamina
ingerida (53%), anemia perniciosa (33%), ingestao nutricional insuficiente (2%),

ma-absorgao pés- cirurgica (1%) e causas de etiologia indetermina (11%).
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Os mesmos autores, em estudo realizado com mais de 300 pacientes
idosos com diagnéstico de deficiéncia de cobalamina, observaram que 60% a
70% dos idosos tinham deficiéncia de vitamina B12 em virtude da ma-absorgcao
de cobalamina ingerida. Sendo a anemia perniciosa responsavel por 15 a 20 %
dos casos dessa deficiéncia.® 2

As alteracdes gastroenterologicas, também podem estar associadas a
deficiéncia de cobalamina, destacando-se a pancreatite crénica (induzida por
abuso de alcool), os linfomas intestinais, a doenca celiaca, a doenga de
Cronh’s, entre outras.”® Podemos observar no quadro 1, as causas da

deficiéncia de cobalamina.



Quadro 1. Causas da deficiéncia de vitamina B12.
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Ma absorgao

Competigao pela

cobalamina alimentar

Dietas

= Anemia perniciosa;

» Gastrectomia ou baypass;
* Presenca de Helicobacter
Pylori;

= Ma absorc¢ao da cobalamina
ingerida;

» Doencgas ou ressec¢ao do
ileo;

= Insuficiéncia pancreatica;

» Medicamentos (omeprazol,
neomicina, colchicina,
metformina);

= Falta de fator intrinseco;

= Deficiéncia congénita de

transcobalamina Il.

= Aumento do numero
de parasitas e bactérias

intestinais.

= Vegetarianos restritos;
= Pacientes
hospitalizados ou

demenciados.

Fonte: Laboratory diagnosis of vitamin B12 and folate deficiency: a guide for the
primary care physician. Arch Intern Med.1999 Jun 28;159(12):1289-98.%°

2.3.4.1 Ma absorc¢ao de cobalamina ingerida

O primeiro a descrever a sindrome da ma absorcdo de cobalamina

ingerida foi Carmel, em 1995, que a definiu como a inabilidade do corpo em

liberar cobalamina dos alimentos ou das proteinas carregadoras, na presenga

de hipocloridria.®® Essa sindrome ¢é caracterizada pela deficiéncia de

cobalamina quando a ingestdo alimentar dessa substancia é suficiente e o

teste Schilling é negativo.

8, 30, 28
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Essa sindrome produz uma deplegéo lenta e progressiva de cobalamina,
ocasionando uma “pré-deficiéncia”, que por suas caracteristicas, associa-se
com a ma absorgao de cobalamina ingerida, ao invés de anemia perniciosa.?* ®

A principal causa da ma absorcédo de cobalamina ingerida em idoso é a
atrofia gastrica, em que 40% dos pacientes octogenarios tém essa disfuncao
associada & infeccdo por Helicobacter pylori.®3'*? Dentre os fatores que
contribuem para a ma absorcao de cobalamina ingerida esta o uso prolongado
de antiacidos como: os antagonistas de receptores de H2 e os inibidores da
bomba de prétons, que recebem destaque por influenciar nesse mecanismo de
absorgao.®** Andréas et al.® avaliaram 92 pacientes com 76 anos e
verificaram que 30% dos idosos que tinham infecgdo, por Helicobacter
pylori,apresentavam ma absor¢ao de cobalamina ingerida, e, além disso, 20%

faziam uso de antiacidos e metformina.

2.3.4.2 Ingestao insuficiente de vitamina B12

A ingestdo alimentar insuficiente de cobalamina em idosos é rara,
ficando mais restrita apenas a pacientes hospitalizados. Estima-se que 5% da
populagao idosa tenha deficiéncia de vitamina B12 devido a ingestao alimentar
insuficiente.® Todavia, em um estudo realizado nos Estados Unidos verificou-
se que 50% dos idosos avaliados ingeriam uma quantidade de cobalamina
menor que 2ug/d, sendo que o preconizado pela RDA (Ingestdo Diaria
Recomendada) ¢ de 2,4ug/d.>®

Entretanto, esse tipo de afirmagao limita-se a histéria alimentar relatada

pelo paciente e ao fato da ingestdo insuficiente de cobalamina s6 apresentar
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sintomatologia quando os estoques hepaticos se esgotam, o que demora em

média de 5 a 10 anos.*’

2.3.5 Manifestagao clinica da deficiéncia de vitamina B12

Entre as manifestagdes clinicas mais observadas na deficiéncia de
vitamina B12 incluem-se: a neuropatia sensorial, a glossite atréfica, a fadiga, a
macrocitose e a hipersegmentacdo de neutrofilos. Porém, desordens mais
graves como a anemia hemolitica, a pancitopenia e as altera¢gdes neuroldgicas
sdo observadas em casos mais severos dessa deficiéncia, conforme nos

mostra o Quadro 2. 1938
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Quadro 2. Principais caracteristicas clinicas da deficiéncia de vitamina

B12.

Manifestagoes

Hematologicas

Manifestagcoes

Neuropsiquiatricas

Manifestagoes

Digestivas

Manifestagoes

Ginecologicas

= Macrocitose;
*Hipersegmentacao
de neutrofilos;
= Megaloblastose;
Sintomatologia

Frequientemente

= Anemia
hemolitica;
Sintomatologia

Raramente

= Esclerose da
medula espinhal.
Sintomatologia

Classica

» Polineuropatia;
= Ataxia;

= Sinal de Babinki;

Sintomatologia

Frequentemente

* Neurite 6ptica;
= Atrofia optica;
* Incontinéncia
urinaria e fecal;
Sintomatologia

Raro

* Deméncia;
= Sindrome
Parkinsoniana;
Alguns estudos

sugerem

= Glossite;
= [ctericia;
= Bilirrubina
elevada;
Sintomatologia

Classica

= Ulceras
mucocutaneas.
Sintomatologia

Rara

= Dor abdominal;
* Nausea;
= Dispepsia;
=\V/6mito;
= Diarréia;
= Disturbios na
funcéo intestinal.
Alguns estudos

sugerem

= Atrofia da
mucosa vaginal,
= Infeccao
urinaria;
= Infertilidade;

= Aborto

recorrente.
Alguns
estudos

sugerem

Fonte: Vitamin B12 (cobalamin) deficiency in elderly patients. CMAJ.
2004 Aug;171(3):251-9."°
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2.3.6 Anemia perniciosa

A anemia perniciosa, também conhecida como doenga de Biermer, é
uma anemia macrocitica causada pela deficiéncia de vitamina B12, em que os
individuos ndo conseguem absorver cobalamina devido a deficiéncia de fator
intrinseco, proteina essa, responsavel por se ligar a cobalamina ingerida e
transporta-la até o ileo terminal para ser absorvida. Essa enfermidade tem
origem auto-imune, em que 90% dos casos estdo associados a presenga de
anticorpos anti-células parietais.***°

