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RESUMO. Neste artigo se apresenta uma revisao documentada
com mais de 60 referéncias sobre o tema da disponibilidade do
ferro. O trabalho ofrece uma segao dedicada a terminologia
empregada, enfatizando a conveniéncia do termo
"biodisponibilidade ou disponibilidade biolgica de nutrientes"
que tém criado certa discrepancia. Depois estuda os factores
extrinsecos ou fisiolgicos e os fatores intrinsecos ou dietéticos
que afetam a disponibilidade do ferro. A continuagio se apresenta
uma discussdo sobre a biodisponibilidade do ferro dos alimentos
de origen animal e vegetal, dos alimentos fortificados com sais de
ferro e dos alimentos com ferro provenientes de contaminacao.

O artigo refere como pesquisadores compararam métodos "in
vitro" € "in vivo" para determinar a biodisponibilidade do ferro,
concluindo que ambos os métodos devem ser associados. Para

A anemia ferropriva é um dos mais importantes
problemas nutricionais, tanto nos paises desenvolvidos,
como nos paises em desenvolvimento (1) (2) (3). Os
alimentos naturalmente ricos em ferro € os enriquecidos
com esse mineral siao, sem dilvida, importantes elementos
na prevengao da anemia ferropriva.

O contetido total do ferro num alimento ou dieta, nao
indica a quantidade que serd biodisponivel. Isto porque
tanto a absor¢ao como a sua utilizagao siao influenciados
por varios fatores. E' importante, portanto, fazer-se a
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finalizar explica que apesar das mudangas ocorridas em diversos
ambitos, novas questdes surgem sobre a importancia do ferro dos
alimentos na solugio do problema da deficiéncia desse mineral.

RESUMEN. Consideraciones sobre la biodisponibilidad del
hierro de los alimentos. Se presenta una revision documentada
con mas de 60 referencias sobre el tema. El trabajo ofrece una
seccién dedicada a la terminologia empleada continuando con un
estudio sobre los factores intrinsecos o fisioldgicos y extrinsecos o
dietéticos que afectan la disponibilidad del hierro. Finalmente se
presenta una discusi6n sobre la biodisponibilidad del hierro de los
alimentos de origen animal, vegetal, de los alimentos fortificados
y se comenta el hierro como contaminante.

distin¢éo entre a quantidade total de ferro e a quantidade
biodisponivel, quando se calcula o valor nutricional dos
alimentos (4).

DEFINICAO DE TERMOS

O termo disponibilidade bioldgica ou biodisponibilidade
tem sido extensivamente usado na area de alimentos,
nutrigdo. Sua origem conceitual entretanto, foi no campo da
farmacologia experimental especificamente em relagio a
drogas.

Existem muitas discrepancias na literatura relacionadas
a definigdo do termo biodisponibilidade ou disponibilidade
biolégica de nutrientes € isto tem gerado confuséo.

Alguns pesquisadores consideram biodisponibilidade
igual absor¢do verdadeira. Absor¢io verdadeira € 2
proporgao de um nutriente no alimento o qual € transportado
do lumen intestinal. através da célula da mucosa para 0
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corpo. Para conhecer a absorgdo verdadeira, a excregdo
fecal do nutriente precisa ser corrigida pela perda endégena
que ocorre nas secregées descamagdes das células
intestinais. A absorgdao aparente é a diferenca entre o
conteddo do nutriente no alimento ingerido € nas fezes

excretadas, sem fazer a correcao da perda endégena (6).

Biodisponibilidade de uma forma mais ampla tem sido
definida: é a medida do uso em potencial de um mineral,
nutriente ou droga, por um organismo (7); é a proporgao de
um nutriente do alimento o qual e absorvido e utilizado. Por
utilizagdo entende o processo de transporte, assimilagéo
celular e conversio em forma (s) biologicamente ativas.
Assim o conceito de biodisponibilidade é mais abrangente
do que absorgao "per se” (6).

O termo biodisponibilidade relacionado a ferro € a
medida daquela fras¢io do ferro alimentar capaz de ser
absorvida pelo trato gastrointestinal e subseqiientemente
armazenada e incorporada ao heme (8).

