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Niveis séricos de B12 e prevencao da doenca de Alzheimer
em idosos: o que ha por tras dessa relacao?

Relacao entre vitamina B12 e doenca de Alzheimer em idosos

Serum B12 levels and prevention of Alzheimer's disease in the elderly: what is behind
this relationship?
Relationship between vitamin B12 and Alzheimer's disease in the elderly

Resumo

Introdugéo: A doenca de Alzheimer ¢ frequentemente identificada como a forma mais prevalente de
deméncia em idosos. No processo do envelhecimento, ¢ frequente observar algum grau de declinio
funcional devido a problemas de satde associados a essa fase da vida. Tem-se destacado a relevancia dos
micronutrientes nesse contexto, entre esses, a vitamina B12 assume um papel crucial. Sendo assim, pode-
se inferir que a nutrigdo desempenha um papel importante na prevengdo do Alzheimer. Objetivo:
Investigar a relagdo entre os niveis séricos de vitamina B12 em idosos e a prevencdo da Doenga de
Alzheimer. Métodos: Foi realizado um levantamento bibliografico dos ultimos 6 anos nas bases de dados
PubMed, Scientific Eletronic Library Online (SciELO), Scopus e Lilacs sobre a relagdo do Alzheimer
com a vitamina B12. Foram incluidos artigos envolvendo seres humanos, nos idiomas inglés e portugués,
textos originais e integrais ¢ estudos de ensaios clinicos. Resultados: Sete artigos foram selecionados
para compor esta revisdo. Para avaliar os niveis de B12 nos idosos, foram realizadas andlises séricas em
amostras de sangue e recordatorios de 24 horas. Além disso, foram aplicados testes de fluéncia verbal,
memoria, rapidez e outros, para avaliar o nivel de comprometimento cognitivo. Conclusao: Os idosos
que possuem niveis de B12 adequados possuem melhor resposta nos testes cognitivos.

Palavras-chave: Cobalamina. Deméncia. Fungdo cognitiva.

Abstract

Introduction: Alzheimer's disease is frequently identified as the most prevalent form of dementia in the
elderly. In the aging process, it is common to observe some degree of functional decline due to health
problems associated with this stage of life. The relevance of micronutrients in this context has been
highlighted, among which vitamin B12 plays a crucial role. Therefore, it can be inferred that nutrition
plays an important role in preventing Alzheimer's. Objective: To investigate the relationship between
serum vitamin B12 levels in the elderly and the prevention of Alzheimer's disease. Methods: A
bibliographical survey of the last 6 years was carried out in the PubMed, Scientific Electronic Library
Online (SciELO), Scopus and Lilacs databases on the relationship between Alzheimer's and vitamin B12.
Articles involving human beings, in English and Portuguese, original and full texts and clinical trial
studies were included. Results: Seven articles were selected to compose this review. To evaluate B12
levels in the elderly, serum analyzes were performed on blood samples and 24-hour recalls. In addition,
verbal fluency, memory, speed and other tests were applied to assess the level of cognitive impairment.
Conclusion: Elderly people who have adequate B12 levels have better responses to cognitive tests.
Keywords: Transcobalamin. Dementia. Cognitive function.
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Introducio

A doenga de Alzheimer (DA) é frequentemente identificada como a forma mais
prevalente de deméncia em idosos. A DA de inicio precoce esta relacionada a defeitos genéticos
especificos e a maioria dos casos ocorre em idade avangada (acima de 65 anos)'. Nos tiltimos
anos houve um notavel aumento na populacdo idosa e um dos principais resultados desse
fendmeno no setor de satide foi um crescimento significativo na ocorréncia desta doenga?.

No processo do envelhecimento ¢ frequente observar algum grau de declinio funcional
devido a problemas de saude associados a essa fase da vida. Tem-se destacado a relevancia dos
micronutrientes nesse contexto’, entre esses, a vitamina B12 assume um papel crucial, uma vez
que sua caréncia estd correlacionada com varias condi¢cdes patologicas, frequentemente
encontradas em idosos, tais como doengas cardiovasculares, deméncia, neuropatia periférica,
anemia macrocitica, perda de massa 6ssea devido aos elevados niveis de homocisteina®.

A presenca de vitamina B12 na dieta foi identificada como um fator que influencia a
redugdo dos niveis de homocisteina no sangue, isso ocorre porque essas substancias quimicas
desempenham um papel no processo de remetilacdo, no qual a homocisteina ¢ transformada em
metionina. Portanto, o aumento dos niveis de homocisteina no sangue, devido a falta de
vitaminas do complexo B, estd ligado as mudangas no mecanismo de remetilacio do DNA,
observado em individuos com doenca de Alzheimer. O aumento deste aminoacido na corrente
sanguinea pode prejudicar a parede das artérias e, assim, impedir a passagem de sangue para o
cérebro, causando a morte de neurdnios>.

