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APRESENTAGAO

A colecéo “Alimento, Nutricdo e Saude” € um conjunto de dois volumes que tem
como foco principal pesquisas em diversas areas da Nutricdo as quais compdem seus
capitulos. Esse primeiro volume abordara de forma interdisciplinar artigos, pesquisas,
relatos de experiéncia e/ou revisdes da literatura que transitam nos varios caminhos da
Nutricdo e da Saude.

O objetivo central dessa obra composta em dois volumes, foi apresentar de forma
categorica e clara estudos relevantes desenvolvidos em inumeras instituicdes de ensino
e pesquisa do Brasil. Em todos esses artigos devidamente selecionados a linha de base
foi 0 aspecto relacionado a composicao de alimentos, microbiologia, farmacologia, saude
basica, fabricacdo de alimentos enriquecidos, manejo clinico ambulatorial e hospitalar e
areas correlatas. O avanco da transicao nutricional onde as pessoas costumam consumir
mais produtos industrializados e a reducdo da ingestdo de alimentos in natura e os
minimamente processados, contribuem para o aumento no desenvolvimento de doencas
crOnicas nao transmissiveis.

Temas relevantes e diversos sdo, deste modo, discutidos aqui neste volume com
0 objetivo de estabelecer e consolidar o conhecimento de discentes, docentes e todos
aqueles que de alguma forma se interessam pela saude e pela pesquisa relacionadas a
area de alimentos e nutricdo. Esse volume traz trabalhos atuais, com tematicas diversas
que contribuirdo para o aprendizado e para a pratica clinica de profissionais nutricionistas
e da area da saude em geral.

Deste modo, o conjunto de obras Alimento, Nutricao e Saude apresentam o resultado
de diversas pesquisas, bem fundamentadas nateoria, produzidas por docentes e discentes
dos variados graus. Sabemos o0 quao importante é a divulgacao da literatura cientifica,
por isso torna-se evidente porque a editora escolhida foi a Atena Editora, a qual é capaz
de oferecer uma plataforma segura, didatica e confiavel para todos os pesquisadores que
queiram divulgar os resultados de seus trabalhos.

Boa leitura!

Anne Karynne da Silva Barbosa
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RESUMO: Com o aumento da populagéo idosa surge uma preocupagcao com as alteracoes
naturais relacionadas a saude, como a Doenca de Alzheimer (DA). Tém se trabalhado cada
vez mais em estudos que apontem ferramentas para o tratamento da DA. Nesse contexto,
a nutricdo cumpre importante papel. Este estudo tem como objetivo analisar a literatura
acerca da relacdo entre o consumo de vitamina D e a Doenga de Alzheimer. Trata-se de uma
reviséo integrativa de literatura. As pesquisas foram realizadas nas bases de dados Medline
e Lilacs, utilizando as palavras-chave: Doenca de Alzheimer, Vitamina D e Nutricao. Foram
encontrados 15 estudos, sendo 8 selecionados para compor o estudo. Todos os artigos
relacionam diretamente a hipovitaminose D ao declinio cognitivo em idosos. A vitamina D
pode ter acGes neuroprotetoras que os medicamentos nao tém. Estudos vém mostrando
melhora da cogni¢do associada a niveis adequados de vitamina D, através do consumo, da
suplementagao ou da exposicéo solar. A relagao entre o consumo adequado de vitamina D e
a prevencao ou melhora dos sintomas da doenca de Alzheimer péde ser evidenciada.
PALAVRAS-CHAVE: Vitamina D. Doenca de Alzheimer. Nutricdo do ldoso.

INFLUENCE OF VITAMIN D IN THE TREATMENT OF ALZHEIMER’S DISEASE: AN
INTEGRATIVE REVIEW

ABSTRACT: With the increase in the elderly population comes a concern with the natural
changes related to health, such as Alzheimer’s disease (AD). They have worked on studies
increasingly pointing tools for the treatment of AD. In this context, Nutrition plays an important
role. This study aims to analyze the literature on the relationship between vitamin D intake
and Alzheimer’s disease. This is an integrative literature review. The surveys were conducted
in Medline and Lilacs databases using the key words: Alzheimer’s disease, Vitamin D and
Nutrition. 15 studies were found, 8 selected to compose the study. All items directly related to
vitamin D deficiency to cognitive decline in the elderly. Vitamin D may have neuroprotective
actions that medicines do not. Studies have shown improved cognition associated with
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adequate levels of vitamin D, through consumption, supplementation or sun exposure. The
relationship between adequate intake of vitamin D and the prevention or improvement of
symptoms of Alzheimer’s disease could be evidenced.