O diagnéstico de anemia perniciosa ocorre quando ha uma diminui¢cao
dos niveis de hemoglobina (mulheres < 12g/dL e homens <13g/dL), um
aumento do VCM (= 100 fL) e uma redugdo dos niveis de cobalamina,
juntamente com a diminuicdo das células parietais na mucosa do corpo
gastrico e com a deficiéncia de fator intrinseco.®® A deficiéncia de fator
intrinseco € uma consequéncia da atrofia gastrica, que resulta na destrui¢cao da
mucosa oxintica e na diminuicdo das células parietais, responsaveis pela
producao de acido cloridrico e de fator intrinseco, cuja consequiéncia, em longo
prazo, é a eritropoiese megaloblastica.%4°

A anemia perniciosa € uma doencga progressiva, com um periodo de
laténcia de 20 a 30 anos, devido as reservas hepaticas de cobalamina serem

de 2.000 a 5.000 mcg, podendo demorar aproximadamente 10 anos para ser

totalmente depletada, caso nenhuma cobalamina esteja sendo absorvida.>’
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2.4 ACIDO FOLICO

2.4.1 Deficiéncia de acido félico em idosos

O acido fdlico € um nutriente essencial para a manutencao e a fungao de
uma eritropoiese normal, sendo fundamental em diversas reagées metabdlicas
do meio celular e vital para o funcionamento e crescimento normal do

organismo.*'

A deficiéncia de acido félico € uma doenga que acomete
principalmente idosos institucionalizados, sendo mais frequente em criangas e
gestantes. Estima-se que 6,4% dos idosos participantes do NHANES [Il tenham
anemia em virtude dos baixos niveis séricos de folato.

A caréncia de acido folico estéd associada a uma ingestao alimentar
insuficiente, a doencas de ma absorg¢ao, ao uso abusivo de alcool, a anemia
hemolitica, a psoriase, ao aumento da proliferacao celular e a determinados
medicamentos.’

Uma ingestdo inadequada de acido félico resulta em alteragbes
bioquimicas, gerando anormalidades na transferéncia de unidades de carbono,
que tem como principal consequéncia a hiper-homocisteinemia e a
hipometilagdo do DNA (acido desoxirribonucléico), podendo resultar em
consequéncias deletérias, incluindo o aumento de doencas cronicas.*!

I42., avaliaram 423 idosos com idade = 85 anos e observaram

Elzen et a
que a deficiéncia de folato e a hiper-homocisteinemia estavam associadas com
desenvolvimento de anemia, porém, ndao com o aumento do volume

corpuscular médio (VCM). Desse modo, a mensuragao dos niveis séricos de

homocisteina também auxiliaria no diagndstico de deficiéncia de acido folico.
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2.4.2 Definigao de deficiéncia de acido félico

A definicdo de deficiéncia de acido félico depende exclusivamente dos
niveis de folato. No entanto, quando os valores de homocisteina encontram-se
em niveis elevados e o acido félico em niveis reduzidos, utiliza-se a
denominacao de “metabolicamente significativo” para a deficiéncia de acido

folico, conforme nos mostra o quadro 3:

Quadro 3. Definicao de deficiéncia de acido fdlico.

= Niveis séricos de acido félico < 2,2 ng/ml
* Niveis séricos de acido félico <3 ng/ml e homocisteina> 20umol/L

(metabolicamente significativo)

Fonte: Vitamin B12 and folate deficiency in later life. Age Ageing. 2004
Jan;33(1):34-41.°

2.4.3 Mecanismo de absorg¢ao de folato

O acido fdlico € um micronutriente altamente sensivel a agentes
quimico-fisicos como a oxidacao, o calor, os raios ultravioletas e o cozimento.
Sua forma predominante nos alimentos € o poliglutamilfolato que, antes de ser
absorvido pelo intestino, € desconjugado a monoglutamato pela folil conjugase
do péncreas e pela conjugase da parede intestinal. A biodisponibilidade
presente nos alimentos varia de 40 a 70%:***'

1. A absorgao do folato ocorre no primeiro terco do intestino delgado por
processo ativo saturavel, dependente de pH (no maximo de 6,3) e de sddio,

além da agao de varias enzimas. No momento da absorgéo, os poliglutamatos
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sdo desconjugados a monoglutamatos, através da redugdo ou metilagdo de
diferentes compostos. Esse mecanismo depende da acdo das enzimas
conjugases, presentes na mucosa intestinal.*?

2. Durante ou apds a absor¢ao, o acido monoglutamico é transformado
em acido metiltetrahidrofélico e armazenado. O folato plasmatico encontra-se
distribuido em trés fragbes: o folato livre, os ligados a proteinas transportadoras
de baixa afinidade e os ligados a proteinas transportadoras de alta afinidade.
Essas formas sdo responsaveis pelo transporte do folato para as células da
medula, reticuldcito, figado, fluido cérebro espinhal e células tubelares renais.*?

3. Apods a absorgao, o folato € armazenado no figado e redistribuido
para os tecidos, mecanismo esse, que depende, exclusivamente, da circulacao
entero-hepatica, em que o folato sera metilado e reabsorvido pela bile,
entrando para a corrente sanguinea.*?*'

4. O folato circulante, principalmente o metiltetrahidrofolato, €, quando
transportado, ligado a proteina de baixa afinidade como a albumina, a globulina
e a hemoglobina. Quando o folato entrar nos tecidos inclusive no enterocito,
permanecera dentro das células.®

5- A excregao do folato ocorre pela via urinaria (produtos do catabolismo

do folato) e também como &cido biliar via intestinal.*®

2.4.4 Causas da deficiéncia de acido folico

O acido fdlico é responsavel pela replicagio do DNA (acido

desoxirribonucléico), biosintese de RNA (acido ribonucléico), sintese de

nucleotideos, aminoacidos e algumas vitaminas, além de atuar em diversas
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vias metabdlicas. Dessa forma, um aporte inadequado de acido félico,
ocasionaria prejuizos drasticos a saude do individuo. Embora o acido fdlico
esteja presente em muitos alimentos, a deficiéncia dessa vitamina ainda é
frequentemente observada em paises desenvolvidos.*'

Doengas como Cronh’s e celiaca representam uma das principais
causas da ma absorcao de acido fdlico, pois interferem no pH intestinal e na
mucosa do jejuno, resultando em uma deficiéncia secundaria de acido folico,
devido a absorcao inadequada desse nutriente. O uso de alguns medicamentos
e a deficiéncia de vitamina B12 também sao citados como consequéncias
desse mecanismo de deficiéncia (Quadro 4). %

Os erros inatos do metabolismo do &cido félico sdo raros, mas também
compreendem em uma das causas para a ma absorcao, devido a mutacdes em
genes que codificam as enzimas metilenotetraidrofolato (MTHF) e cistationina
B-sintetase. Individuos homozigotos mutantes, com variante termolabil, tém
alteragées no gene C677T da MTHFR, que induz a substituicdo de uma valina
por alanina. Essa condicdo reduz a atividade enzimatica da MTHFR,

aumentando os niveis de homocisteina. 44



Quadro 4. Causas da deficiéncia de acido félico.
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Ingestao Necessidades
inadequada aumentadas
= Gravidez;
* Inféncia;

» Doengas com
proliferacao celular
rapida (hemodialise,
leucemia, dermatites);
= Anemia hemolitica;
= HIV (Virus da
imunodeficiéncia

humana).