Sendo assim, pode-se inferir que a nutricdo desempenha um papel importante na
prevengao do Alzheimer, uma vez que uma alimentagao balanceada ndo sé regula a ingestao de
vitamina B12, mas também promove um estado nutricional adequado, diminuindo os fatores
de risco associados ao surgimento da doenca®. Portanto, evidencia-se a importancia de estudar
a relagdo entre os niveis séricos de vitamina B12 em idosos e a prevencdo da doenga de
Alzheimer, sendo este o objetivo do presente estudo. |

Materiais e Métodos

Trata-se de uma reviso bibliografica do tipo integrativa, com abordagem qualitativa e
carater descritivo segundo as cinco etapas estabelecidas por Mendes, Silveira e Gomes’ que
sdo: identificagdo do tema e busca nas bases de dados, estabelecimento dos critérios de inclusao
e exclusdo, sele¢do dos artigos, avaliagdo dos estudos e interpretacao dos resultados.

As bases de dados consultadas foram: PubMed, Scientific Eletronic Library Online
(SciELO), Scopus e Lilacs, em todas essas bases foram pesquisados o termo “relagdao entre
vitamina B12 e doenca de Alzheimer” e as palavras-chave “vitamin B12” e “Alzheimer” com
o operador boleano AND no meio.

A pesquisa se restringiu a estudos publicados nos ultimos 6 anos (2018-2023),
envolvendo seres humanos, nos idiomas inglés e portugués, textos originais e integrais e estudos
de ensaios clinicos. O universo foi constituido de 2802 artigos no total. Apds aplicados todos
os filtros foram excluidos os artigos duplicados, aqueles que ndo eram relacionados ao objetivo
da pesquisa e um estudo que havia sido feito em animais. Sendo assim, 7 artigos foram
considerados elegiveis para elaborar esta revisdo. O fluxograma que descreve a metodologia da
pesquisa dos artigos € apresentado na Figura 1.

Figura 1.

Para extracdo de dados e andlise dos artigos foi feito um quadro com informacgdes
relevantes dos estudos como: tipo de estudo (metodologia), objetivo, local do estudo, populacao
(amostra), principais resultados e conclusdo. A partir deste quadro foi elaborado outro com os
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seguintes dados: populacdo estudada portadora ou ndo de DA, niimero e tipo de testes
cognitivos aplicados, realizacdo de andlise de ingestdo e/ou niveis séricos de vitamina B12. Na
sequéncia a interpretagdo dos resultados foi realizada. |

Resultados

[Foram selecionados 7 artigos originais, sendo, 1 do ano de 2018, 2 de 2019, 3 de 2020
e 1 de 2022. Os estudos foram realizados em diferentes paises sendo: Taiwan, Istambul, China,
EUA (dois artigos), Brasil e Coreia. Os tipos de estudos realizados foram: transversal, coorte,
caso-controle, ensaio-clinico, retrospectivo e observacional analitico. A populagdo variou entre
80 e 2991 idosos, com idade média de 63 anos. Seis pesquisas foram realizadas em idosos
portadores da DA, destes dois fizeram a comparacdo com pacientes sem a DA, em um artigo a
amostra foi composta apenas por pacientes com a DA. Em dois estudos foram aplicados testes
cognitivos e analise da ingestdo de vitamina B12 por meio de Recordatdrio 24hs, quatro estudos
aplicaram testes cognitivos e analisaram os niveis séricos de vitamina B12 e um artigo analisou
somente os niveis séricos de vitamina B12 sem aplicagcdo de testes cognitivos. A descri¢ao
resumida dos principais resultados encontrados nos estudos esta apresentada na tabela 1.

Tabela 1.

Discussao

O comprometimento cognitivo leve (MCI) ¢ um estagio inicial de declinio cognitivo
que pode progredir para a doencga de Alzheimer, que ¢ um dos tipos de deméncia que existem.
Tem sido bastante explorada a relacdo entre a deficiéncia de vitamina B12 ¢ o MCI. De acordo
com Jatoi et al.'*, niveis anormalmente baixos de vitamina B12 estdo associados a problemas
neurologicos significativos, incluindo disfungao cognitiva.

Nos estudos realizados por Cho et al.®, Gokce et al.’, Bailey et al.!° e Soh et al.'? foram
realizados testes cognitivos e quantificacdo de B12 no sangue em uma amostra de idosos. Como
resultado obtiveram que os idosos com melhor pontuagdo nos testes cognitivos eram aqueles
que possuiam uma quantidade sérica de B12 maior em relagao aos outros, dessa forma,
concluiram que o MCI era menor em idosos com um nivel de B12 ideal.

