Aula 14 - Avaliacao de Vitaminas e Minerais

Bem-vindo(a) a Aula 14. Nos encontros anteriores, exploramos 0s componentes macro da avaliacao nutricional.
Agora, mergulharemos no universo dos micronutrientes, um campo de extrema relevancia clinica e crescente
interesse em concursos publicos. A capacidade de interpretar corretamente os marcadores de vitaminas e
minerais é o que diferencia um profissional generalista de um especialista. Esta aula foi desenhada para fornecer a
profundidade necessaria para que vocé domine essa competéncia.

Ao final desta aula de 120 minutos, vocé sera capaz de:

o Identificar os principais marcadores bioquimicos para a avaliacao do estado nutricional de vitaminas
lipossoluveis e hidrossoluveis.

o Diferenciar marcadores estaticos de marcadores funcionais, compreendendo suas respectivas aplicacoes e
limitacoes.

e Analisar o painel completo do metabolismo do ferro, interpretando cada componente de forma integrada.

e Interpretar os sinais clinicos e sintomas associados as deficiéncias e toxicidades de vitaminas e minerais
essenciais.

e Relacionar os achados laboratoriais com a condicao clinica do paciente para formular hipéteses diagnosticas
nutricionais precisas.

Vamos explorar a complexa teia que conecta a ingestao de micronutrientes a sua funcao celular, aprendendo a ler
0S sinais que o corpo nos da através de exames laboratoriais e da observacao clinica.



Desvendando o Estado Nutricional: Além da
Simples Dosagem

Antes de analisarmos cada micronutriente individualmente, é fundamental compreender a filosofia por tras de sua
avaliacao. Medir a concentracao de uma vitamina ou mineral no sangue nem sempre reflete o seu verdadeiro
status no organismo. O corpo humano possui mecanismos homeostaticos sofisticados que buscam manter as
concentracdes sanguineas de muitos nutrientes estaveis, mesmo quando as reservas corporais ja estao se
esgotando. Este fendmeno pode mascarar uma deficiéncia subclinica em seus estagios iniciais, tornando a
interpretacao de exames um verdadeiro desafio investigativo.

A avaliacao de micronutrientes, portanto, divide-se em duas grandes abordagens: a utilizacao de marcadores
estaticos e marcadores funcionais. Os marcadores estaticos, também chamados de testes de medicao direta,
quantificam a concentracao do nutriente em um determinado tecido ou fluido, como o soro ou o plasma. Por
exemplo, a dosagem de retinol sérico para avaliar a Vitamina A. Embora diretos, eles representam um "retrato" do
momento e, como mencionado, podem ser influenciados pela homeostase, nao refletindo necessariamente o
estoque corporal funcional.

Em contrapartida, os marcadores funcionais sao mais sofisticados e representam uma tendéncia crescente na
nutricao de precisao para 2025. Eles nao medem o nutriente em si, mas sim a consequéncia de sua auséncia ou
deficiéncia. Isso é feito através da medicao da atividade de uma enzima que depende daquele nutriente como
cofator, ou pela quantificacao de um metabdlito que se acumula quando a via metabdlica dependente do nutriente
esta prejudicada. Um exemplo classico é a medicao da atividade da enzima transcetolase eritrocitaria para avaliar
o status de Tiamina (Vitamina B1). Esta abordagem nos informa sobre o impacto fisiologico da disponibilidade do
nutriente, oferecendo uma visdo muito mais dinamica e clinicamente relevante.



Vitamina A - A Guardia da Visao e da
Imunidade

A Vitamina A, ou retinol, desempenha funcdes vitais na visao, diferenciacao celular, funcao imune e reproducao.
Sua avaliacao € um exemplo classico do desafio que a homeostase impde. O marcador mais comum € o retinol
sérico. No entanto, sua interpretacao exige cautela extrema. O figado armazena mais de 90% da Vitamina A
corporal e a libera na circulacao ligada a uma proteina especifica, a Proteina Ligadora de Retinol (RBP), para
manter os niveis séricos em uma faixa muito estreita.

Isso significa que o retinol sérico s6 comecara a cair de forma significativa quando as reservas hepaticas
estiverem criticamente baixas, quase exauridas. Portanto, um valor normal de retinol sérico nao exclui uma
deficiéncia marginal ou moderada, que ja pode estar comprometendo a funcao imune ou a adaptacao ao escuro.
Profissionais que se baseiam apenas neste marcador podem perder a janela de oportunidade para uma
intervencao nutricional precoce. Este € um ponto crucial muito cobrado em provas de concurso, que testam a
capacidade de raciocinio critico sobre as limitacdes dos exames.