Ma absorgéao

= Doencgas do
jejuno;
= Sindrome do
intestino curto;
*Espru tropical;
= Enterite
regional;

= Erros inatos.

Algumas drogas

» Anticoncepcional;
= Anticonvulsivantes;
=Antiinflamatorios;
= Aspirina;
= Antiacidos;
= Barbituricos;
*Metodrexato;

= Alcool.

Fonte: Laboratory diagnosis of vitamin B12 and folate deficiency: a guide for the
primary care physician.Arch Intern Med. 1999 Jun 28;159(12):1289-98.29

2.4.5 Anemia por deficiéncia de acido félico

A deficiéncia de acido félico, ao contrario da vitamina B12 , manifesta-se

de forma rapida (menos de um ano) quando a ingestao dietética é insuficiente.

A primeira manifestagdo dessa caréncia ocorre nas células da medula 6ssea,

que tem sua morfologia alterada.”’

Os baixos niveis séricos de acido fdélico ocasionam uma redugédo na

biosintese de DNA e RNA, que sdo fundamentais para a divisao celular e para
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a sintese de proteinas e enzimas, além de gerar alteragdes no epitélio,
principalmente, o do tubo digestivo. O &cido félico também funciona como
transportador de carbono para a formacao de ferro heme, desse modo, uma
diminuicdo desse nutriente acarretaria no desenvolvimento de anemia, pois ndo
se conseguiria produzir nem manter novas células sanguineas.41

A anemia megaloblastica, resultantes da deficiéncia de acido félico ou
vitamina B12, caracteriza-se pela presenca de eritoblastos com nucleo
aumentado e uma cromatina imatura, finamente pontilhado, enquanto o RNA
continua a produzir proteinas citoplasmaticas, gerando células grandes com
citoplasma maduro e de grande volume. Esses eritoblastos mais volumosos
sdo chamados de megaloblastos e, por esse motivo, as anemias por
deficiéncia de acido fdlico ou vitamina B12 sdo denominadas anemias

megaloblasticas.*

2.5 METABOLISMOS DA HOMOCISTEINA E SUA CORRELACAO COM O

FOLATO E A COBALAMINA

A vitamina B12 e o acido fdélico tém um papel fundamental em diversas
reacgdes bioquimicas, sendo indispensavel para o funcionamento do organismo.
Caréncias desses micronutrientes estdo associadas a danos neuroldgicos,
cardiovasculares, hematolégicos e 6sseos, estando diretamente relacionadas
com o metabolismo da homocisteina.*® A homocisteina € um aminoacido
sulfidrilico, formado a partir da desmetilagdo da metionina e é metabolizada
através de duas vias, a via de remetilacdo (dependente de vitamina B12 e

acido folico) e a via de transfuragdo (dependente de vitamina B6).*’
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Na remetilacdo, a homocisteina é convertida a metionina pela enzima
metionina sintetase, que requer vitamina B12 como co-fator. Nesse momento,
ocorre a redugao do 5,10 metileno-tetra-hidrofolato, que tem como finalidade
doar agrupamento metil a metionina sintetase. Essa reacéo € catalisada pela
5,10 metileno-tetra-hidrofolato-redutase (MTHF).*® Contudo, a remetilacdo
também ocorre através do metabolismo da betaina, que doa agrupamento metil
para a metionina sintetase com o objetivo de converter a homocisteina em
metionina (Figura 2). *

Na transfuracdo, a homocisteina é convertida em cistationina, reagao
catalisada pela enzima cistationina B sintetase (CBS), que necessita de
vitamina B6 como co-fator e, apds, gerando cisteina e alfa cetobutirato.**>°
Uma reducao da atividade da CBS por deficiéncia de co-fator, que é a vitamina
B6, ou por alguma mutagao, pode levar a um aumento da homocisteina.?

A deficiéncia de vitamina B12, de vitamina B6 e de folato dificulta a
execucao de diversas reacfes enzimaticas. Uma reducdo dos niveis dessas
vitaminas impede o funcionamento da metionina sintase, cistationina B sintase
(CBS) e MTHFR, aumentando as concentragdes plasmaticas de homocisteina,
ocasionando problemas cardiovasculares, 6sseos e neuroldgicos (Figura 2).
Evidéncias atuais mostram que o excesso de homocisteina esta relacionado
com alteracdo na estrutura de proteinas, peroxidacao lipidica, inflamacgao e

danos ao DNA.*®
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proteinas.
Danos ao DNA

Figura 2. Representacdo ilustrativa do metabolismo da homocisteina e o
provavel mecanismo do desenvolvimento de doencas. Metionina adenosil-
transferase (MAT), S- adenosil-metionina (SAM), Cistationa B sintetase (CBS),
Tetra-hidrofolato (TFH), Metionina-sintetase (MS).

2.5.1 Consequéncias da deficiéncia de acido folico e vitamina B12

envolvendo o metabolismo da homocisteina

Entre as consequéncias da deficiéncia de acido félico e vitamina B12,
esta o aumento das concentragdes séricas de homocisteina, que tem sido
associado com o aumento do risco cardiovascular, alteragées neurologicas e

alteragbes na massa Ossea:
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» Doencas vasculares

Os mecanismos envolvidos no processo de lesdes vasculares
ocasionadas pela hiper- homocisteina ocorre devido a lesdo edotelial, ao
crescimento da musculatura lisa vascular, a maior agregacao plaquetaria e ao
aumento da oxidacdo do LDL-colesterol, com deposicdo na parede vascular e
ativacdo direta da cascata de coagula(;,é\o.51 A hiper-homocisteina também
induz a niveis mais baixos de adenosina, que exerce efeito cardio e vaso
protetor.®’

A hiper-homocisteina diminui a biodisponibilidade do 6xido nitrico,
gerando uma diminuigao das propriedades anti-trobéticas, o que ocasiona uma
ativacdo plaquetaria e uma agregacdo de trombina. Desse modo, niveis
elevados de homocisteina tém sido um importante fator de risco para o
desenvolvimento doenga arterial coronariana, aterosclerose e trombose.>"*% %3

A hiper-homocisteina tem sido apontada como um dos fatores de risco
para as doencas cardiovasculares, ja que o aumento desse aminoacido
sulfurado inibe mecanismos anticoagulantes do endotélio vascular e aumenta a
producao de radicais livres. Estudos tém sugerido que a deficiéncia de vitamina
B12 e acido fdlico sao fatores de risco para as doengas vasculares moderadas
devido a sua caréncia ocasionar um aumento dos niveis séricos de
homocisteina.®’

Desse modo, uma ingestao alimentar rica em vitaminas do complexo B,
assim como a suplementagao farmacoldgica, atuariam na redugédo dos niveis

séricos de homocisteina, reduzindo os danos ocasionados pelo seu excesso.



