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RESUMO. Importante foco de atengáo em saúde pública tem sido 
a avaliaqáo de determinados micronutrientes no ser humano, em 
especial aqueles que se encontram associados á vulnerabilidade 
orgánica conseqüente ao desiquilíbrio ou á deficiéncia desses 
micronutrientes. Entre os micronutrientes, a hipovitaminose A tem 
sido objeto  de realce devido a sign ifican te  prevaléncia em 
p o p u la r e s  de países em desenvolvim ento . A v itam ina A é 
particularmente importante para a adequada resposta orgánica ao 
controle das infecqoes. Este artigo realiza urna revisáo de literatura 
abordando a V itam ina A, enfocando  seu m etabolism o e as 
repercussoes deletérias decorrentes de sua deficiéncia sobre o 
organismo, suas m an ife s ta re s  no ciclo grávido-puerperal, e sua 
interaqáo com a im unodeficiéncia humana e situagóes clínicas 
específicas.
Palavras-chaves: Deficiéncia de vitamina A, gestaqao, HIV.

SUMMARY. V itam in A deficiency and  clinical associations: A 
Review. An important focus of attention in Public Health has been 
micronutrient deficiency in human being because o f the enhanced 
vulnerability of individuals to the effects of micronutrient deficiency 
or imbalance. Among all micronutrients deficiencies, vitamin A 
has been one of the most important public health problems, affecting 
a large percentage of people in developing countries. Vitamin A is 
particularly important for its role in the process o f organism defense 
against infections. This article reviews comprehensively vitamin 
A metabolism, it highlights hypovitaminosis A relationship with 
pregnancy and human imunodeficiency, showing its repercussions 
in several clinical conditions.
Key W ords: Vitamin A deficiency, pregnancy, HIV.

IN T R O D U Ç Â O

A  historia da vitam ina A  está intrinsicamente ligada ás 
suas ap licaçôes c lín icas, notadam ente aquelas ligadas ao  
controle da cegueira noturna. Segundo Franco, esta afecçâo  
foi descrita pela primeira vez  no E gito cerca de 1500 a.C.( 1 ). 
N aquela época , entretanto, nâo fo i associada a nenhum a  
deficiéncia dietética. A  partir da segunda m etade dó século  
X IX , surgem  o s  p r im eiros re la tos a sso c ia n d o  algum as  
a ltera çô es  o c u la r e s  d ep e n d e n te s  d e  d e f ic ie n te  aporte  
alimentar ( 1).

A  d e sc o b e r ta  da  v ita m in a  A  o co rreu  q u a se  
simultáneamente em  1913 por dois grupos independentes de 
pesquisadores, M cC ollum  & D avis (2), na Universidade de 
W isconsin, e Osborne & M endel (3), na Universidade de Yale.

A  observaçâo de Steenbock (4) em 1919 de que a vitamina 
A contida nos vegetáis variava com  o seu grau de coloraçâo  
confirmava sua natureza quím ica. A dicionalm ente, M oore 
(5) e  Euler (6) demonstraram que o pigm ento das plantas era 
urna fonte rica de vitam ina A. Este pigm ento fo i chamado 
de caroteno sendo, na verdade, um p o o l  de com postos com  a 
capacidade de se  transformarem em  vitamina A , entre e les o 
a-caroteno e  o P-caroteno. Por isto os com postos cárotenóides 
sao cham ados de pro-vitamina A. A  estrutura quím ica tanto 
da vitamina A  quanto do P-caroteno foram determinadas dois 
anos mais tarde por Karrer (7).

E stu d o s  o b se r v a c io n a is , em  m ea d o s d o s  a n o s 7 0 ,  
conduziram os pesquisadores a implicar os cárotenóides com o  
agentes protetores, notadamente contra o cáncer do pulm ao 
e, posteriormente, contra urna ampia variedade de doenqas 
crónicas (8).

Em 1981, os cárotenóides, porém  nao a vitam ina A , foram  
associados com  quím ioprofilaxia do cáncer de pulm áo (9). 
N o transcorrer dos anos, porém, o s estudos nao confirmaram  
esses dados, algum as vezes obtendo, inclusive, resultados 
contrários aos esperados ( 10, 11).

A  d e fic ién c ia  su b clín ica  d essa  v itam in a  aum enta a 
morbidade e  m ortalidade infantil (12). N o  outro espectro, 
em idosos, obtém -se taxas de deficiéncia de vitamina A  em  
torno de 13,2% e de deficiéncia dos cárotenóides em média  
de 6 ,8% (13). N esses pacientes, a associagáo da deficiéncia  
de vitamina A  é  sensivelm ente maior em pacientes com  má- 
nutriqáo protéico-calórica(14), com  correspondente índice 
de m assa  c o r p ó r e a  r e d u z id a , d e v e n d o -s e  e s s e  fa to  
possivelm ente a reduzida ingestáo alimentar, essencialm ente  
de frutas e vegetáis (15).