Por essa razao, a tendéncia € buscar métodos mais sensiveis. A avaliacao da RBP, por exemplo, pode fornecer
informacodes adicionais, pois sua sintese depende nao apenas do status de Vitamina A, mas também de zinco e de
um estado inflamatoério ausente. Em cenarios de pesquisa ou em investigacdes clinicas mais aprofundadas, utiliza-
se o Teste de Resposta Relativa a Dose (RDR). Neste teste, uma pequena dose de Vitamina A é administrada apos
a coleta de sangue inicial. Se os niveis de retinol aumentarem significativamente em uma segunda coleta horas
depois, isso indica que o figado possuia apo-RBP (a proteina sem retinol) "pronta para uso", sinalizando reservas
hepaticas insuficientes.



Interpretando os Sinais Clinicos da Vitamina
A

A avaliacao bioquimica deve sempre andar de maos dadas com um exame fisico detalhado. A deficiéncia de
Vitamina A se manifesta de forma progressiva e muitas vezes sutil no inicio. O primeiro e mais especifico sintoma
funcional é a cegueira noturna (hemeralopia), que é a dificuldade de enxergar em ambientes com pouca luz. Isso
ocorre porgue o retinol € um componente essencial da rodopsina, o pigmento visual dos bastonetes na retina,
responsaveis pela visao em baixa luminosidade.

Imagine um paciente que relata dificuldade crescente para dirigir a noite ou que tropeca em objetos dentro de casa
ao anoitecer. Esse relato, combinado com uma dieta pobre em fontes de Vitamina A, € um sinal de alerta muito
forte, que justifica uma investigacao bioquimica mais aprofundada, mesmo que o retinol sérico inicial pareca estar
no limite inferior da normalidade. A progressao da deficiéncia leva a alteracdes estruturais no olho, uma condicao
chamada xeroftalmia.

A xeroftalmia evolui em estagios, comecando com a secura da conjuntiva (xerose conjuntival), o aparecimento das
Manchas de Bitot (depdsitos brancos e espumosos ha conjuntiva, que sao patognomonicos da deficiéncia), e
pode progredir para 0 amolecimento e ulceracao da cérnea (queratomalacia), levando a cegueira irreversivel. Além
dos sinais oculares, a deficiéncia de Vitamina A prejudica a barreira epitelial da pele e das mucosas, resultando em
hiperqueratose folicular (pele aspera e seca, semelhante a "pele de galinha") e maior suscetibilidade a infeccoes
respiratorias e gastrointestinais.

Xerose Conjuntival

Ceguelra Noturna Secura da conjuntiva, seguida pelo aparecimento

Primeiro sintoma funcional, causado pela falta de das Manchas de Bitot (depdsitos brancos
rodopsina nos bastonetes da retina espumosos)

Alteracoes Cutaneas

Queratomalacia Hiperqueratose folicular e maior suscetibilidade a

Amolecimento e ulceracao da cérnea, podendo infeccoes
levar a cegueira irreversivel



Vitamina D - O Hormonio Esteroidal da
Saude Ossea e Imune

A Vitamina D transcendeu sua classica associacao com o metabolismo do calcio e hoje € reconhecida como um
pro-horménio com efeitos sistémicos, influenciando a saude imune, cardiovascular e celular. A sua avaliacao é uma
das mais solicitadas na pratica clinica atual. A principal forma de Vitamina D produzida na pele pela exposi¢cao solar
e obtida na dieta € a Vitamina D3 (colecalciferol) ou D2 (ergocalciferol). Ambas sao biologicamente inativas e
precisam passar por duas hidroxilacées para se tornarem ativas.

A narrativa de sua ativacao € a chave para entender qual marcador avaliar. Primeiro, no figado, a Vitamina D é
convertida em 25-hidroxivitamina D [25(OH)D]. Esta é a principal forma de circulacao e armazenamento da
vitamina, possuindo uma meia-vida longa (cerca de 2-3 semanas). Por refletir de forma confidvel tanto a sintese
cutanea quanto a ingestao dietética, a dosagem de 25(OH)D sérica é o padrao-ouro para avaliar o status de
Vitamina D de um individuo. E este o marcador que devemos solicitar e interpretar.