27

» Alteragdes neurolégicas

A homocisteina pode estar envolvida nas alteragbes neuroldgicas devido
a sua acao neurotoxica, induzindo a apoptose e a excitotoxicidade, além de
envolver um estado de hipometilacdo, geracdo de espécies reativas de
oxigénio, ativacdo da cascata imunoldgica e o desenvolvimento de proteinas
anormais. A hiper-homocisteinemia causa disfungdo nos plexos cordéides
impedindo o influxo de vitamina B12, de acido félico e o aumento do peptideo
B- amiléide no cérebro e no plasma. A geragcdo de espécies reativas de
oxigénio, juntamente com a deposigdo de peptidios B-amildide e da proteina
tau, estdo associadas a neurodegeneragéo.’*>%°6:°7

A deficiéncia de vitamina B12 e acido félico estdo associadas com o
declinio cognitivo, pois ocasionam um aumento das concentragdes de
homocisteina, o que eleva a prevaléncia de deméncia e doenca de Alzheimer®®.
Além disso, os baixos niveis séricos de acido félico e de vitamina B12 reduzem
a viabilidade de grupos metil para o cérebro, que sdo essenciais para o
metabolismo da mielina e para a membrana fosfolipl'dica.58 No entanto, o papel
desses nutrientes na deméncia e na doenga de Alzheimer ndo € totalmente

fundamentado, devendo ser realizados novos estudos que verifiquem a

associacao entre deméncia, Alzheimer, hipovitaminose e hiper-homocisteina.

» Alteragoes Osseas

A hiper-homocisteinemia é um fator de risco para a osteoporose e

fraturas dsseas, pois atua bloqueando as reacbes da enzima lisil-oxidase,
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responsavel pela sintese das ligagbes cruzadas do colageno, que tem como
funcao estabilizar as fibras de colageno nos ossos, produzindo uma estrutura
rigida e forte ao tecido 6sseo.” Desta forma, uma alimentacéo equilibrada e
rica em vitaminas do complexo B, auxiliaria na reducao dos niveis séricos de
homocisteina, ja que contribuiria para reduzir os indices de doencas

associadas ao déficit dessas vitaminas.



29

3 JUSTIFICATIVA

O envelhecimento populacional é considerado um fenédmeno universal,
caracteristico tanto dos paises desenvolvidos, como dos paises em
desenvolvimento. Esse processo gera inumeras preocupacdes com a saude do
idoso, ja que nessa fase da vida ha uma maior predisposicdo a doengas
hematolégicas, como a anemia, que aumenta o risco de desordens
neuroldgicas, infecgdes e mortalidade neste grupo populacional.

Devido aos prejuizos que a deficiéncia de acido félico e vitamina B12
exercem sobre o envelhecimento, e a sua relagdo com a anemia, esse projeto
propde-se a investigar a prevaléncia de deficiéncia de vitamina B12 e acido
folico e a sua associacdo com a anemia, em idosos atendidos em um
ambulatério de geriatria de um hospital universitario, uma vez que estudos
prévios realizados com diferentes grupos populacionais demonstram que a
deficiéncia desses micronutrientes torna-se mais prevalente na populagao

idosa.
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4 OBJETIVO

4.1 OBJETIVO GERAL

Descrever a prevaléncia de deficiéncia de vitamina B12 e acido félico e a
sua associacdo com anemia em idosos atendidos em um ambulatério de

geriatria de um hospital universitario.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Em idosos atendidos em um ambulatério universitario de geriatria:

a) descrever os niveis séricos de vitamina B, e acido félico.

b) descrever a prevaléncia de deficiéncia de vitamina B12 e de acido
folico;

c) descrever a prevaléncia de anemia;

d) verificar se existe associagcado de deficiéncia de vitamina B1,, de acido
folico e de anemia com sexo e a faixa etaria.

e) verificar se existe associacdo de deficiéncia de vitamina B, e de
acido félico com anemia;

f) verificar se existe correlagdo dos niveis séricos de vitamina B, e de

acido félico com hemoglobina.
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5 HIPOTESES

12 hipotese:

Existe correlacdo entre niveis séricos de vitamina B4, € hemoglobina.

Ho: N&o existe correlacdo entre niveis séricos de vitamina Bq; e
hemoglobina.

H1: Existe correlacio entre niveis séricos de vitamina B4, € hemoglobina.

22 hipotese

Existe correlagédo entre niveis séricos de acido félico e hemoglobina.

Ho: N&o existe correlacdo entre niveis séricos de &acido fdlico e
hemoglobina.

H1: Existe correlagédo entre niveis séricos de acido félico e hemoglobina.

32 hipotese

Existe associacao entre deficiéncia de vitamina B12 e anemia.

Ho: Nao existe associagao entre deficiéncia de vitamina B12 e anemia.

H1: Existe associacao entre deficiéncia de vitamina B12 e anemia.

4@ hipotese

Existe associacao entre deficiéncia de acido félico e anemia.

Ho: Nao existe associagao entre deficiéncia de acido félico e anemia.

H1: Existe associagao entre deficiéncia de acido félico e anemia.

42 hipotese

Existe associacao de deficiéncia de vitamina B;,, de acido fdlico e de
anemia com sexo e faixa etaria.

Ho: Nao existe associagao entre deficiéncia de vitamina B12, de acido

félico e de anemia com sexo e faixa etaria.
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H1: Existe associagéo entre deficiéncia vitamina B12, de acido félico e de

anemia com sexo e faixa etaria.
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6 METODOLOGIA

6.1 DELINEAMENTO

Trata-se de um estudo transversal, observacional e retrospectivo.

6.2 POPULAGCAO E AMOSTRA

Foram revisados todos os prontuarios dos pacientes que tiveram pelo

menos um atendimento no Ambulatério Antdénio Carlos Araujo de Souza do

Servico de Geriatria do Hospital Sdo Lucas da PUCRS, no periodo de julho de

2005 a junho de 2010.

6.2.1 Criterio de Inclusao

Foram incluidos os individuos com idade igual ou superior a 60 anos,
que tiveram pelo menos um atendimento no Ambulatério Anténio Carlos Araujo
de Souza do Servigo de Geriatria do Hospital Sdo Lucas da PUCRS, no
periodo de julho de 2005 a junho de 2010 e que apresentavam dosagem de

vitamina B12 ou acido félico ou hemograma descritos no prontuario.

6.2.2 Criterio de Exclusao

Foram excluidos os individuos que ja se encontravam em tratamento

para anemia e/ou deficiéncia de vitamina B12 e/ou acido fdlico.
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6.3 VARIAVEIS EM INVESTIGACAO E INSTRUMENTOS UTILIZADOS

a) idade;

b) dosagem sérica de vitamina B4,: foi realizada através do método de
quimiluminescéncia. Foram utilizados dois critérios diagndsticos para
classificacao de deficiéncia:

1° critério: %1%’
Deficiéncia: <200pg/ml

Margem para deficiéncia: 200 a 300pg/ml

Normais: = 300pg/ml
2° critério:

Deficiéncia de vitamina B12: <300pg/mi

Normais: = 300pg/ml

» Equipamento: ADVIA Centaur (Bayer);

= Material: Soro 5 ml;

* Principio do teste: Consiste em um imunoensaio competitivo que utiliza
tecnologia quimioluminescente direta. Neste teste, a vitamina B12 proveniente
da amostra do paciente compete com a vitamina B12 marcada com éster de
acridina (do Reagente Lite) por uma quantidade limitada do fator intrinseco
purificado, que esta covalentemente ligado a particulas paramagnéticas na fase
sélida. O teste utiliza um agente de liberagdo (hidroxido de sdédio) e DTT
(ditiotreitol - agente redutor), para liberar a vitamina B12 das proteinas
ligadoras enddégenas na amostra, e cobinamida, para evitar a religagao apés

adicao da fase solida a amostra;
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= Amostra: 100uL reagente auxiliar, 100uL amostra, 115uL DTT/ agente
de liberagdo, 200uL, fase sdlida, incubagdo por 5 minutos (37°), 200uL
reagente lite, incubar por 2,5 min (37°), aspirar, lavar com agua reagente,
300uL de reagente acido, 300uL de reagente basico.