KEYWORDS: Vitamin D. Alzheimer’s disease. Elderly Nutrition.

11 INTRODUCAO

O envelhecimento ocorre de forma dindmica e progressiva e é considerado um
processo natural e irreversivel. Contudo, acarreta algumas altera¢cdes na capacidade
funcional, podendo afetar a qualidade de vida dos individuos envolvidos (SILVA et al.,
2013).

A continua diminuicao da taxa de natalidade, associada ao aumento progressivo
da expectativa de vida, vem fazendo com que a populacéo de idosos do Brasil aumente
exponencialmente. O Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica, em um estudo sobre
o envelhecimento no Brasil, ressaltou que, no ano de 2011, as pessoas com mais de 60
anos ja somavam 23,5 milhdes de brasileiros, sendo possivel observar um aumento de
7,6% quando comparado ao quantitativo evidenciado na pesquisa realizada no ano de
2009. Paralelo a isso, 0 nUmero de criangas e adolescentes caiu no pais nos ultimos 10
anos. A estimativa da Organizacdo das Nac¢des Unidas é de que, em 2050, havera mais
idosos do que criangas menores de 15 anos no mundo (BRASIL, 2016).

Com o aumento da populacdo idosa surge uma preocupacao com as alteracdes
naturais relacionadas a saude, como o desenvolvimento ou o agravo de doencas crdnicas
como hipertensao arterial, diabetes mellitus e as deméncias, dentre as quais se destaca
a Doenca de Alzheimer (DA) (SILVA et al., 2013; GUTIERREZ et al., 2014; BAGNE;
GASPARINO, 2014).

A DA afeta aproximadamente 25 milhdes de pessoas no mundo e compreende cerca
de 70% dos casos de deméncias. Estudos apontam que, no Brasil, a prevaléncia é ainda
maior do que as estimativas mundiais, aumentando em torno de 55.000 novos casos por
ano (BURLA, 2013).

Por tratar-se de uma doenca neurodegenerativa, que compromete inicialmente
a memoria do individuo e, devido a sua caracteristica progressiva, pode levar a uma
importante dependéncia para a realizagdo das atividades de vida diaria por parte do
portador. Pode, também, estar relacionada com afasias, apraxias ou agnosias (SILVA et
al., 2013).

Por ser uma doenca de caracteristica progressiva e ainda sem cura, tém se trabalhado
cada vez mais em estudos que indiqguem as melhores ferramentas para o tratamento da
DA, visando prevenir o seu desenvolvimento ou inibir a sua progresséo, afim de que o
individuo tenha uma melhor qualidade de vida e seja cada vez menos dependente (SILVA

et al., 2013; SILVA et al., 2013).
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Nesse contexto, a nutricdo cumpre importante papel, uma vez que os portadores
de DA podem apresentar disfuncdo no mecanismo de controle de peso, tendo certa
predisposicao ao baixo peso. Além disso, deve-se considerar as alteragdes de degluticao,
0 esquecimento no momento de alimentar-se, os utensilios utilizados, bem como os tipos
de preparagdes que serao ofertadas (MATTOS, 2010; STUMP, 2011).

Ademais, a Nutricao pode, ainda, atuar através do uso de determinados nutrientes que
estao relacionados a causas ou sintomas das deméncias. Atualmente, muitos nutrientes
estao sendo investigados como neuroprotetores, especialmente alguns micronutrientes,
como vitaminas do complexo B, acidos graxos poliinsaturados e alguns antioxidantes, como
as vitaminas C e E e o selénio. Tais nutrientes estao diretamente relacionados ao aumento
da plasticidade neuronal e retardo do processo neurodegenerativo, contribuindo assim
para amenizar a progressao da doenca (MORITZ; MANOSSO, 2013). Dentre eles, esta
a vitamina D, uma vitamina lipossoluvel, que pode ser metabolizada em diversos tecidos,
dentre os quais, algumas regides do sistema nervoso central (SNC), como cértex cerebral
e hipocampo. Acredita-se que a vitamina D pode estimular mecanismos antioxidantes no
cérebro, desempenhando um efeito neuroprotetor contra doencas neurodegenerativas,
como é o caso da DA. Além disso, alguns estudos apontam que a vitamina D pode ter
propriedades neurogénicas e imunomoduladoras no SNC (ROMERO et al., 2012).