O presente estudo revisa objetivam ente o m etabolism o  
da vitamina A , algum as repercussoes deletérias decorrentes 
da deficiencia dessa vitamina sobre o organism o, enfatizando  
a hipovitam inose A  no cic lo  grávido-puerperal, sua interagáo 
com  a im u n o d e f ic ié n c ia  hu m an a  e s itu a g o e s  c lín ic a s  
específicas.
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M eta b o lism o  

A sp ectos gera is
A  vitam ina A , tam bém  conhecid a  pela designagáo de 

retinol é  um álcool primário, polietilén ico  e  lipossolúvel, 
apresentando grande capacidade reativa. E ssa  vitam ina é  
instável aos processos oxidativos e  a temperaturas acim a de 
34°C (16). O  termo vitamina A  é  em pregado atualmente para 
designar tod os o s derivados de beta-ionona que possuam  
atividade bio lógica  de retinol, exceto os carotenóides. O termo 
retin ó id e  se  refere ao retin ol ou aos seu s derivad os de 
ocorréncia natural e análogos sintéticos, que nao apresentam, 
necessariam ente, atividade sem elhante á do retinol (17). Os 
carotenóides, por seu turno, sao um grupo com posto por mais 
de 4 0 0  su b s ta n c ia s  d ife r e n te s , d e o co rrén c ia  natural, 
sintetizadas por urna grande variedade de m icroorganism o  
fo to ss in té tico s . O seu  precursor com um , o fito en o , um  
hidrocarboneto de 4 0  carbonos, é convertido em  com postos 
mais insaturados a , p, y e  a-carotenos. Aproxim adam ente 
5 0  carotenóid es possuem  agáo b io ló g ica  d e vitam ina A. 
D estes, o  de maior atividade in vivo é  o  p-caroteno, um dímero 
do retinol. A  transforma^ao de P-caroteno em  retinol é  um 
importante processo no m etabolism o dos anim áis, visto que 
os com postos carotenóides sao biológicam ente ativos após 
sua transform ado em retinol, sendo seu teor no sangue em  
torno de 10,4pm ol/L  (17).

O ácido retinóico, um m etabólito do retinol, no qual o 
grupo á lcool sofreu o x id a d o , apesar de ser m ais potente 
que o retinol na p ro m o d o  da  d iferen c ia d o  e  crescim ento  
do tecido epitelial na deficiencia da vitam ina A , nao apresenta 
a m esm a efic ien cia  na restaurado da visao ou das fun?6es 
reprodutivas. A dicionalm ente, observa-se que m uitos dos 
derivados retinóides, entretanto, falham em  suas fungoes por 
ligarem -se a proteínas específicas que o s transportam para 
o s  tecidos, onde perm anecem  inativos (18).

D eficien cia  primária de vitam ina A  resulta da ingestao  
in a d e q u a d a  d e  v ita m in a  A  p r é -fo r m a d a  (r e t in o l)  e  
caroten ó id es. D efic ién c ia s  secundárias resultam  d e m á- 
a b so r5ño d e v id o  a in s u f ic ie n c ia  d ie té t ic a  d e  I íp id es , 
insuficiencia pancreática ou biliar e  de transporte prejudicado 
devido a abetalipoproteinem ia, doenga hepática, d esn u tr id o  
protéico-calórica ou  deficiencia  d e z in co  (18 -20 ).

In gestao  e  ab sorgáo
A s fontes dietéticas de vitam ina A  podem  ser a vitamina  

A  p reform ad a  e  a p ró -v ita m in a  A , rep resen tad a  p e lo s  
carotenóides. O  retinol só pode ser encontrado em  tecidos 
anim áis, tendo com o fontes alimentares principáis, o  fígado, 
o  ó leo  d e ligado de peixes, o  leite integral e  derivados, os  
o vos e  as aves. N o s países desenvolvidos, considerando-se  
urna dieta habitual, aproxim adam ente 25% da vitam ina A  
in gerid a  o  é  em  form a d e caro ten ó id e, enquanto 75%  é

com posto de vitamina A  preformada (21). É provável que 
nos países em  desenvolvim ento a maior parte desta vitamina 
seja d isp o n ív e l sob  a form a d e caroten ó id es, d ev id o  as 
dificuldades na o b te n g o  de alim entos d e origem  animal, 
pelas precárias condi?5es de vida de grande parte de suas 
populaqóes (17). Tom ando-se em  conta a nossa popula§áo, 
após a ingestao de P-caroteno, essencialm ente de frutas e 
hortaligas, a absor9áo do retinol é realizada sim ilarm ente á 
das gorduras. A  a b so r b o  do retinol é  quase integral em  
con d iq oes de norm alidade do  aparelho gastrointestinal, 
observando-se que sua absor9áo e de seus ésteres é  mais 
com pleta em jejum e se administrados com  solu9óes aquosas. 
N a presen9a de anormalidades da absor9ao das gorduras, a 
absorqáo do retinol tam bém sofre redu9á o (18).