Ha uma relacéo inversa entre a vitamina B12 e as unidades relativas de
luz detectadas pelo sistema.

» Estabilidade: As amostras podem permanecer em temperatura
ambiente por 8h, se for necessario guardar as amostras por um tempo maior
estas devem ser refrigeradas (2-8°C) e por um tempo superior as 48h as

amostras devem ser congeladas (-20°C). Congelar e descongelar apenas uma

vez;
» Preparagéo do paciente: O paciente deve estar em jejum de 6 horas.
c) dosagem sérica de acido félico pelo método de quimiluminescéncia.
= Material: Soro 1 ml/ sangue total 5ml;
= Valores de referéncia:3,0 - 17,0 ng/mL;
» Equipamento:VITROS ECi Immunodiagnostic System (Johnson &
Johnson);

= Principio do teste: O teste utiliza um principio de competi¢ao e utiliza a
proteina de fixacdo natural do acido fdlico (FBP — folate binding protein)
especifica do acido fdélico. O folato na amostra compete com o folato
adicionado marcado com biotina para os sites de fixagao no complexo de FBP
marcado com ruténio;

= Estabilidade: As amostras podem permanecer em temperatura
ambiente por 8h, se for necessario guardar as amostras por um tempo maior,

estas devem ser refrigeradas (2-8°C) e por um tempo superior as 48h as
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amostras devem ser congeladas (-20°C). Congelar e descongelar apenas uma
vez;

» Preparagéo do paciente: O paciente deve estar em jejum de 6 horas.

d) hemograma pelo método de automagao/microscopia.

= Material: 2-3 ml;

» Valores de referéncia:hemoglobina de 13 a 18g/dL para homens e 12

a 16g/dL para mulheres;

» Equipamento: Sysmex Se 9500 e Sysmex XT-2000i (Sysmex, Kobe,
Japan);

» Principio do teste: O hemograma é realizado em equipamentos de
automacao total com reavaliacdo microscépica. O funcionamento e medidas
realizadas baseiam-se na citometria de fluxo usando semicondutor laser, foco
hidrodindmico, impedancia elétrica, SLS-método de detecgdo da hemoglobina
(absorcao espectrofotométrica), radio frequéncia, difusado direta e fluorescéncia
direta.

= Estabilidade: A estabilidade da amostra colhida com EDTA K3 ou K2 é
de 8h, a temperatura ambiente, e de 24h, se refrigerada (2 a 8°C). Amostras
podem ser utilizadas para confirmacao de resultados até 48h apds a colheita,
desde que mantidas sob refrigeracao (2 a 8°C). As amostras sdo armazenadas
em geladeira por 48h apds a realizacao do hemograma para confirmagao de
resultados, se assim solicitado.

» Preparacdo do paciente: Apenas evitar colheitas de material apos
exercicio fisico (causa leucocitose) e nas duas horas que sucedem refei¢cdes
fartas e ricas em gordura. As diferengas nas contagens do repouso a

deambulagdo (aumento de 2 a 5% na hematimetria) e da manha para a tarde
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(aumento na contagem de leucdcitos) ndo apresentam significagéo clinica.

Sempre observar as orientacdes do médico assistente.

6.4 LOGISTICA

Foi realizada uma revisdo de prontuarios médicos de idosos atendidos
no Ambulatério do Servigo de Geriatria do Hospital Sao Lucas, pela primeira
vez entre julho de 2005 e junho de 2010. Foi utilizado o primeiro exame
descrito no prontuario apés o atendimento inicial.

As informacbes sobre a idade, niveis séricos de vitamina B12, acido
folico e hemograma foram digitados num banco de dados em planilha

eletronica Microsoft Excel.

6.5 ANALISE ESTATISTICA

O banco de dados foi digitado em planilha eletrénica Microsoft Excel e
analisado pelo Software estatistico SPSS — versdo 17 for Windows. Os dados
foram analisados através de estatistica descritiva e analitica.

Os niveis séricos foram descritos por média e desvio padrdo. As
prevaléncias foram calculadas com respectivos intervalos de confianga 95%.
Para comparacdo das médias entre os sexos e entre os idosos, com e sem
anemia, foi utilizado o teste t de Student. Para verificar a associagcdo da
deficiéncia de vitamina B12 ou acido fdlico, com a presenga de anemia, foi

utilizado o teste do qui-quadrado. Foi calculado o coeficiente de correlagcao de
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Pearson do nivel sérico de vitamina B12 e acido folico com a hemoglobina. Foi

considerada significativa as analises estatisticas cujo p<0,05.

6.6 ASPECTOS ETICOS

A pesquisa teve inicio apds a aprovacdo do Comité de Etica em
Pesquisa da PUCRS, mediante numero de protocolo CEP 09/04764 (ANEXO
A). Os pesquisadores envolvidos asseguram que seguiram as recomendacgdes
da resolucao 196/96 do Conselho Nacional de Saude do Ministério da Saude.
Por se tratar de um estudo de revisdo de prontuario foi solicitada a liberagao da
assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, mas foi assumido
um termo de compromisso de confidencialidade dos dados por parte dos

pesquisadores.
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7 RESULTADOS

A populagéo estudada foi composta por 545 idosos de ambos 0s sexos,
sendo 145 (26,6%) do sexo masculino e 400 (73,4%) do sexo feminino. A idade
média da populacéo foi de 75,69 £ 7,87 anos.

A média da vitamina B12 e do acido fdlico encontrou-se dentro da
normalidade, bem como os niveis séricos da hemoglobina. Esses valores estédo
representados na tabela 1, juntamente com seus respectivos valores de média

e desvio padrao.

Tabela 1. Médias de idade e dos valores séricos de vitamina B12, acido folico e

hemoglobina.

Variaveis Populagao (N) Minimo Maximo Médiatdp
Idade (anos) 495 60 98 75,69+7,87
Vitamina B12 433 124 2000 437,39+231,5
(pg/mL)

Acido folico 420 1,9 25 12,62+4,97
(ng/mL)

Hemoglobina 532 7,6 16,9 13,22+1,44
(g/dL)

7.1 DEFICIENCIA DE VITAMINA B12 <200pg/mL (1° critério)

A prevaléncia de deficiéncia de vitamina B12 foi de 5,5%, a margem de
deficiéncia foi de 23,3% e o percentual de niveis séricos normais foi de 71,1% .
Em relacdo ao sexo, os homens apresentaram um percentual de

deficiéncia de vitamina B12 de 6,7%, 25,7% estavam na margem para
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deficiéncia e 67,6% tinham niveis séricos de vitamina B12 dentro da
normalidade. Dentre as mulheres, 5,2% tinham deficiéncia de vitamina B12,
22,6% apresentavam risco para deficiéncia e 67,6% tinham niveis séricos
normais. Esses resultados nao se mostraram significativos com p=0,639.