A segunda hidroxilacao ocorre principalmente nos rins, convertendo a 25(OH)D em 1,25-dihidroxivitamina D
[1,25(0OH)2D], a forma hormonalmente ativa. Embora seja a forma ativa, sua dosagem nao é recomendada para a
avaliacao de rotina do status de Vitamina D. Isso ocorre porgque sua producao é rigidamente controlada pelos
hormaonios paratireoidiano (PTH), calcio e fosforo, e sua meia-vida € muito curta (apenas algumas horas).
Paradoxalmente, em estagios iniciais de deficiéncia de Vitamina D, os niveis de 1,25(0OH)2D podem estar normais
ou até elevados, pois 0 aumento do PTH (uma resposta a baixa Vitamina D) superestimula a conversao renal na
tentativa de manter o calcio sérico normal.



Interpretando os Niveis de Vitamina D e
Suas Implicacoes

A interpretacao dos niveis séricos de 25(0OH)D envolve a classificacao do paciente em categorias como
deficiéncia, insuficiéncia e suficiéncia. Embora os pontos de corte possam variar ligeiramente entre as sociedades
medicas, hd um consenso geral que norteia a pratica clinica.

E fundamental entender que a interpretacdo nunca deve ser isolada. Devemos sempre analisar os niveis de
25(0OH)D em conjunto com o paratormoénio (PTH) e o calcio sérico. Em uma deficiéncia de Vitamina D, o corpo
tenta compensar a ma absorcao de calcio aumentando a producao de PTH. Este horménio age para retirar calcio
dos 0ssos e aumentar a reabsorcao renal, mantendo o calcio no sangue normal as custas da saude éssea.
Portanto, um quadro de 25(OH)D baixa com PTH elevado (hiperparatireocidismo secundario) € a assinatura classica
da deficiéncia de Vitamina D com repercussao fisiologica.

Status de Vitamina D Nivel de 25(OH)D Implicacoes Clinicas
(ng/mL)
Deficiéncia Grave <10 Risco de raquitismo (criancas) e osteomalacia
(adultos).
Deficiéncia 10 - 20 Risco aumentado de hiperparatireoidismo

secundario, perda ossea.

Insuficiéncia 21-29 Status suboptimal, especialmente para grupos de
risco.

Suficiéncia 30 -100 Nivel desejavel para a populacao geral saudavel.

Risco de Toxicidade > 100 Risco de hipercalcemia e suas consequéncias.

) NOTA IMPORTANTE: As informacdes regulatérias/legais/técnicas contidas nesta secao estdo atualizadas
até 2024. Os valores de referéncia para niveis de 25(0OH)D podem variar entre laboratoérios e diretrizes de
diferentes sociedades médicas. Consulte sempre as fontes oficiais mais recentes para verificar possiveis
alteracdes nas recomendacoes aplicaveis.

oS N a

Baixa 25(OH)D Elevacao do PTH Retirada de Calcio Osseo

Deficiéncia de Vitamina D Resposta compensatoéria da Manutencao do calcio sérico as
detectada no sangue paratireoide custas da saude dssea



Vitamina E e Vitamina K- A Dupla da
Protecao e Coagulacao

A Vitamina E é o nome genérico para um grupo de compostos, sendo o alfa-tocoferol a forma mais ativa e
abundante no corpo humano. Sua principal fungao é a de um potente antioxidante lipossoluvel, protegendo as
membranas celulares, especialmente os lipidios das lipoproteinas (como o LDL-colesterol), da oxidacao. Sua
avaliacao € menos comum na rotina, mas importante em casos de ma absorcao de gorduras (doenca celiaca,
fibrose cistica) ou em doencgas genéticas raras.

O marcador utilizado € a dosagem de alfa-tocoferol sérico. Contudo, como a Vitamina E circula no sangue ligada
as lipoproteinas, seus niveis sao diretamente influenciados pela concentracao de lipidios totais no sangue
(colesterol e triglicerideos). Um paciente com hiperlipidemia pode apresentar niveis falsamente elevados de alfa-
tocoferol. Por isso, a interpretacdo mais acurada e recomendada pelas diretrizes atuais é a razao entre alfa-
tocoferol e lipidios totais (ou colesterol total). Esse calculo corrige a variacao lipidica e reflete melhor o status da
vitamina nos tecidos.