O retinol é  liberado das proteínas no estóm ago. O produto 
dessa a9áo sao os ésteres de retinil que, no intestino delgado, 
sao hidrolizados de novo a form a de retinol, que é  absorvido 
m ais efic ien tem ente do que o s ésteres. Por seu turno, os 
carotenóides sao clivad os dentro das cé lu la s da m ucosa  
intestinal em m oléculas de retinaldeído, que posteriormente 
sao reduzidos a retinol (18).

A pós a absor9áo do  retinol ocorre a conjuga9áo do mesm o  
ao ácido glicurónico, seguida da entrada na circula9ao entero- 
hepática onde resultam d o is produtos, a esterifica9áo do  
retinol originando ésteres d e retinil ou a oxida9áo do retinol 
originando o  ácido retinóico. Tanto o s  ésteres d e retinil quanto 
o  ácido retinóico serao transportados no plasma (18).

A rm a zen a m en to
O armazenamento da vitamina A  é  feito sob forma de ésteres 

de retinil. Cerca de 50-80% da vitamina A  no corpoé estocada no 
fígado onde é  ligada á proteína lígadora de retinol (RBP). 
Esse estoque regula os efeitos de variabilidade ñas taxas de ingestao 
de vitamina A , particularmente contra os riscos de deficiencia 
durante os períodos de baixa ingestao dessa vitamina. A  
administra9ao de pequeñas quantidades de vitamina E aumenta o 
armazenamento do retinol nos tecidos (18).

A  concentra9ao sangüínea nao é  um  gu ia  recom endável 
para um estudo individual da vitam ina A , m as valores baixos 
d e retinol sa n g ü ín eo  s ig n ifica m  q u e  o  arm azenam ento  
hepático da vitamina pode estar esgotado (17 ,18).

T ransporte e  m etab o lism o
A  v itam in a  A  p o d e  ser  m o b iliza d a  d o  fíg a d o  para 

distribu¡9áo aos tecidos periféricos na dependencia da oferta 
do aporte alimentar. Sendo essa  d eficiente, esse processo  
envolve a hidrólise de ésteres de retinil, fazendo com  que o 
fígado mantenha urna concentra9ao constante de sua forma 
ativa na circulagáo. A  liga9áo de retinol a um transportador 
específico , a RBP, que circula no plasm a em  um com plexo  
com  transtiretina (pré-album ina), im pede a excre9áo do  
com plexo retinol-R BP na urina (18).
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A  taxa normal de retinol no plasma é  de 3 0  a 7 0  pg/dl 
(1,04pm ol/L  a 2 ,43pm ol/L ). Porém, em  individuos saudáveis, 
o retinol plasm ático é  mantido dentro de urna variagáo estreita 
de 1,39 a 1,7 3 p m o l/L  (40,1  a 4 9 ,9 p g /d l)  em  adultos e  
aproximadamente m etade desses valores ñas crianzas. Visto  
que a síntese hepática da  R BP depende da presenta tanto de 
zinco quanto de am inoácidos e  de níveis de retinol plasm ático, 
os níveis da R BP podem  ser afetados por diferengas daqueles 
nutrientes bem  com o deficiencia  crónica da vitam ina A  grave 
o su ficien te para depletar estoq u es de ésteres d e  retinil 
hepático (20 ). A ssim , crianzas com  desnutrigáo protéico- 
calórica típicam ente m ostram  baixos n íveis circulantes de 
retinol que pode nao responder á suplem entagáo de vitamina  
A, a m enos que a deficiencia protéica seja corrigida (19).

b aston etes sao  e sp e c ia lm e n te  s e n s ív e is  á lu z  d e  b a ixa  
intensidade. Ñ as deficiencias d e vitam ina A  os bastonetes 
sao mais afetados que os con es visuais.

Sobre a d ep leg á o  d o  retinol d o  fíg a d o  e  do  san gu e  
(concentragóes abaixo de 0 ,69p m ol/L  de retinol no plasm a), 
observa-se que o  período em  que as m odificagóes estruturais 
tornam -se irreversíveis dem anda em  torno d e 10 m eses. 
Entretanto, a v isáo  nao retorna ao normal ¡m ediatam ente á 
administragáo de adequadas quantidades de retinol. O  retom o 
á normalidade só  é  p ossível após serem  supridos o s  estoques 
dessa substancia ( 1).