Na tabela 2, esta descrito o percentual de deficiéncia de vitamina B12
nos homens e nas mulheres, juntamente com o valor do p. Quanto a idade,
observou-se que a prevaléncia de deficiéncia de vitamina B12 aumentava com
o avango da idade, acometendo 6,5% dos idosos com idade igual ou superior a

80 anos. Esses resultados demonstraram uma tendencia com p=0,088.

Tabela 2. Frequéncia de deficiencia de vitamina B12, acido foélico e anemia

entre os sexos.

Sexo Masculino Sexo Feminino P
(N=145) (N=400)
N (%) N (%)

Deficiencia de 7 (6,7) 17 (5,2) 0,639*
vitamina B12

<200pg/mL

Deficiencia de 34 (32,4) 91 (27,7) 0,361*
vitamina B12

<300pg/mL

Deficiencia de 1(1,0) 1(0,3) 0,420**
acido folico

Anemia 37 (26,6) 63 (16,0) 0,006*

P*= teste qui-quadrado; P**= teste exato de Fisher.
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Na tabela 3, esta expresso o percentual de deficiéncia de vitamina B12

de acordo com cada faixa etaria

Tabela 3. Frequéncia de deficiencia de vitamina B12, acido félico e anemia

entre as diferentes faixas etarias.

Faixa etaria P
60-69 anos 70-79 anos 80 ou + anos

Deficiéncia de 4,7% 5,1% 6,5% 0,088
vitamina B12

<200pg/mL

Deficiéncia de 23,3% 28% 35% 0,061
vitamina B12

<300pg/mL

Deficiéncia de 1,2% 0% 0,8% 0,850
acido folico

Anemia 12,1% 13,1% 35,1% <0,001

P= teste de qui- quadrado.

O presente estudo néao

encontrou associagado significativa entre

deficiéncia de vitamina B12 com anemia com p=0,316. Esses resultados sao

demonstrados na tabela 4.
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Tabela 4. Prevaléncia de anemia de acordo com o0s niveis séricos de vitamina

B12 e acido fdlico.

Variaveis Populacdo Prevaléncia de anemia P
N (%) (%)
Vitamina B12 0,362
<200 pg/ml 24 (5,7) 16,7
200 a 300 pg/ml 98 (23,3) 10,2
> 300 pg/ml 298 (71,0) 16,4
Deficiéncia de vitamina B12 (<300 0,196
pg/ml)
Sim 122 (29,0) 11,5
Nao 298 (71,0) 16,4
Deficiéncia de acido félico 0,170
Sim 02 (0,5) 50,0
Nao 406 (99,5) 15,0

P= teste qui-quadrado.

7.2 DEFICIENCIA DE VITAMINA B12 <300 pg/mL ( 2° critério)

A prevaléncia de deficiéncia de vitamina B12 foi de 28,9%. Os homens
apresentaram um percentual de deficiéncia de vitamina B12 superior ao
observado nas mulheres, porém, esses resultado ndo se mostraram
significantes com p=0,361. Esses valores estao descritos na tabela 2.

Em relacdo a associagdo entre deficiéncia de vitamina B12 com as
faixas etarias, verificou-se uma tendencia com p=0,061. Sendo que a
deficiéncia de vitamina B12 estava presente principalmente em idosos com

idade igual ou superior a 80 anos, acometendo 35% dessa populagdo. O
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percentual de deficiéncia de vitamina B12 de acordo com cada faixa etaria esta
representado na tabela 3.
Nao foi observada associacdo entre deficiéncia de vitamina B12 com

anemia com p=0,196. Na tabela 4, esses resultados podem ser observados.

7.3 DEFICIENCIA DE ACIDO FOLICO

A prevaléncia de deficiéncia de acido folico foi de 0,5%. Em relagéo ao
sexo, os homens apresentaram um maior percentual de deficiéncia de acido
folico do que as mulheres, porém, esses resultados ndo foram significativos
p=0,420, esses valores estdo expressos na tabela 2. Quanto a presenga de
deficiéncia de acido fdlico nas diferentes faixas etarias, ndo houve valores
significativos p=0,850, na tabela 3 esta representado o percentual de
deficiéncia de acido félico de acordo com cada faixa etaria.

Nao houve associagcao entre deficiéncia de acido folico com anemia

p=0,170, esses valores estdo descritos na tabela 4.

7.4 ANEMIA

Em relacdo a correlacdo entre os nivéis séricos de vitamina B12 com

hemoglobina, nao foi observada correlagao significativa com p=0,209. (Figura

3)
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Figura 3. Correlagéo entre niveis de vitamina B12 e de hemoglobina.

Quanto a correlagdo entre os niveis séricos de acido folico e

hemoglobina, nao foi verificada correlagao significativa p= 0,836. (Figura 4)
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Figura 4. Correlagéo entre niveis de acido félico e de hemoglobina.
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O percentual de anemia foi de 18,8%, sendo mais prevalente no sexo
masculino, em relacdo ao feminino, esses valores demontraram uma
tendencia com p=0,006, podendo ser observados na tabela 2.

Quanto a associagcao entre a anemia e as faixas etarias, foram
observadas associagdes significativas p<0,001, sendo que a anemia estava
presente em 35,1% dos idosos com idade igual ou superior a 80 anos. Na

tabela 3, estdo descritos os percentuais de anemia em cada faixa etaria.
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8 DISCUSSAO

A anemia, a deficiéncia de vitamina B12 e acido félico representam um
problema clinico relevante com repercussdo na saude publica. Dados
referentes a prevaléncia de anemia, deficiéncia de vitamina B12 e acido folico
sdo variados, dependendo do local e da populagdo avaliada.

O presente estudo demonstrou uma prevaléncia de deficiéncia de
vitamina B12 (<200pg/ml) de 5,5% e uma margem de risco para deficiéncia
(200 a 300) de 23,3%. Esses resultados mostraram-se similares ao do
Sacramento Area Latino Study on Aging (SALSA), onde Campebell et al.,®°
avaliaram 1546 idosos com mais de 60 anos e verificaram que 6,5% tinham
deficiéncia de vitamina B12 (<200pg/ml) e 16,4% estavam na margem para
deficiéncia (200 a 300). Os mesmos autores selecionaram 183 sujeitos, da
amostra de 1546 idosos, e observaram que a principal causa de deficiéncia de
vitamina B12 era a atrofia gastrica, sendo que 48% dos participantes com
deficiéncia de vitamina B12 tinham elevadas concentracbes séricas de
gastrina.