Esta claro que para garantir uma alimentagao adequada
em ferro, € necessario conhecer ndo somente a quantidade
deste mineral mas também a sua biodisponibilidade.

E' interessante que, embora tenha sido mostrado
conclusivamente que a anemia ferropriva continua sendo
um dos maiores problemas de saidde piblica,
paradoxalmente, a média de ferro total presente na dieta
esteja em diversos lugares acima das quantidades diarias
necessarias para suprir o seu uso metabdlico normal. Isto é
atribuido a baixa biodisponibilidade do ferro nos alimentos,
ou seja, a quantidade de ferro realmente absorvida pelo
trato gastrointestinal e subseqiientemente armazenada ou
incorporada a2 hemoglobina, ndo esta sendo satisfatéria (9).

FATORES QUE AFETAM A BIODISPONIBILIDADE

A biodisponibilidade do ferro € influenciada por fatores
intrinsecos ou fisiol6gicos bem como por fatores
extrinsecos ou dietéticos como mostra a Tabela 1.

A biodisponibilidade do ferro muda de acordo com
certos estados fisiolégicos, como por exemplo, o
crescimento e a gravidez. Sabe-se que as maiores
necessidades do organismo durante estes estados
freqiientemente levam a um aumento da absorgdo de ferro
(10) (11).

Otros fatores como, o estado nutricional, s@o
importantes nos estudos relacionados ao ferro. Individuos
anémicos absorvem duas a trés vezes mais do que
individuos normais (12).

Doengas que causam aumento ou diminuigdo das
secregdes glstricas e intestinais, o aumento da motilidade
do trato gastrointestinal, as hemorragias cronicas e outros
fatores também afetam a absor¢do do ferro, variando de
intensidade em cada caso (13) (14).

A forma do ferro alimentar pode afetar sua

disponibilidade. Baseando-se no mecanismo de absorgéo,
existem duas formas de ferro; a forma heme e a forma nio
heme. O ferro heme € ligado ao anel protoporfirina das
hemoproteinas. Ele é predominantemente encontrado em
alimentos de origem animal sob a forma de hemoglobina e
mioglobina correspondendo em média cerca de 40% do
ferro ndo heme dos alimentos de origem animal, é
encontrado em componentes como ferritina e hemossiderina
do figado, lactoferrina do leite da vaca, fosvitina da clara
do ovo, entre outros (15). No peixe esse ferro é ligado
organicamente, formando um complexo nucleoproteina,
ferro e cobre. com o ferro no estado férrico (6).

Nos alimentos vegetais, sdo poucas as informacdes a
respeito da forma do ferro nao heme. O fitato monoferrico é
a principal forma do ferro no trigo (17) A forma de

fitoferritina € encontrada em sementes de ervilhas e
lentilhas (18). )

TABELA 1
FATORES QUE AFETAM A BIODISPONIBILIDADE DO
FERRO

- Estado fisioldgico
Corpo - Estado nutricional
- [Estado patoldgico

- Suco gastrico
Secregdes - SecregOes pancredticas
- Bile

- Forma quimica: heme e
ndo heme

Fatores Quimicos - Estado de oxidagao
- Solubiidade
- pH
- Capacidade de complexacao

Constituintes da dieta
Facilitadores

- A'cido Ascérbico
- Tecido Animal

- Frutose
Inibidores

Oxalatos

Fibra

Filatos

Taninos

Outros

Fatores Dietéticos -
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Uma das explicagGes para a alta biodisponibilidade do
ferro heme em relagdo ao ndo heme € que eles sdo
absorvidos por caminhos independentes na mucosa intesti-
nal (19). O “ferro heme” e solivel nas condigdes do
intestino delgado, sendo facilmente absorvido pela mucosa
intestinal sob a forma ferro-porfirina intacta; dentro da
célula da mucosa, o ferro ¢ liberado pela agao da enzima
heme-oxigenase seguindo, a partir dai, os mesmos
caminhos do ferro nao-heme. Por causa deste mecanismo
absortivo tinico ¢ sua solubilidade elevada no pH intestinal,
o ferro heme ndo é afetado por fatores quimicos ou
alimentares que podem alterar a disponibilidade do ferro
nao heme.