A Vitamina K, por sua vez, é crucial para a coagulacao sanguinea e para a saude 6ssea. Ela atua como cofator
para a enzima gama-glutamil carboxilase, que ativa proteinas como a protrombina (essencial para a coagulacao) e
a osteocalcina (importante para a mineralizacao 0ssea). A avaliacao classica e funcional de seu status € o Tempo
de Protrombina (TP). Um TP alargado pode indicar deficiéncia de Vitamina K, pois a falta da vitamina impede a
ativacao dos fatores de coagulacao. No entanto, o TP so se altera em deficiéncias severas e nao é especifico,
podendo ser afetado por doencas hepaticas.

Uma abordagem mais moderna e sensivel, alinhada as tendéncias de 2025, é a dosagem de PIVKA-II (Proteins
Induced by Vitamin K Absence or Antagonist-Il). Estas sao proteinas precursoras da coagulacao que nao foram
devidamente carboxiladas (ativadas) devido a falta de Vitamina K. Seus niveis se elevam muito antes de o TP se
alterar, tornando o PIVKA-Il um marcador funcional precoce e sensivel da deficiéncia subclinica de Vitamina K.

Vitamina E (Alfa-tocoferol) Vitamina K

e Antioxidante lipossoluvel e Essencial para coagulacao e saude 6ssea

e Protege membranas celulares e Ativa proteinas via carboxilacao

e Avaliacao: alfa-tocoferol sérico e Avaliacao classica: Tempo de Protrombina (TP)
e Interpretacao correta: razao alfa-tocoferol/lipidios e Marcador moderno: PIVKA-II (mais sensivel)

totais



A Dinamica das Vitaminas do Complexo B e
C

Ao contrario das vitaminas lipossoluveis, as hidrossoluveis (Complexo B e Vitamina C) ndo sao armazenadas em
quantidades significativas no organismo (com a notavel excec¢ao da Vitamina B12 no figado). Essa caracteristica
tem uma implicacao direta em sua avaliagao: seus niveis nos fluidos corporais tendem a refletir a ingestao recente,
tornando os marcadores estaticos menos confiaveis para avaliar o status nutricional a longo prazo. A deficiéncia
pode se desenvolver mais rapidamente, e é por isso que a avaliacao funcional ganha ainda mais destaque neste

grupo.

O Complexo B € um conjunto de oito vitaminas que atuam primariamente como coenzimas em diversas vias
metabdlicas, especialmente na producao de energia, sintese de DNA e reacdes de metilacdo. A avaliacao de cada
uma delas possui suas particularidades, mas a logica geral se repete: a simples dosagem plasmatica pode ser util,
mas a medicao da atividade de uma enzima dependente daquela vitamina ou a quantificacdo de um metabdlito
acumulado oferece uma janela mais fidedigna para a sua funcao celular.

A Vitamina C (acido ascorbico), por sua vez, € um poderoso antioxidante hidrossoluvel e cofator em reacdes de
hidroxilacao, como na sintese de colageno. Sua avaliacao direta é feita pela dosagem de acido ascorbico
plasmatico ou, de forma mais acurada, nos leucécitos, pois eles concentram a vitamina e refletem melhor os
estoques corporais. No entanto, o acido ascoérbico é extremamente instavel (labil), oxidando-se facilmente apds a
coleta da amostra. Isso exige um cuidado rigoroso no manuseio, transporte e processamento do material, sendo
uma fonte comum de erros pré-analiticos que podem levar a resultados falsamente baixos.

Caracteristicas das Vitaminas Desafios na Avaliacao

Hidrossoluveis e Marcadores estaticos menos confiaveis

e N3ao sao armazenadas em grandes quantidades o Preferéncia por marcadores funcionais

* Excretadas na urina quando em excesso « Vitamina C: instabilidade da amostra

» Deficiencia pode se desenvolver rapidamente e Necessidade de interpretacdo contextualizada

o Niveis plasmaticos refletem ingestao recente



Grupo B para Energia: Tiamina (B1),
Riboflavina (B2) e Niacina (B3)

Essas trés vitaminas do complexo B sao protagonistas no metabolismo energético celular, atuando como
coenzimas chave no ciclo de Krebs e na cadeia de transporte de elétrons. A deficiéncia de qualquer uma delas
pode levar a sintomas como fadiga, fraqueza e manifestagcdes neuroldgicas ou dermatoldgicas. A avaliacao desses
nutrientes ilustra perfeitamente a superioridade dos marcadores funcionais.