Sanchez et al.,16 em um estudo transversal realizado com 1028 idosos
de 67 a 87 anos, pertencentes a uma comunidade de Santiago, verificaram que
a prevaléncia de deficiéncia de vitamina B12 era de 12%, sendo que 25,4%
estavam na margem para deficiéncia para vitamina B12. Esses autores nao
encontraram relagdo entre a deficiéncia de vitamina B12 e anemia com
p=0,295. Nos idosos do Servico de Geriatria do Hospital S&o Lucas, também
nao foi observado correlacdo e nem associagao significativa entre deficiéncia

de vitamina B12 e anemia.
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Elzen et al.,*? no Leiden 85-Plus Study, ao avaliarem 423 idosos,
verificaram que a deficiéncia de vitamina B12 ndo estava associada com o
desenvolvimento de anemia e nem com o aumento do VCM (volume
corpuscular médio), ndo havendo diferenga nos niveis séricos de hemoglobina
entre os individuos com e os sem deficiéncia de B12 com p=0,59.

Hin et al.,22 em um estudo transversal, realizado com 1000 sujeitos com
idade igual ou superior a 75 anos pertencentes a cidade de Banbury na
Inglaterra, constataram que nao havia diferenga entre os niveis séricos de
hemoglobina em idosos com deficiéncia e sem deficiéncia de vitamina B12,
onde ambos os grupos apresentaram uma hemoglobina de 13,2g/L. No
entanto, o grupo com baixas concentragdes de vitamina B12 tinham um
aumento do VCM com p= 0,0025.

No The Third National Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES IIl), os autores observaram, em aproximadamente trés milhdes de
idosos anémicos, que 17,2% tinham deficiéncia de vitamina B12, porém,
desses individuos com deficiéncia de B12, apenas 5,9% tinham anemia. Em
relacdo a anemia por deficiéncia de nutrientes, a deficiéncia de ferro estava
presente em 16,6% dos idosos avaliados.™

No Brasil, a prevaléncia de deficiéncia de vitamina B12 foi demonstrada
por Xavier et al.,’' em um estudo realizado em Campinas (SP), com 500
sujeitos que tinham idade entre 30 e 59 anos e idade igual ou superior a 60
anos. Os autores puderam observar uma prevaléncia de deficiéncia de vitamina
B12 entre a faixa etaria dos 30-59 de 6,4% e naqueles com 60 anos ou mais de

7,2%, sendo que as causas da deficiéncia de vitamina B12 ndo estavam
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relacionadas a uma ingestdo alimentar insuficiente, ja que todos os
participantes ingeriam pelo menos 1,8 ug/d de cobalamina.

Alguns estudos sugerem que a principal causa da deficiéncia de
vitamina B12 em idosos € a ma absorcdo de cobalamina, devido a atrofia
gastrica, sendo que a ingestdo insuficiente fica restrita a pacientes
hospitalizados ou com problemas psiquiatricos, ja que os estoques hepaticos
de vitamina B12 que sdo de 2.000 a 5.000 mcg, demorando em média 10 anos
para serem totalmente depletados, caso nenhuma cobalamina esteja sendo
absorvida.®313260

Quanto a prevaléncia de deficiéncia de acido félico, observou-se que
apenas 0,5% dos idosos do Servico de Geriatria do Hospital Sdo Lucas
apresentavam deficiéncia de acido fdlico. Resultado semelhante ao encontrado
por Campbel et al.,?° que verificaram uma prevaléncia de deficiéncia de acido
folico de 0,4% nos idosos do estudo de SALSA, sendo que a média de acido
folico nesse populacdo foi de 14,7 ug/L. Entretanto, quando os autores
analisaram 183 individuos de uma amostra de 1546, observaram que apenas
um participante tinha baixas concentragdes de acido fdlico. No presente
estudo, verificou-se que as baixas concentragcbes de acido félico acometiam
apenas dois idosos de uma amostra composta por 420 sujeitos.

Elzen et al.,42 no Leiden 85-Plus Study, observou que 8,4% dos idosos
tinha deficiéncia de acido félico, sendo que os sujeitos com deficiéncia de acido
folico apresentavam baixas concentragdes séricas da hemoglobina p<0,01 e
aumentos do VCM p=0,07. Nao se encontrou associacdo entre anemia e
deficiéncia de acido félico e nem correlagdo entre hemoglobina e niveis séricos

de acido félico nos idosos do Servigo de Geriatria da PUCRS.
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.2 em um estudo de coorte, realizado com 224 idosos

Bjorkegram et a
em uma comunidade na Suécia, constataram que nao ha correlacao
significativa entre o acido folico e a hemoglobina. No The Third National Health
and Nutrition Examination Survey (NHANES IIl), os autores verificaram que a
deficiéncia de acido folico acometia 18,8% da populagéo, porém, apenas 6,4%
dos que tinha deficiéncia de acido folico tinham anemia.'® Xavier et al.,*" ndo
verificaram deficiéncia de acido folico, anemia e nem macrocitose em nenhum
dos 500 sujeitos avaliados.

A baixa prevaléncia de deficiéncia de acido folico na populacao estudada
pode ter ocorrido pela fortificagdo da farinha de milho e de trigo, com 150mcg
de acido fdlico. Dessa forma, produtos como macarrdo, biscoitos, paes e
mistura para bolos, ficam mais enriquecidos com acido félico em sua
composicdo final. No Framingham Offspring Study, Jacques et al.®® ao
avaliarem 350 sujeitos, apds a fortificagcdo de cereais com acido folico e 750
sujeitos antes da fortificagdo, constataram que o acido foélico plasmatico
aumentou de 4,6 ng/ml para 10,0 ng/ml apés a fortificacdo, sendo que a
prevaléncia de anemia diminuiu de 22,0% para 1,7%. Esses autores
concluiram que a fortificagdo com acido folico esta associada a uma melhora
das concentracbes de acido folico plasmatico em adultos de meia idade e
idosos.

Em relacdo a anemia, observou-se uma prevaléncia de 18,8% de
anemia nos idosos do ambulatério de Geriatria do Hospital Sdo Lucas. Esses
valores refletem um problema leve de saude publica, que segundo a OMS,
classifica a prevaléncia de anemia de 5% a 19,9% como um problema leve de

saude publica, bem como valores de 20,0% a 39,9% como um problema de
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saude publica moderado, ja os valores iguais ou superiores 40% representam
um problema de magnitude mais severa, pois a prevaléncia de deficiéncia de
ferro torna-se 2,5 vezes maior que a prevaléncia de anemia.™

Em relacdo a anemia e ao sexo, nossos achados demonstraram uma
prevaléncia de 16,6% de anemia em mulheres e 26,6% em homens. O
aumento da prevaléncia de anemia em homens também foi observado pelo
Third National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES IIl), onde a
prevaléncia geral de anemia na populagao idosa, com idade igual ou superior a
65 anos, foi de 10,6%, sendo o sexo masculino responsavel por 11,6% dos
casos de anemia e o sexo feminino por 10,2%. Entretanto, os autores
concluem que as baixas concentragées de hemoglobina no género masculino
tornam-se mais acentuados devido aos critérios propostos pela OMS, que
considera os parametros hematolégicos de hemoglobina < 13g/dl, como um
indicativo de anemia para essa popula(;éio.10