7z

A absor¢iao do ferro heme € alta, cerca de 15% no
individuo normal e¢ 35% naqueles com baixa reserva de
ferro. A absorcao do ferro nao heme € usualmente menor
(cerca de 1 a 5%) e varia substancialmente em fungdo da
presenca de fatores quimicos ¢ de fatores alimenticios (20).

Para ser absorvido, o ferro precisa atingir a parte supe-
rior do intestino delgado na forma solivel. Depois de
liberado do alimento e do envolvimento de vérios fatores
intra-limem, o ferro € entao disponivel para absorgao pela
superficie absortiva do trato gastrointestinal. O ferro nao
heme pode ser absorvido tanto ligado com a proteina
transferrina na mucosa ou pode atravessar a membrana por
difusao (19).

Em relagido aos fatores quimicos (estado de oxidagao,
solubilidade ¢ pH) que afetam a biodisponibilidade do ferro
nao heme, sabe-se que o estado de oxidagao do ferro varia
dependendo do ambiente quimico. Na égua e nos alimentos,
temos os estados de oxidagao (Fe*?) e (Fe**) que sdo os mais
estaveis nestes meios. No meio aquoso, as formas férica e
ferrosa ocorrem no estado livre. Na presenca de oxigénio, a
forma ferrosa € transformada na forma férrica. A maior
solubilidade dos sais ferrosos sobre os sais férricos €, em
parte, responsavel pela maior biodisponibilidade dos ions
ferrosos no trato gastrointestinal.

No meio acido, os ions ferrosos ¢ férricos nio ocorrem
em estado livre, sao hidratados respectivamente para
Fe(H,0),** ¢ Fe(H,0),"*. Com o aumento do pH as
moléculas de dgua doam prétons para formar os hidréxidos
insoliveis de ferro correspondentes. O Fe(H,0)** forma
Fe(OH)' e 6 Fe(H,0),** forma Fe(OH),. No pH = 1 do
estomago, o ferr6 € solivel ¢ estd na forma hidratada. No
PH neutro igual a 7, o ion ferroso se transforma no Fe(OH),
(gel verde palido) ¢ o ion férrico se transforma em Fe(OH),
(p6 marrom escuro) (21).

A formagdo destes hidroxidos de ferro insoliiveis com o
aumento do pH tem significado biolégico, pois a
solubilidade é pré-requisito para sua absorgdo pelo
intestino. Ions férricos no meio alcalino intestinal,
precipitam irreversivelmente € as macromoléculas
resultantes de hidréxido férrico sio muito grandes para
serem absorvidas.

A precipitagao do ferro formando complexos insoltiveis
em pH alcalino pode ser inibido por agentes complexantes
ou quelantes que formam complexos soliveis. A maior
absorcdo dos sais férrosos sobre os ferricos procede da
hip6tese que somente sais ferrosos poderiam ser absorvidos
e que os sais férricos deveriam primeiramente serem
reduzidos a sais ferrosos para terem algum valor nutricional,
Esta suposicdo tem sido questionada, pois, existem
evidéncias de que a baixa absorgao de sais férricos pode ser
aumentada se forem complexados com quelantes soliveis de
baixo peso molecular como a frutose (21).

Se uma fonte de ferro ¢ adicionada a um alimento e
depois ingerido as caracteristicas de solubilidade ficarao em
funcdo de sua reatividade com o ambiente quimico do
alimento, bem como sua interagdo com inibidores ou
facilitadores os quais podem estar presentes. Nao existem
dividas a respeito da relagdo entre solubilidade do ferro e
absor¢ao. Entretanto cuidado deve ser tomado para nao
definir-se simplesmente solubilidade de uma fonte de ferro,
adicionada a um alimento, como uma medida da disponibili-
dade (22).

A biodisponibilidade do ferro nao heme, de um modo
geral, depende tambem da proporcao relativa dos
constituintes da alimentagdo que facilitam ou inibem a
absors¢ao do ferro no trato gastrointestinal. O efeito exatoe
o mecanismo de agdo de algum desses fatores sdo ainda
controvertidos.

Dois fatores de maior significado nutricional tém
mostrado consistentemente aumentar a biodisponibilidade
do ferro: 0 acido ascdrbico e a carne ou tecido animal. A
agao do acido ascorbico sobre a absorgio do ferro nao heme
tem sido bem demonstrada em diversos estudos
(23)(24)(25)(26).