Isso ocorre porque a vitamina B12 desempenha um papel essencial na manutencao da
satde neurologica e cognitiva devido a véarias fungdes biologicas criticas, ela estd envolvida na
sintese de DNA, no metabolismo dos acidos graxos e na producdo de mielina, a qual € crucial
para a condugio eficiente dos impulsos nervosos'>. A deficiéncia de vitamina B12 pode resultar
em desmielinizagio, levando a comprometimentos cognitivos e neurolégicos'®.Além disso, ela
também ¢é conhecida como cobalamina e¢ atua como uma coenzima em diversas reagdes
metabdlicas. Um de seus papéis mais importantes ¢ na conversdo da homocisteina em
metionina. Quando hé deficiéncias nesta via, os niveis de homocisteina podem aumentar, o que
tem sido associado a danos vasculares e neurodegeneracdo!’. Sendo assim, de acordo com Dos
Santos e Pardi '! os niveis desta vitamina s3o maiores em pessoas que nio possuem DA.

Xu et al."® realizaram um estudo utilizando um recordatério alimentar de 24 horas para
avaliar a ingestdo de vitamina B12. Os resultados indicaram que os idosos com ingestao
adequada obtiveram melhor desempenho em testes cognitivos, sugerindo que a ingestdo
inadequada pode acelerar o declinio cognitivo. A ingestdo adequada de vitamina B12, avaliada
por meio de um recordatorio alimentar de 24 horas, estd associada a uma melhor fungao
cognitiva'®. Sendo assim, destacada a importancia de uma dieta balanceada e intervencgdes
nutricionais adequadas para promover a satde neurolégica'®.

Conforme destacado por An et al.’, o consumo adequado de vitamina B12 desempenha
um papel fundamental na manutencdo da func¢ao cognitiva em idosos. Este estudo que também
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avalia niveis de B12 no sangue e reforca a importancia de assegurar que os niveis séricos
estejam adequados através da dieta.

Além disso, os niveis séricos de vitamina B12 s3o criticos para prevenir a
neurodegeneragdo e o comprometimento cognitivo, baixos niveis deste micronutriente estao
associados a danos a substancia branca do cérebro, o que pode resultar em disfun¢des cognitivas
severas®. Portanto, garantir a ingestdo dietética adequada de vitamina B12 é uma estratégia
preventiva essencial contra o declinio cognitivo e doengas neurodegenerativas como a doenga
de Alzheimer!®.

Finalmente, a evidéncia aponta para a necessidade de intervengdes dietéticas e de satide
publica focadas na melhoria da ingestao de vitamina B12 entre os idosos. As politicas de saude
devem considerar a suplementacdo dessa vitamina como uma medida eficaz para manter a
funcdo cognitiva e melhorar a qualidade de vida dessa populacdo. Além disso, uma dieta rica
em alimentos que contenham vitamina B12, como carne, peixe e produtos lacteos, deve ser
promovida. Assim, a conscientizacdo sobre a importancia da vitamina B12 na dieta pode
contribuir significativamente para a reducdo do risco de comprometimento cognitivo na
populagio idosa?!.

Conclusao

Os resultados ndo puderam ser comparados numericamente devido a falta de
padronizagdo das unidades de medida utilizadas. Cada estudo foi realizado em um pais diferente
onde as unidades de medidas utilizadas para quantificar os niveis de B12 eram diversas, e essas
quantificagdes foram impossiveis de serem ajustadas para uma s6 medida.

Entdo os resultados desta revisdo sugerem que a prevengdo do Alzheimer ¢ um
fendmeno multifacetado que nao pode ser simplificado apenas ao nivel sérico de vitamina B12,
uma vez que outros fatores também desempenham papéis significativos na satde cerebral,
mesmo a vitamina B12 contribuindo para uma resposta cognitiva mais eficiente. Todavia,
futuras pesquisas sdo necessarias para elucidar melhor a interagdo entre a vitamina B12 e outros
fatores no contexto da saude cerebral, a fim de desenvolver intervencdes mais eficazes ¢
personalizadas para mitigar o risco de Alzheimer. |
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Figura 1 — Fluxograma do processo de selecdo e inclusdo dos artigos.
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Tabela 1 — Quadro de resumo dos estudos selecionados nas bases.

Autor/Ano

Objetivo

Métodos

Principais resultados

Cho HS, Huang LK,
Lee YT, Chan L,
Hong CT (2018)?

Associar a vitamina B12
sérica com a deterioracao
da fun¢@o cognitiva em
pessoas com a Doenga de
Alzheimer

Estudo retrospectivo feito
em Taiwan com 165 pessoas
com DA de leve a moderada.