FIG U R A  1 

M etabolism o da vitam ina A

E lim in a d o
O retinol nao é  elim inado na urina e sob forma inalterada 

é excretado som ente em  casos de nefrite crónica. Quandó  
altas d oses de vitam ina A  sao adm inistradas é  que certa  
propongo sofre excregáo sob form a inalterada ñas fezes (18).

O ácido retinóieo, absorvido após passagem  na circulagáo 
pela veia porta é transportado no plasma com o um com plexo  
ligado á albúmina. D e m odo diferente do  retinol, o  ácido  
retinóieo nao é armazenado no fígado, sendo rápidamente 
excretado(18) (Figura 1).

Fungóes
A vitam ina A  exerce  inúm eras fungóes no organism o  

(17,21). Dentre estas fungóes, destacam -se por sua relevancia, 
a visao, o crescim ento, o  desenvolvim ento e a manutengáo 
do tecido epitelial, da fungáo im unológica e  da reprodugáo. 
Cada urna dessas fungóes pode ser satisfeita por ingestáo de 
carotenóides pró- vitam ina A , ésteres de retinil, retinol ou 
retinal q u e, p o ster io rm en te , rest itu ir -se -á o  em  form as  
funcionáis de retinol, retinal e  ácido retinóieo.

Visao
A vitamina A  faz parte da púrpura visual, pois o  retinol 

vai co m b in a r-se  co m  a prote ín a  o p sin a  para form ar a 
rodopsina ou púrpura visual nos bastonetes da retina do  olho, 
que tem por fungáo, em  últim a análise, a v isáo na luz fraca. 
Pode haver a cegu eira  noturna, con d igáo  con h ec id a  por 
nictalopia, pois a adaptagáo ao escuro é  urna fungáo específica  
dos bastonetes e  d os co n es , sendo a adaptagáo primária 
realizada pelos cones, com pletando-se em  poucos minutos. 
A adaptagáo secundária constitui fungáo dos bastonetes e, 
quando náo se  com pleta em  30  minutos, caracteriza a cegueira 
noturna ( 1).

Os bastonetes e  o s con es retiñíanos contém  pigm entos 
visuais denom inados rodopsina nos bastonetes e, iodopsina  
nos c o n e s . O s c o n e s  atuam  c o m o  r e c e p to r e s  d e  a lta  
intensidade lum inosa  para a v isá o  co lorida , enquanto os
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Imunidade
A s c o n c e n tr a r e s  f is io ló g ica s  dos retinóides tém  sido  

im p lica d o s á re s is ten c ia  orgán ica  contra as -in fecqóes. 
Contudo, há apenas duas décadas estudos sistem áticos tém  
sid o  co n d u z id o s  sob re  e sse  tó p ico . N e sse  co n tex to , há  
evidencias de que os retinóides m odulam a resposta de células 
fa g o c itá r ia s , e s t im u la n d o  a fa g o c ito s e , a a tivaq áo  da  
citotoxicidade m ediada por células e  o  aumento na resposta 
de tim ócitos a m itógen os e sp ec ífico s , aparentem ente por 
aumentarem a expressáo de receptores de interleucina-2 em  
suas células precursoras (22,23). Esses dados sao corroborados 
por estudos clín icos realizados em  crianzas com  deficiéncia  
dessa vitamina (24).

O ácid o  retin ó ico  proporciona liberaqáo se letiva  de  
interleucina- 1 por m onócitos do sangue periférico de seres 
humanos (22). A dicionalm ente, o  ácido retinóico aumenta a 
porcentagem de célu las linfóides que expressam  marcadores 
de superficie de linfócitos-T  auxiliares, enquanto o B-caroteno 
aumenta a percentagem  de célu las linfóides com  expressáo  
de marcadores de célu las “Natural Killer” (N K ), o  que sugere 
urna atuaqáo diferenciada dos vários retinóides na imunidade 
celular específica  (25).

A  deficiéncia de vitamina A  está associada á reduqáo da 
atividade de células N K  e a habilidade de células esplénicas 
em  produzir in terferon  ap ós o est ím u lo  d e m itó g en o s. 
A dicionalm ente, e ssa  d eficién cia  associa -se  a reduqáo da 
produqáo de anticorpos contra polissacarídeos bacterianos e 
antígenos protéicos em  estudos experim entáis (26) e á piora 
do controle da infecqáo por m icobacteriose e esquistossom ose  
em seres humanos (22 ,27).

Tecido epitelial
A  vitam ina A  age na d iferenciaqáo e crescim ento  das 

células epiteliais sendo im prescindível para o crescim ento e  
d esen v o lv im en to  norm áis dos tec id o s  ó s s e o  e  dentário. 
N otadam ente, induz e controla a diferenciaqáo do m uco  
secre ta d o  no  trato resp ira tor io , le v a n d o , em  c a so s  d e  
deficiéncia de vitamina A á supressáo das secreqoes normáis 
e, consequentem ente, irritaqáo e  infecqáo.