O 4cido ascorbico como um agente redutor, mantém o
ferro dos alimentos no estado ferroso que € mais solivel,
também forma um quelato ferro-ascorbato que permanece
solivel a despeito do aumento do pH no intestino delgado
proximal (27). O ferro da alimentagdo que contém frutas ¢
vegetais, que sdo ricos em 4cido ascorbico, normalmente, é
altamente disponivel. A absorgio de ferro aumenta de 3,7%
a 10,4% em refeigdes com pao, ovo e cha depois da adigao
de 40-50mg de acido ascorbico (29).

Pessoas com baixas reservas de ferro e ingestio diéria
de acido ascérbico menor que 25mg, ¢ carne, aves e peixe
menor que 30g, a biodisponibilidade do ferro € baixa, cerca
de 5%. No entanto, se mais que 75mg de acido ascérbico ou
mais que 90g de carne, ave ou peixe estdo presentes no
alimento a biodisponibilidade torpa-se alta, em torno de
20%. Portanto, o acido ascdrbico, € os tecidos animais sao
componentes importantes da alimentagdo. As carnes nao
somente por contribuirem com o ferro heme, altamente
biodisponivel, mas também, porque aumentam de 2 a 4
vezes a absorsao do ferro nao heme (30).
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A importancia da proteina animal na absorgio do ferro
reconhecida pela Organizagdo Mundial da Saide quando
discute as recomendagdes didrias da ingestao do ferro (31)
(32). Para a mulher adulta, quando menos do que 10% das
calorias s@o derivadas de proteina de origem animal, €
recomendada a ingestdo de 28 mg de ferro por dia e,
somente 14 mg por dia, quando mais do que 25% das
calorias sdo fornecidas por proteinas de origem animal.
Estas recomendagdes sdo deduzidas partindo-se do
principio que todas as protefnas de origem animal sdo
equivalentes em seus efeitos intensificadores sobre a
absorgio do ferro. Sabemos entretanto, que essa afirmagio
nao € verdadeira. Foram realizados estudos para comparar
os efeitos sobre a absorgdo do ferro de diferentes proteinas.
A biodisponibilidade do ferro de tecidos de animais como o
porco, o cordeiro, as aves € 0s peixes, sao semelhantes a de
carne de vaca. Em contraste, quando outros produtos, como
ovos, leite e queijo foram utilizados, ndo se observou
aumento na absorsao do ferro (30).

O mecanismé exato pelo qual os tecidos animais
facilitam a absorcao do ferro € ainda desconhecido, mas
tem sido sugerido que aminoéacidos ou polipeptideos
provenientes da digestido proteica podem propiciar a
formagdo de quelatos soliiveis com o ferro nao heme
facilitando a absorgdo. Os aminoédcidos histidina, lisina ¢
cisteina, aumentam a absorgdo da espécie férrica, pois
formam quelatos tridentados soldveis. Outros pesquisadores
tém também afirmado que a carne auxilia a absor¢do do
ferro por neutralizacdo de certos fatores, no limem
instestinal, que poderiam interferir na liberagdo do ferro do
alimento ou no seu transporte para a superficie da mucosa
da célula (33) (34).

Por outro lado, alguns componentes dos alimentos
inibem ou diminuem a absor¢do do ferro porque formam
precipitados, quelatos insoliveis ou macromoléculas de
baixa biodisponibilidade.

O efeito dos oxalatos, considerados como potentes
inibidores da absorgdo do ferro (35), tém sido
controvertido. Alguns pesquisadores mostraram que eles
tem efeito neutro (25) outros observaram que eles t€ém
efeito positivo sobre a absorgdo do ferro (36), tanto em
humanos, como em ratos. A fibra e seus componentes tém
mostrado-varios efeitos sobre biodisponibilidade do ferro.
Os componentes da fibra do trigo e milho se ligam ao ferro,
“in vitro™ (37). Entretanto, a adigao da fibra do farelo do
trigo ao pao de contetido em fitato similar, nio teve efeito
sobre a absorgao do ferro no rato (38). Enquanto a lignina e
hemicelulose inibiram a absorgdo do ferro em humanos, a
pectina e celulose mostraram efeito oposto (39).