Portanto, considerando que o estudo de nutrientes neuroprotetores vem se
destacando cada vez como uma das formas de tratamento para DA, podendo amenizar
a evolugcao dos sintomas quando associada as medicacdes do tratamento conservador,
este estudo tem como objetivo analisar a literatura acerca da relagéo entre o consumo de
vitamina D e a Doenca de Alzheimer.

2| METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao integrativa de literatura que teve como questéao norteadora:
“existe relagao entre o consumo de vitamina D e a prevencao ou melhora de sintomas
da Doenca de Alzheimer?”. O periodo de coleta de dados ocorreu entre 01/03/2016 a
10/04/2016. As pesquisas foram realizadas nas bases de dados Medline (Biblioteca
Nacional de Medicina) e Lilacs (Literatura Latino Americana e do Caribe em Ciéncias da
Saude), através do banco de dados da BVS (Biblioteca Virtual em Saude), utilizando as
seguintes palavras-chave: Doenca de Alzheimer, Vitamina D e Nutricdo, as duas ultimas
sempre em associagao com a primeira.

Considerou-se como critérios de inclusao: artigos em inglés, espanhol ou portugués,
que estivessem de acordo com o tema estudado, com texto disponivel na integra, com
data de publicacdo dos ultimos cinco anos (2011-2015). Foram excluidos do estudo os
artigos que ndo apresentassem o texto disponivel na integra, aqueles que abordassem
outras deméncias que nao fosse a Doenca de Alzheimer, bem como os que estivessem
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fora da tematica da Nutricao.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram encontrados 15 estudos abordando a tematica da Doenca de Alzheimer, no
entanto, apenas 8 abordavam diretamente a relacéo entre o consumo de vitamina D e a
DA e foram, portanto, selecionados para compor o presente estudo (Tabela 1). Todos os
trabalhos selecionados eram artigos cientificos, ndo havendo teses ou dissertacdes. No
que diz respeito a metodologia, os estudos eram divididos em coorte (12,5%), estudos de
intervencao (25%), estudos transversais (25%) e revisdes de literatura (37,5%). Todos os
estudos foram desenvolvidos e publicados fora do Brasil.

No que diz respeito ao periodo de publicagcdo, a maioria dos estudos (37,5%)
foram publicados no ano de 2012, seguidos pelas publicagcdes do ano de 2014 e 2011,
representando 25% cada, e um artigo publicado no ano de 2015 (12,5%).

Titulo Autor(es) Periddico An.o de~
publicacao
Higher vitamin D dietary intake is Cédric Annweiler , Yv<_as Rolland , Anne Journal of
associated with lower risk of Alzheimer’s M Schott ] Hubert Blain , Bruno }h_allas, Gerontology: 2012
disease: a 7-year follow-up Francois R Herrmann, and Olivier MEDICAL
' Beauchet SCIENCES
Nutritional treatment of aged individuals with
Alzheimer disease living at home with their Satu K Jyvakorpi, Taija Puranen, Kaisu H Tri
. . " . rials 2012
spouses: study protocol for a randomized Pitkala and Merja H Suominen
controlled Trial
Alzheimer’s disease - input of vitamin D with Cédric Annweiler, Bruno Fantino, Elsa
mEmantine assay (AD-IDEA trial): study Parot-Schinkel, Samuel Thiery, Jennifer Trials 2011
protocol for a randomized controlled trial Gautier and Olivier Beauchet
C. Annweiler, E. Dursun, F. F_eron, D.
Vitamin D and cognition in older adults’: Gezen-Ak, A. V. Kalueff, T. Littlejohns, D. J. Journal of Internal 2015
updated international recommendations Llewellyn, P. Millet, T. Scott, K. L. Tucker, Medicine
S. Yilmazer & O. Beauchet
Clinical
Vitamin D and neurocognitive function Mathias Schlégl, Michael F Holick Interventions in 2014
Aging
Thomas J. Littlejohns,
William E. Henley,
lain A. Lang,
Cedric Annweiler,
Olivier Beauchet,
Vitamin D and the risk of dementia and Paulq F1:. Qhaves, American Academy
Alzheimer disease Linda Fried, of Neurology 2014
Bryan R. Kestenbaum,
Lewis H. Kuller,
Kenneth M. Langa,
Oscar L. Lopez, Katarina Kos,
Maya Soni,
David J. Llewellyn
Vitamin D-Mentia: Randomized Clinical g : - Methods in
Trials Should Be the Next Step Cédric Annweiler, Olivier Beauchet Neuroepidemiology 2011
Nutricién enteral en el paciente neuroldgico; | F. Botella Romero, J. J. Alfaro Martinez, V. Nutricion
¢ es suficiente el contenido en vitamina D en Luna Lépez, I. Galicia Martin Hospitalaria 2012