A d icion alm en te, a vitam ina A  tem aqáo inibitória da 
queratinizaqáo, atuando no controle das lesoes derm atológicas
(18). Sob este aspecto, seu uso tem sido efetivado para o 
controle da porfiria e  para o  controle da Ieucoplasia oral (8).

Inibiqáo da carcinogénese
A  d e f ic ié n c ia  d e v ita m in a  A  p a r e c e  au m entar a 

suscetib ilidade á carcinogénese, m esm o quando se  avalia 
especificam ente o hom em  , havendo marcada tendéncia á 
hiperplasia e síntese de D N A  com  reduzida diferenciaqáo  
celular (28).

O efeito  anti-oncogénico se dá as custas de induqáo da 
d iferen c ia q á o  em  c é lu la s  m o r fo ló g ic a m e n te  n orm áis,

supressáo do  fenótipo m aligno com  inibiqáo da proliferaqáo 
celu lar e p e la  m elh oria  nos m ecan ism os d e d efesa  do 
hospedeiro, sendo constatado que o b-caroteno é  protetivo 
contra danos produzidos pela irradiaqáo (9 ,28 ,29).

Em pacientes portadores do HIV-1
Estudos recentes tém demonstrado associaqáo consistente 

entre a infecqáo pelo virus da im unodeficiéncia humana tipo 
1 (H IV -1 ) e  d e f ic ié n c ia  d e  v ita m in a  A  (3 0 -3 3 ) .  Esta  
a sso c ia q á o  tem  s id o  v e r if ic a d a  tan to  n o  au m en to  de 
incidéncia de infecqáo sintom ática pelo HIV-1 em adultos 
quanto no increm ento das taxas de transm issáo vertical (31 - 
47). Pacientes com  deficiéncia  de retinol tém  tendéncia a 
menor sobrevida quando com parado a pacientes sem  essa 
condiqáo (33). Estudo conduzido em R ibeiráo Preto, Brasil, 
nao observou  associaqáo entre os n íve is  p lasm áticos de 
vitamina A  e  a contagem  de células C D 4 (15).

A vitamina A  persiste sendo objeto de estudos no campo 
da transmissáo vertical do H IV -1. Sabe-se que ela pode ser 
im portante d ev ido  ao e fe ito  estim ulador sobre o  sistem a  
im unológico além  do seu papel na manutenqáo da integridade 
da m ucosa epitelial. Tanto a gestaqáo quanto a infecqáo pelo 
HIV-1 sáo fatores de risco para deficiéncia da vitamina A. 
V ários fatores podem contribuir para isto, incluindo baixa 
ingestáo e má-absorqáo de alim entos ricos nessa vitamina, 
aum ento do  seu  m eta b o lism o , e fe ito s  da  hem odilu iqáo  
durante a gravidez, maior utilizaqáo e m esm o perda urinária 
anormal durante infecqoes oportunistas. Estudo conduzido  
no B rasil d em on stra  au m en to  da excreq áo  urinária de 
v ita m in a  A  m a io r  em  p a c ie n te s  c o m  s ín d r o m e  da 
im unodeficiéncia adquiridia em  relaqáo ao grupo portador 
do HIV-1 e, deste em  relaqáo ao grupo controle (48). Em 
conseqüéncia disto, a deficiéncia de vitam ina A  durante a 
infecqáo pelo HIV-1 inclui deterioraqáo da im unidade, maior 
p ro g ressá o  para A ID S , reduqáo da  so b rev id a  e  m aior  
mortalidade infantil (38 ,41-47).

A lguns estudos observaram que tanto o nivel sérico de 
vitamina A  quanto o número d e célu las C D 4 eram fatores 
preditivos independentes de transm issáo vertical do H IV -1, 
quer afetando a integridade placentária, quer aumentando a 
virem ia sanguínea, a virem ia no leite materno ou na excreqáo 
cervical do virus (30 ,37 ,49 ). A lguns trabalhos, entretanto, 
nao confirm am  estas assertivas. Sob  essa  perspectiva, outros 
estudos nao encontraram correlaqáo entre baixo nivel sérico 
d e v ita m in a  A  e o a u m en to  da tra n sm issá o  vertica l 
(34 ,35 ,37 ,40 ).