O efeito inibitério do fitato sobre a absor¢do do ferro
tem sido questionado, baseando-se na grande variedade de
resultados. O fitato monoférrico forma sobre a qual cerca de
60% do ferro € encontrado no trigo, foi encontrado ser
solivel ¢ prontamente biodisponivel (17).

O tanino presente no chd e cafe € um inquestionivel
inibidor da absorgdo do ferro (25). Este efeito ficou claro
quando estudos demonstraram o efeito do cha sobre o ferro
absorvido de diferentes alimentos (40)(41)(42). O tanato do
ché mostrou formar complexo insolivel (43). O café, que
também contém tanino, inibe significativamente a absorsao
do ferro. Encontraram que uma xicara de café reduz a
absor¢io de uma refeicio a base de hamburger cerca de
33% € uma xicara de cha cerca de 64% (44).

Os minerais tracos e sua relagio com as proteinas de
produtos vegetais, especialmente em relagdo a soja e seus
produtos industrializados, tém sido, por muitos anos, uma
area controvertida (5). Essas proteinas vegetais, estdo sendo
cada vez mais usadas, pelas suas propriedades funcionais,
seu valor nutricional € seu prego competitivo.

A soja, por ser rica em proteina e conter um alto teor de
ferro (9-13 mg/100g), de elevada biodisponibilidade tem
sido sugerido o seu uso nos programas orientados para
prevencao da deficiéncia de ferro (45). A elevada
biodisponibilidade do ferro quer na soja, quer nos produtos
industrializados, tem sido demonstrada em estudos
realizados em ratos (46)(47) e em estudos humanos
(25)(30). O papel da proteina da soja na biodisponibilidade
do ferro vem sendo motivo de grande interesse porque,
alguns estudos demonstraram efeitos inibitérios , sobre a
absorgio de ferro dos produtos de soja, quando usados em
combinagio com carne (48)(49)(50). Outros autores
relataram no entanto, nao haver encontrado efeito inibitério
da soja sobre a abgorgao do ferro e discutem que esse efeito
ocorre apenas quando grande parte da fonte proteica de
origem animal € substituida por soja. Nesta substituigdo ha
redugio do montante total de ferro da refei¢ao € obviamente
menor quantidade de ferro serd absorvida. Nao foi
encontrado efeito inibitério sobre a disponibilidade do
ferro, alimentando humanos com quantidades moderadas de
produto de soja, diariamente, por seis meses (51) (52).

BIODISPONIBILIDADE DO FERRO DCS ALIMENTOS

Conhecendo todos estes fatores que afetam a absorcao
do ferro, podemos predizer, a grosso modo, se a biodisponi-
bilidade do ferro de certos alimentos sera alta, moderada ou
baixa (Tabela 2).

A alimentacdo de um modo geral, contém ferro de
quatro origens diferentes: origem animal, origem vegetal,
alimentos fortificados com sais de ferro e alimentos com
ferro proveniente de contaminagao (34). Em geral, o ferro
dos alimentos de origem animal, com poucas excegoes, €
melhor absorvido do que os de origem vegetal (28). Isto é
primariamente devido & presenga do ferro sob a forma
quimica heme, encontrado na maioria das carnes (vaca, boi,
peixe e aves). Todavia, sdo os alimentos de origem vegetal
que contribuem com cerca de 90% do ferro ingerido nos
paises desenvolvidos e até 100% nos paises em
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TABELA 2
ORIGEM, FORMA QUIMICA E BIODISPONIBILIDADE DO FERRO ALIMENTAR
T

Origem Forma Quimica Biodisponibilidade Exemplos
Alimentos de heme alta hemoglobina, mioglobina
origem animal nao heme alta tecidos musculares, figado, peixe

baixa ovo, ferritina purificada
Alimentos de nao heme moderada trigo, milho, feijao, soja
origem vegetal baixa arroz, espinafre
Alimentos néo heme alta sais ferrosos (sulfato, fumarato)
fortificados moderada ortofosfato férrico

baixa pirofosfato de ferro sédico
Ferro néo heme alta cerveja fermentada em tanques
contaminante de ferro

baixa hidréxido férrico, 6xido férico

desenvolvimento. Os alimentos de origem animal séo caros
¢, portanto, ndo acessiveis a maioria da populagao,
representando apenas 5 a 10% do ferro total de uma
alimentagao especialmente entre as populagoes pobres (53).