las formulas de uso habitual?

Tabela 1. Artigos obtidos segundo os critérios de sele¢do do estudo.
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3.1 Efeitos neuroprotetores da vitamina D

Todos os artigos selecionados para esse estudo tém um ponto de vista em comum
sobre este assunto, que relaciona diretamente a hipovitaminose D ao declinio cognitivo
em idosos. Estudos observacionais e intervencionistas em humanos e animais puderam
constatar tal afirmacéo, corroborando com o fato de que a vitamina D pode ter acbes
neuroprotetoras que os medicamentos n&o tém, levando a crer que ela pode ser bem vista
gquando associada ao tratamento medicamentoso, baseando-se na complementaridade
das acdes (ANNWEILER et al., 2012; ANNWEILER et al., 2011).

Varios sdo os mecanismos que promovemtalagéo neuroprotetora por parte davitamina
D. O primeiro deles, € o fato de que a vitamina D pode reverter processos inflamatoérios
na regiao do hipocampo, regido do cérebro que esta diretamente relacionada a memoéria
e cognicao, além de ser a regidao onde ocorre maior neurogénese. Estes processos
inflamatorios estéao relacionados a idade, ou seja, sdo naturais durante o envelhecimento,
mas podem comprometer significativamente a memoéria dos individuos (ANNWEILER et
al., 2011; ANNWEILER et al., 2012; MORITZ; MANOSSO, 2013).

Outro beneficio da vitamina D que péde ser observado no SNC, é que ela pode levar a
uma diminuicdo das placas senis, formadas devido ao acumulo de proteina 3-amilbide, que
ocorre devido a uma maior producao de tal proteina, associada a uma menor capacidade
de clearance por parte do cérebro, ou seja, ao mesmo tempo que hd um aumento da
producdo, ha uma concomitante reducéo na capacidade de elimina-la. A questao € que a
proteina B-amildide relaciona-se, dentre outros processos, com a inibicdo da transmissao
sinaptica e com a geracéo de espécies reativas de oxigénio (ERO). A vitamina D, por sua
vez, estimula a fagocitose da proteina B-amildide, além de facilitar o seu transporte para
fora do cérebro, auxiliando assim, na diminuicdo das placas senis (ANNWEILER et al.,
2015; SCHLOGL; HOLICK, 2014; ANNWEILER et al., 2012; MORITZ; MANOSSO, 2013).

Além disso, a vitamina D ainda esta relacionada a regulacdo da homeostase
intraneuronal do célcio, reduzindo a sua toxicidade, bem como a reducéo da sintese de
Oxido nitrico e de radicais livres gerados pelas ERO, agindo, portanto, como antioxidante
no SNC (ANNWEILER et al., 2012; ANNWEILER et al., 2015; SCHLOGL; HOLICK, 2014;
MORITZ; MANOSSO, 2013).

3.2 Consumo e suplementacao de vitamina D

Estudos vém evidenciando que pode-se observar melhora da cognicao associada a
niveis adequados de vitamina D, seja através do consumo em alimentos, da suplementacao
ou da exposicéo solar (SCHLOGL; HOLICK, 2014; ANNWEILER et al.,2011; LITTLEJOHNS
et al., 2014; ANNWEILER et al., 2012).