N a tentativa de elucidar a real associaqáo da vitamina A 
com  a transmissáo vertical do HIV-1 alguns pesquisadores 
realizaram suplementaqáo de vitamina A  as gestantes portadoras 
do H IV -1. A té o m om ento, os resultados náo detectaram  
efetividade estatisticam ente significativa da vitam ina A na 
reduqáo da transmissáo vertical desse virus (50 -53).
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Na gestado
S a b e -s e  da  d o c u m e n ta d a  aqáo da v ita m in a  A  e , 

notoriamente na gesta§ao, essa  vitamina é importante para a 
rep rodu$ao, c r e s c im e n to  e d e se n v o lv im e n to  fe ta l ,  
constitu ido  da reserva hepática fetal e  para o crescim ento  
tissular m aterno. N este  con texto , a co n cen tra d o  tissular 
adequada de vitam ina A  é sabido trazer beneficios para a 
fun9áo fe to -p la c e n tá r ia  p e lo  a u m en to  d o s  n ív e is  d e  
progesterona (1 8 ) .

O diagnóstico da cegueira noturna gestacional tem ganhado 
destaque, inclusive por permitir a identificado das mulheres 
com maior risco de mortalidade a curto e  longo prazo no periodo 
pós-parto, associada a processos infecciosos (54).

Outra evidencia da im portancia da vitamina A  na g e s ta d o  
é a a s s o c ia d o  entre o s b a ix o s n íveis de b -caroteno em  
mulheres com  pré-eclám psia e  eclam psia, devido ao papel 
desta vitamina com o antioxidante. Sugere-se que a vitamina 
A atue na prevenqáo da lesáo  endotelia l, um dos fatores 
causáis das síndrom es hipertensivas da gravidez (55 ,56).

Sabe-se que tanto a íngestáo deficiente quanto a ingestáo  
excessiva  de v itam ina  A  estáo  a ssociad as com  d e fe ito s  
congénitos (cérebro, o lho, ouvido, aparelho génito-urinário, 
corado e sistem a vascular), dependendo de qual sistem a está 
em fase de d ife r e n c ia d o  n0 m om ento da exposiqáo. A s  
alterades dependentes e  mediadas pela vitamina A sobre o 
m etab olism o do  D N A  p od em  provocar reabsorqao de  
embrióes e  morte fetal, além  de contribuir para a baixa reserva 
hepática do recém -nascido (57).

Tem -se aventado, adicionalm ente, a a s s o c ia d o  entre 
baixas co n cen tra res  de vitamina A  no cordáo um bilical e 
crescimento anormal do feto (58 ,59).

Dentre as possíveis explicagoes para os níveis baixos de 
vitamina A  no cordáo de recém -nascidos com  retardo de 
crescimento intra-uterino, quando comparados com  recém- 
nascidos considerados com o de peso adequado para idade 
gestacional, os segu in tes fatores m erecem  destaque: a) a 
oferta inadequada d e vitam ina A  pela  m áe, secundária a 
comprometimiento da c irc u la d o  útero-placentária; b) baixo  
poder de l ig a d o  de vitam ina A  pelo  feto, devido as baixas 
concen trares das proteínas responsáveis pelo transporte de 
vitamina A  pelo  tecido placentário e  pela RBP (com  isso  a 
vitamina nao será captada pelo fígado fetal, resultando em  
baixos níveis de vitam ina A  plasmática); c) maior u tiliza d »  
de vitam ina A  p elo  feto , relacionada com  a p resen ta  de 
infec^oes intra-uterinas, pois as infec^oes agudas e crónicas 
aumentam a taxa catabólica e  a e x c r e d o  de vitamina A; d) 
armazenamento insuficiente e  inadequado de vitamina A  pelo  
fígado fe ta l, re la c io n a d o  á p resen ta  de anorm alidades  
cstruturais e fu n cion áis no fígad o de recém -nascido com  
retardo do crescim ento intra-uterino, sendo estas a ltera d es  
P ossive lm en te  a sso c ia d a s  com  a d ep le§ a o  das cé lu la s  
hepáticas armazenadoras de vitamina A  (58).

Outras fun^oes
A té o mom ento, sao inconclusivos os efeitos benéficos 

in ic ia lm e n te  a v en ta d o s  so b re  a d eg en era g á o  m acu lar  
relacionada a velh ice, sobre a catarata e  sobre a prote§áo 
oferecida contra determ inados tum ores m alignos (8).

Sinais e síntomas de deficiencia
A  deficiencia  de vitam ina A  é sucedida por altera$5es 

em  órgáos e  tecidos de origem  ectodérm ica. A s reservas 
tissulares no adulto normal sao am piam ente suficientes para 
atender ás necessidades normáis do organism o, assinalando- 
se que a deficiencia ocorre em  maior freqüéncia em  certas 
regioes da Á frica, A sia  e  A m érica do Sul, principalm ente 
em crianzas de baixa idade, associada à deficiencia protéica 
( 12) .