Comparando a absorg¢do do ferro de varios alimentos
vegetais em pessoas normais e deficientes, a variagdo foi de
1% no arroz ¢ espinafre para 6% na soja, com valores
intermediarios de 3% no milho e feijao preto, 4% no alface
€ 5% no trigo. A absor¢ao média do ferro nos alimentos de
origem animal variou de 7% na ferritina purificada, para
22% na carne do misculo de vitela, com valores de 11% no
peixe, 12% na hemoglobina e 13% no figado. A e¢levada
biodisponibilidade do ferro na soja foi inicialmente surpresa
para os pesquisadores, uma vez que, os alimentos de origem
vegetal, sao considerados como tendo restrita biodisponi-
bilidade em ferro (54).

Como mostra o Ouadro 1, os alimentos fortificados
com ferro ndo heme, dependendo do sal utilizado, podem
apresentar alta, moderada ou baixa biodisponibilidade.
Dependendo do tipo de processamento usado, depois da
fortificagao do alimento com o ferro, a biodisponibilidade
pode ser também drasticamente alterada. Supunha-se, até a
década passada, que o ferro dos alimentos fosse
representado por fragao de nutriente inerte € nao interativo.
Todavia, hd uma consideravel soma de dados indicando que
isso parece nao ser verdade (21). Quando o alimento
processado novos compostos podem ser formados, o
ambiente do alimento pode ser mudado e¢ novos fatores
externos podem ser introduzidos. Essas alteragoes podem
ter efeitos dramaticos sobre o estado quimico do ferro (22).

O conteitdo do “ferro nao heme™ de um alimento pode
ser aumentado pela sua contaminagdo durante o
processamento, armazenamento, preparo dos alimentos, na

(Morck & Cook, 1981)

colheita, entre outros. Na indistria de alimentos, os
contaminantes mais comumente encontrados nas matérias
primas ¢ nos produtos acabados sdo particulas metélicas ¢
predominantemente o ferro. Tal contaminagdo vem do
desgaste da maquinaria, especialmente nas operagdes de
moagem, laminas gastas, juntas inadequadas ¢ outras (55).
O teor de ferro nos alimentos enlatados aumenta durante o
seu armazenamento, como resultado da corrosao interna da
lata a qual, varia com as caracteristicas da folha de flandres,
com as condigoes de armazenagem ¢ natureza do produto
alimenticio (56). O comité misto FAO/WHO do Codex
Alimentarius tem estabelecido niveis de tolerancia para o
ferro em muitos produtos enlatados.

Durante a preparagao dos alimentos, dependendo dos
utensilios domésticos usados, como panela de ferro, o teor
deste mineral pode aumentar (57)(58) e foi relatado ser este
tipo de ferro biodisponivel para ratos (59). Também estudos
utilizando método “in vitro” demonstraram que o ferro
incorporado aos alimentos proveniente do cozimento em
utensilios de ferro tem a mesma biodisponibilidade do ferro
intrinseco do alimento (60). No entanto, o valor nutricional
do ferro contaminante nao esta ainda suficientemente
esclarecido para o homem (12).

Os métodos de medida da biodisponibilidade do ferro
nos alimentos “in vivo™ (61)(62)(63) ou “in vitro” (64)(65)
tem evoluido bastante ¢ isto tem levado a um conhecimento
muito maior nessa drea. Recentemente pesquisadores (66):
compararam métodos “in vitro” e “in vivo” para 2
determinagdo da Dbiodisponibilidade do ferso.
Recomendaram o uso do método “in vitro™ associado ao “it
vivo™. Entretanto, a despeito da maior disponibilidade d¢
informagOes, da variedade de técnicas analiticas
sofisticadas, das mudangas nos hibitos alimentares, das
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variagbes nas situages econdmicas em diferentes partes do
mundo, das mudangas nas praticas agricolas, das diferentes
condigoes de processamento, questdes novas e nao
respondidas tém aparecido sobre a importancia do ferro dos
alimentos na solugio do problema da deficiéncia desse
mineral.
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