A fisiopatologia da hipovitaminose D é semelhante a da DA, envolvendo a
neurotoxicidade do calcio e do glutamato (ANNWEILER et al., 2011). Ambas tém, também,
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caracteristicas clinicas em comum, como alteracbes das funcbes executivas e memoria
episddica, além de distarbios comportamentais, como estresse excessivo, alteracdes
motoras e agressividade. Tais fatos podem justificar a melhora na cognicao relacionada
ao consumo adequado de vitamina D que pbéde ser observada em alguns estudos.

Littlejohns et al (2014), em estudo realizado nos Estados Unidos, observaram que a
deficiéncia de vitamina D poderia aumentarem 51% a chance dos individuos desenvolverem
DA. Sendo a hipovitaminose D considerada severa, o risco aumentaria para 112%. Esta
relacdo ja havia sido citada em dois estudos anteriores. Annweiler et al (2012) associaram
ao consumo aumentado de vitamina D, uma reducédo de 4,35 vezes na incidéncia de DA
na populacédo estudada. Annweiler e Beauchet (2011), também evidenciaram um risco
2 a 4 vezes maior de desenvolvimento de deméncia moderada ou grave em pessoas
com hipovitaminose D, quando comparado a individuos com niveis séricos considerados
ideais (ANNWEILER et al., 2011; ANNWEILER et al., 2012).

Vale salientar ainda, que Annweiler et al (2015), relatam que a prevencédo de
disfungbes cognitivas através do consumo de vitamina D ocorre em trés periodos criticos
da vida: durante a gestacéo, devido aos efeitos benéficos no desenvolvimento neurolégico
adequado do feto; na juventude, podendo elevar as habilidades cognitivas e promover
certa “reserva cognitiva”; e no envelhecimento, prevenindo perdas cognitivas. Isto leva a
crer que a preocupagao com os niveis de vitamina D ndo devem estar presentes apenas
na terceira idade, mas durante toda a vida, pois as consequéncias da sua deficiéncia
podem ser prevenidas desde muito cedo (SCHLOGL; HOLICK, 2014).

3.3 Quantidades recomendadas de consumo de vitamina D para pacientes com DA

Considerando-se a dificuldade em atingir os niveis ideais de vitamina D através da
alimentacéo, a suplementacéo deve ser indicada, quando necessario, além da exposi¢cao
ao sol, quando possivel, embora seu efeito seja considerado menos eficaz, quando
comparado as outras fontes (ANNWEILER et al., 2011; JYVAKORPI et al., 2012).

A suplementacdo de vitamina D pode ser considerada parte do tratamento de
alteracbes cognitivas e deméncias, dentre elas a DA, em idosos, devido a todos os
beneficios ja citados, contudo, deve-se atentar para a dose que sera indicada (SCHLOGL,;
HOLICK, 2014).

Littlejohn et al (2014), apontam que os riscos para desenvolvimento de DA estéao
aumentados quando o consumo diario de vitamina D esta abaixo de 50 nmol/L. Por outro
lado, Annweiler et al (2015), consideram como dose satisfatoéria, 75 nmol/L. Apesar de
nao haver consenso sobre a quantidade exata necessaria de vitamina D por dia, sabe-se
que doses suprafisioldgicas nédo trazem beneficio algum, sendo, portanto, desnecessarias
(LITTLEJOHNS et al., 2014).

Romero et al (2012), analisaram em seu estudo a quantidade de vitamina D nas

Alimento, Nutricdo e Saude Capitulo 16




dietas enterais de uso mais comum na época e puderam evidenciar que as quantidades
eram insuficientes. Considera-se este dado importante, uma vez que a disfagia pode estar
presente em pacientes com DA e, consequentemente, levar a necessidade de terapia
nutricional enteral, sendo indispensavel o manejo adequado do paciente, independente
da sua via de alimentacgao.

41 CONCLUSAO

A relagao entre o consumo adequado de vitamina D e a prevencao ou melhora dos
sintomas da doenca de Alzheimer e de outras deméncias pdde ser evidenciada em muitos
estudos até o momento, reforcando a possibilidade de utiliza-la no tratamento, associada
aos medicamentos de uso comum para 0 manejo de tais patologias.

Contudo, é perceptivel a necessidade de aprofundamento no tema, através da
realizacdo de mais estudos, especialmente de intervencdo, para evidéncias mais
convincentes e, consequentemente, maior segurancga por parte dos profissionais de saude
na decisdo do tratamento de seus pacientes com deméncia, especialmente DA.
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