N o  Brasil, em regioes do N ordeste, as a f e c t e s  oculares 
por deficiencia de vitamina A  atingem  freqüéncia elevada, o 
que tem levado as autoridades ao em prego de m eios visando  
o fornecim ento de vitamina A  em  form a de m edicam entos 
visto que, o enriquecím ento dos alim entos com  esta vitamina 
ainda nao é urna realidade em  nosso m eio  Entre adultos a 
deficiencia é com um ente encontrada ñas doengas crónicas 
que afetam a absorgáo, com o as afecgoes dos tratos hepático  
e biliar, sprue, co lite  ou em regim es dietéticos inadequados 
( 12).

Um  sín tom a  p reco ce  é  a h em era lo p ia  com  e levad a  
sensibilidade à lum inosidade e, após longo período de tempo 
sucede-se o aparecim ento de alteraqóes anatom opatológicas 
com o a queratose conjuntival e  a queratom alácia, com o  
também a queratinizagáo da pele e  das m ucosas ( 1).

Sinais e  síntom as de deficiencia incluem  as lesóes da pele  
(hiperqueratose folicular) e  in fec§5es, porém, a manifestaqáo 
mais perceptível é  a cegueira noturna que aparece som ente 
quando a deficiencia é grave. A lém  disso, frequentem ente, 
a queratom alacia (dessecagáo, úlcera e  xerose da córnea e  
conjuntivite) é  precedida pela cegueira noturna, que aparece 
com o sinai precoce. N a seqüéncia, evolui para deficiencia  
grave da visáo culm inando com  a cegueira definitiva (5 ,8 ,18).

Podem  ser encontradas m a n ife s t a r e s  da d efic ien c ia  
também sobre o epitèlio  broncorespiratório, com  tendencia  
a queratinizagáo, levando à infecgáo. Outras m a n ife s ta res  
tem sido descritas sobre o aparelho geniturinário, com o a 
freqüéncia elevada de cálculos renais e  ureterais ( 12).

A d ic io n a lm e n te , o b s e r v a -s e  fa lé n c ia  d e  fu n ^ o es  
sistém icas caracterizadas por desenvolvim ento em briogénico  
anormal, esperm atogén ese d efic ien te , aborto espontáneo, 
reduzido número de osteoclastos (resultando em deposigáo  
excessiva de osso  periosteal), anemia e  im unodepressáo. Entre 
outras m a n ife s ta r e s  observáveis tem -se a queratinizagáo da 
m ucosas do trato respiratorio, do  tubo d igestivo , do trato 
urinário, da pele e  do epitèlio  ocular, resultando em redugáo 
funcional destas membranas contra infecgoes (1 ,2 ,5 ,12 ,60).
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Em anim áis, a deficiencia de vitam ina A  acha-se associada  
com  defeitos do desenvolvim ento e  rem odelagao ó ssea  (2). 
Em crianras, a deficiencia  de vitam ina A  está associada  
com  o desenvolvim ento de doen<jas oculares com o  a cegueira  
noturna e  x ero fta lm ia , m a ior  se v e r id a d e  d o  saram p o , 
pneum onía e doengas d iarréicas cu lm in an d o , em  últim a  
análise, em alta m ortalidade(12) (T abelal).

TABELA 1

__________  E feitos de hipovitam inose A________________

Principáis efeitos de hipovitaminose A

Xeroftalmia, queratomalácia. Infecgoes secundárias;
M odelado óssea defeituosa, maior espessura óssea;
Aumento da pressao do líquor. Hidrocefalia.
Anormalidade de reprodujo, incluindo aborto, malforma^oes; 
Doengas de pele;
Cálculos renais e ureterais;
Aumento da mortalidade;
Defeito para adaptado ao escuro -  sinal mais precoce;
Faléncia de crescimento; 
lmunodepressao;
Xerose e queratinizagao de membranas mucosas. 
Traqueobronquite necrozante inicialmente, sucedendo-se metaplasia 
escamosa;
Maior risco de transmissáo vertical do virus HlV-1?

Fatores associados com o desenvolvimento da deficiencia 
de vitamina A ( 18)

Dentre as principáis situagóes que precipitam deficiencia  
de vitam ina A  e s t ío  a ingestáo inadequada dos a lim entos  
fo n te s , m á -a b so r g lo  ou ainda  e x c r e g lo  urinària d e sse  
micronutriente. D e  especial interesse, docum enta-se que a 
deficiencia de proteina interfere com  o transporte da vitamina 
A  no sa n g u e , m e sm o  q u an d o  a in g e s tá o  é  a d eq u ad a . 
A dicionalm ente, quando ocorre m á-absorglo dos líp ides há 
frequente redurào da a b so rb o  da vitamina A . Em  pacientes 
cirróticos -  a RBP tem sido associada a marcador d e mà- 
nutri^ao protéico-calórica, m esm o naquele com  a form a leve  
da doenga (Child A ). Tem sido aventado que redurào dos  
n íveis de transtiretina e R BP n esses  p acien tes d evam -se  
principalm en te a in su fic ien c ia  h ep ática  (6 1 ) . Q uanto a 
e x c r e t o  urinária de vitamina A , esta s i t u a lo  freqüentem ente 
ocorre quando há nefrite cronica, febre, in fecgoes de m odo  
geral favorecendo a deficiencia dessa vitam ina (43).