Foram feitos testes
cognitivos e uma analise de
amostras de sangue para
saber a quantidade de B12
presente.

O nivel mediano de vitamina B12 foi
de 436 ng/L (variando de 206 a
5.454). Os resultados dos testes

foram melhores para pessoas com

B12 em nivel ideal. A deficiéncia de

vitamina B12 esta associada a danos

a substancia branca na
medula espinhal e no cérebro, o que
afeta negativamente a funcdo
neuronal.

Gokce M, Bektay
MY, Selvitop R,
Toprak A, Yildiz GB
(2019)°

Avaliar os efeitos da
bioquimica do sangue na
doenca de Alzheimer.

Estudo transversal feito em
Istambul com 80
participantes. Foram
realizados testes cognitivos e
uma analise dos niveis
séricos de B12 presentes nas
amostras de sangue.

9% apresentavam niveis de B12
abaixo da referéncia (524.711 +45.55
ng/L) e 91% apresentam niveis de
B12 adequados. O estudo sugere que
o baixo nivel de vitamina B12 pode
se correlacionar com a diminui¢do do
risco de DA.

AnY, Feng L, Zhang

X, Wang Y, Wang Y,

Tao L, Qin Z, Xiao R
(2019)°

Investigar os efeitos da
ingestdo dietética dessas
vitaminas B relacionadas

ao metabolismo de um

carbono no declinio
cognitivo global e
especifico de dominio em
uma grande coorte
chinesa.

Estudo de coorte feito na
China com 2533
participantes. Foram feitos
varios testes cognitivos além
de um recordatorio alimentar
de 24 horas e analise de
amostras de sangue para
saber a quantidade de B12
ingerida e a sérica.

A ingestdo pelo recordatorio foi de
2,1pg/dia sendo a recomendagio 2,4.
O nivel sérico de B12 foi de
333,5ng/L.

Os melhores resultados dos testes
eram para as pessoas que tinham a
ingestdo de B12 adequadas, assim
trazendo que uma grave deficiéncia
de B12 acelera o declinio cognitivo.

Bailey RL, Jun S,
Murphy L, Green R,
Gahche JJ, Dwyer JT,
Potischman N,
McCabe GP, Miller
Iw
(2020)1°

Examinar a relagdo da
coexisténcia do status de
folato alto e baixo nivel de
vitamina B-12 com a
fungao cognitiva

Estudo transversal feito nos
Estados Unidos com 2420
participantes. Foram feitos
testes cognitivos e uma
analise das amostras de
sangue dos pacientes para
ver a quantidade de B12.

Quando a vitamina B-12 estava
dentro da faixa normal
(>150pmol/L), o desempenho nos
testes cognitivos era menos provavel
de ser prejudicado.

Dos Santos GAA,
Pardi PC
(2020)!!

Avaliar as concentracdes
de plaquetas, hemoglobina
e vitamina B12 no sangue

de idosos com e sem
deméncia da doenga de
Alzheimer.

Um caso controle feito no
Brasil (Sdo Paulo e Cuiaba)
com 120 idosos, onde 60
possuiam a DA e 60 ndo
possuiam a doenca. Foi feita
uma comparagdo de niveis
de B12 no sangue dos
idosos.

Para as pessoas com DA a quantidade

de B12 sérica de 117 até 267 mg/dL.

Para pessoas sem DA a quantidade de
B12 sérica foi de 58 a 388 mg/dL.
Demonstrando a viabilidade do uso
de biomarcadores sanguineos como

marcadores preditivos para o
diagnostico de DA.

Soh Y, Lee DH, Won
CW
(2020) 2

Investigar a relacdo entre
os niveis de vitamina B12
€ 0 comprometimento
cognitivo em idosos
coreanos que vivem na
comunidade.

Estudo observacional
analitico feito na Coreia com
2991 participantes. Foram
feitos testes cognitivos e
analises de amostras de
sangue para ver a quantidade
de B12.

Vitamina B12 suficiente foi a
analisada com como referéncia >350
pg/mL. Neste estudo, o grupo com
B12 suficiente teve melhor
desempenho nos testes cognitivos.

Xu H, Wang S,
Gao F,LiC
(2022)13

Investigar o consumo de
vitaminas B6, B9 e B12
em relago ao risco de
baixo desempenho
cognitivo entre adultos
idosos.

Estudo transversal feito nos
Estados Unidos com 2421
idosos. Foram feitos testes

cognitivos e um recordatorio
de 24 horas para avaliar a
ingestdo de vitamina B12.

A ingestdo adequada de vitamina B12
(= 2,4 mg/dia) se correlaciona com
uma menor ocorréncia de baixo
desenvolvimento cognitivo (LCP)
nos testes.
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