Olivares et al.,** observaram que a prevaléncia de anemia em 274
idosos de um ambulatérios no Chile era relativamente baixa, correspondendo a
um percentual de 5,4% de anemia nos homens e 4,4% nas mulheres. No

Brasil, Barbosa et al.,?®

ao avaliarem 284 idosos participantes do programa de
saude da familia de Pernambuco, constataram que a prevaléncia média de
anemia nessa populagdo era 11%, estando mais presente nas mulheres,
12,6%, do que nos homens, 10,9%

O presente estudo verificou que a prevaléncia de anemia aumentava
com o avango da idade com p<0,001, sendo o percentual de anemia entre os

idosos de 60 a 69 de 12,1%, dos 70 aos 79 de 13,1% a partir dos 80 anos de

35,1%. Esses resultados mostraram-se, semelhantes a outros trabalhos, como
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o estudo de Tromso no norte da Noruega, realizado com individuos maiores de
24 anos, onde os autores observaram uma prevaléncia de anemia entre os
participantes do sexo masculino, entre 55 a 64 anos de 3,5%, e, dos 85 anos
ou mais, esses valores ja se modificavam para 29,6%. O mesmo aconteceu
com as mulheres da mesma faixa etaria, sendo que o percentual de anemia
dos 55 aos 64 anos é de 2,2% e dos 85 anos ou mais é de 16,5%.%°

1.,"° no Third National Health and Nutrition Examination

Guralnik et a
Survey (NHANES IIl), também verificaram que apés os 50 anos a prevaléncia
de anemia aumenta em valores superiores a 20% em octogenarios. No
Canada, em um estudo realizado em Calgary, os autores observaram que a
prevaléncia de anemia aumentava com o avanco da idade e acometia mais de
20% dos idosos com 80 anos, sendo que os valores de hemoglobina entre 130
e 150 g/l para mulheres, e 140 e 170 g/l para homens, estavam associados a
uma redugao do risco de mortalidade.®’

1,58 ao avaliarem 3946 idosos de trés

Nos Estados Unidos, Salive et a
diferentes comunidades, com idade igual ou superior a 71 anos, constataram
que, dos 71 aos 74 anos, o percentual de anemia era igual para ambos os
sexos, sendo que esses valores s6 se modificavam a partir dos 90 anos. Dessa
forma, a idade esta intimamente associada aos niveis de hemoglobina e
anemia, no entanto, a anemia ndo € uma condi¢gdo normal do envelhecimento,
merecendo atencdo clinica adequada.

O mecanismo entre o desenvolvimento de anemia e o envelhecimento

nao se encontra totalmente explicado. Contudo, as baixas concentracdes de

hemoglobina podem representar um fator de risco para a saude do idoso,
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tornando-o mais vulneravel ao declinio cognitivo, a infeccbes e,
conseqiientemente, a morte.'*®

Embora a prevaléncia de anemia, deficiéncia de vitamina B12 e acido
félico nos idosos avaliados, tenha sido relativamente baixa, o combate a tais
problemas continua sendo um desafio a saude publica. No entanto, a adogao
de medidas profilaticas simples como a mensuragao de rotina dos niveis
séricos de vitamina B12 e acido félico, bem como o hemograma, mesmo na
auséncia de sintomatologia, auxiliariam na redu¢édo de desordens neurologicas,

infecgdes recorrentes e incapacidade funcional, que representam um agravante

para a qualidade de vida dessa populacao.
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9 CONSIDERAGOES FINAIS

O processo de envelhecimento torna o idoso mais suscetivel a caréncias
nutricionais, inclusive vitaminicas. A deficiéncia de vitamina B12 e acido félico
acomete frequentemente a populacao idosa, sendo que esses déficits tém uma
repercussdo em parametros neurologicos, cardiovasculares, dsseos e também
hematologicos, tornando o idoso mais propenso a anemia, 0 que aumenta o
risco de morbidade e mortalidade nessa populacéao.

Embora o presente estudo n&o tenha verificado associacéo significativa
entre deficiéncia de vitamina B12 e de acido fdlico com anemia, sabe-se que os
baixos niveis séricos de vitamina B12 e acido félico representam um fator de
risco para a anemia macrocitica, estando associadas com o aumento de
infecgdes, desordens neurolégicas e a diminuigao da qualidade de vida. Além
disso, a deficiéncia desses micronutrientes relaciona-se com elevadas
concentracbes de homocisteina, que acarreta prejuizos deletérios a saude do
idoso.

Neste contexto, a mensuracdo de rotina dos niveis séricos de acido
folico e vitamina B12, bem como o hemograma, poderiam contribuir para
reduzir a prevaléncia de deficiéncia de vitamina B12 e acido félico, assim como
a prevaléncia de anemia. Esses exames laboratoriais devem ser solicitados
periodicamente aos idosos com idade igual ou superior a 60 anos.

Adicionalmente, condutas como suplementac¢éo de vitamina B12 e acido
folico, bem como alteracbes nos padrdes dietéticos, priorizando alimentos ricos

em vitaminas do complexo B, e modificagdo no estilo de vida, contribuiriam de
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forma significativa na redugdo dos casos de anemia na populagdo idosa,

principalmente a anemia carencial.
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10 CONCLUSAO

Nos idosos do Servigo de Geriatria do Hospital Sdo Lucas:

- verificou-se uma prevaléncia de deficiéncia de vitamina B12 (<200
pg/ml) de 5,5 %, de deficiéncia de vitamina B12 (<300 pg/ml) de 28,9%, de
deficiéncia de acido félico de 0,5% e de anemia de 18,8%;

- ndo se encontrou associagdo entre deficiéncia de vitamina Bq, e de
acido félico com anemia, bem como nao foi verificada correlagao significativa
entre os niveis séricos de vitamina B4, e acido folico com hemoglobina;

- foi observado que a anemia esta intimamente relacionada com o
avango da idade, ao contrario da vitamina B12 e do folato, sendo observada
uma maior prevaléncia de anemia em idosos com idade igual ou superir a 80

anos.
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KT Pontificia Universidade Catdlica do Rio Grande do Sul

W PRO-REITORIA DE PESQUISA E POS-GRADUACAQ

k.3 COMITE DE ETICA EM PESQUISA
OF.CEP-533/10 Porto Alegre, 31 de maio de 2010.

Senhora Pesquisadora,

O Comité de Etica em Pesquisa da PUCRS apreciou e aprovou
a alteracdo proposta em sua correspondéncia datada de 18 de maio de
2010, referente ao seu protocolo de pesquisa intitulado “Associacao
entre os niveis séricos de vitamina BiZz e vitamina B9 e a sua
relacio com a massa dssea em idosas atendidas em um Hospital
Universitario”, alterando o titulo do referido estudo para “Associacéio
entre os niveis séricos de vitamina B12 e vitamina B9 e a sua
relacdo com anemia em idosas atendidas em um Hospital

Universitario”.

Atenciosamente,
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Prof. Dr. Rodolfo Herberto Schneider
Coordenador do CEP-PUCRS
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