Prognòstico
O s s in a is  e s ín to m a s d e  d e f ic ie n c ia  d e  v ita m in a  A  

respondem à suplem entario  dessa vitam ina na m esm a ordem  
em que elas aparecem. C egueira noturna responde muito 
rapidamente, enquanto anorm alidades da pele  podem  levar

várias sem an as para reso lver . S u p le m e n ta r io  v itam ín ica  
reduz sign ificativam ente a m orbidade e  m ortalidade entre 
crian zas co m  saram p o c o m p lic a d o s  p or p n eu m o n ía  ou 
diarréia crònica (6 2 -6 4 ). A d ic ion a lm en te , a  sup lem entario  
dessa vitam ina previam ente ao d esenvolv im en to  d os síntomas 
por deficiencia  de vitam ina A  exerce  um efe ito  preventivo  
notável resultando em  reduzido núm ero d e consultas m édicas 
por síntom as relacionados à diarréia e  red u g lo  da incidencia  
de xeroftalm ia (64 -67 ).

Necessidade humanas
A s recom endagóes v igen tes das necessid ad es da vitamina  

A foram estabelecidas em  2 0 0 1 , e expressas em  m g/dia. Para 
a ca r a c te r iz a r lo  da n ecess id a d e  d iària  recom en d ad a  de 
vitam ina A  é u tilizad o a d e f in ir lo  d e n ecess id a d e  m èdia  
estim ada (E A R ) com o aquela ingestáo  diària su ficiente para 
satisfazer as n ecess id a d es  d e m etad e d e urna p o p u la d o  
saudável e  a defin irào propriam ente dita necessidade diaria 
recom endada (R D A ) co m o  a in gestáo  d ietética  necessària  
para suprir as necessidades em  97%  a 98%  d os individuos 
saudáveis. A  ingestáo d ietética m áxim a observada em  adultos 
nos E U A  ficou  estab elec ida  em  1965 m g/d ia  para h om en s e  
1050 m g/dia para m ulheres que estejam  am am entando(68) 
(Tabela 2).

T A B E L A  2  

R eco m en d a r lo  diària (R D A )

Recomendaráo diària 
Idade (anos) RDA(em pg /d) RDA

(UI vit A de retinol)

Recém-nascidos

O 0 1 © LA 400 1330
Cri angas

0,5 -1 500 1665
1 - 3 300 1000
4 - 8 400 1330
9 - 1 3 600 2000

Mulheres
1 3 - 5 1  + 700 2310

Homens
11 -5 1  + 900 3000

Fonte: (68)

Fontes alimentares (69 )
A  v ita m in a  A  p o d e  ser  e n c o n tr a d a  em  d ife r e n te s  

alim entos, entretanto, a lgu n s a lim en tos d estacam -se por sua 
m aior con cen trarlo  dessa  vitam ina. V itam ina A  preform ada 
(retinol) está presente, principalm ente, no fígad o  e  rim , leites 
in tegrá is  e  seu s  d er iv a d o s , p e ix e s  e g e m a  d e  o v o s . A s 
provitam inas (carotenóides): vegetá is fo lh o so s , legu m es e 
frutas, ó le o  d e fígado d e  peixes.
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Interagoes (18)
Colestiramina pode induzir deficiencia de vitamina A.
Kanamicina, N eom icina -  pode alterar a absorgäo das 

gorduras e acarretar m á-absorgao das v itam inas A  e K, 
reduzindo objetivam ente a biodisponibilidade em 14% (70).

Ó leos minerais -  possíveis deficiencias de vitaminas A, 
D e K. D im inuem  a absorgäo de vitamina A .

Pectina cítrica dim inuì a biodisponibilidade de sintese  
do b-caroteno (71).

Ó leo  d e  so ja  e  v ita m in a  D  -  m e lh o ra m  a 
biodisponibilidade e a conversào do b-caroteno a retinol, 
propriedade essa  que persiste inalterada ao calor, m esm o em  
temperaturas de 100°C (72).

Ferro - A  sup lem entagào de ferro aum enta o s n iveis  
p la sm á tico s d e  r e t in o l, R B P  e tra n stire t in a  (7 3 ) .  
Adicionalmente, a vitamina A  é  necessària para a absorgào e  
u t i l i z a lo  d e ferro in organ ico  nào-hem e conservando a 
solubilidade do ferro na luz intestinal, reduzindo a má- 
absorgao induzida por fitatos e  polifenóis repercutindo em  
acréscimo dos n iveis hem atim étricos (74).
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