Para a Tiamina (B1), a dosagem direta no sangue é pouco informativa. O teste funcional padrao-ouro é a medicao
da atividade da enzima transcetolase nos eritrécitos. Esta enzima da via das pentoses fosfato depende do
pirofosfato de tiamina (a forma ativa da B1) como coenzima. O teste é realizado medindo-se a atividade basal da
enzima e, em seguida, adicionando-se TPP exogenamente. Um aumento significativo da atividade (>15-20%) apds
a adicao do cofator (o chamado "efeito TPP") indica uma deficiéncia funcional, pois revela que a enzima estava
"faminta" pela vitamina.

A Riboflavina (B2) é um componente das coenzimas FAD e FMN. Analogamente a tiamina, seu status funcional é
melhor avaliado pela medicao da atividade da glutationa redutase eritrocitaria, uma enzima que depende do FAD.
O principio € o mesmo: mede-se a atividade antes e depois da adicao de FAD ao meio de reacao. Um coeficiente
de ativacao elevado aponta para a deficiéncia. Clinicamente, sua deficiéncia esta associada a queilose (fissuras
nos cantos da boca) e glossite (lingua magenta).

Para a Niacina (B3), a avaliacao é mais complexa. Nao ha um marcador funcional amplamente disponivel e
validado. A avaliacao geralmente se baseia na medi¢cao de seus metabdolitos urinarios, como a N'-
metilnicotinamida. No entanto, na pratica clinica, o diagnostico da deficiéncia grave (pelagra), caracterizada pelos
"3 Ds" (Dermatite, Diarreia, Deméncia), é frequentemente baseado nos sinais e sintomas clinicos e na resposta a
suplementacao.

— o — o — 0 —

Tiamina (B1) Riboflavina (B2) Niacina (B3)

Marcador funcional: atividade Marcador funcional: atividade Marcador: N'-metilnicotinamida
da transcetolase eritrocitaria da glutationa redutase urinaria

Deficiéncia: Beribéri eritrocitaria Deficiéncia: Pelagra (3 Ds:
(neuroldgico ou cardiaco), Deficiéncia: queilose, glossite, Dermatite, Diarreia, Deméncia)
Sindrome de Wernicke- dermatite seborreica

Korsakoff



O Trio da Metilacao: Folato (B9), Cobalamina
(B12) e Piridoxina (B6)

Este trio de vitaminas do complexo B esta intimamente interligado no metabolismo de um carbono, um conjunto de
vias bioquimicas cruciais para a sintese de DNA (e, portanto, a divisao celular) e a regulacao epigenética. A via
central que as une é o ciclo da homocisteina. A homocisteina € um aminoacido que, em excesso, € toxico para o
endotélio vascular e esta associado a um maior risco de doencas cardiovasculares e neurodegenerativas.

A narrativa metabdlica € a seguinte: a homocisteina precisa ser reciclada de volta a metionina. Essa reacao é
catalisada pela metionina sintase, uma enzima que requer Vitamina B12 (cobalamina) como cofator e um grupo
metil doado pelo 5-metiltetrahidrofolato, a forma ativa do Folato (B9). A Vitamina B6 (piridoxina), por sua vez,
atua em uma via alternativa, ajudando a converter a homocisteina em cisteina. Portanto, uma deficiéncia em
qualguer uma dessas trés vitaminas pode quebrar o ciclo e levar ao acumulo de homocisteina plasmatica elevada.

A dosagem de homocisteina, portanto, serve como um marcador funcional integrado do status dessas trés
vitaminas. Se um paciente apresenta hiper-homocisteinemia, o proximo passo investigativo é dosar os niveis
séricos de B12 e folato para identificar a causa primaria. Esta € uma abordagem de ponta, que vai além de
simplesmente medir cada vitamina isoladamente e busca entender a consequéncia metabdlica de suas

deficiéncias.
Sintese de DNA Funcao Neuroldgica
Essencial para divisao celular e ;:i Manutencao da bainha de mielina
formacao de células sanguineas éD e neurotransmissores
Metilacao Celular Saude Cardiovascular
Regulacao da expressao génica e @ Controle dos niveis de

metabolismo homocisteina



O Dilema Diagnostico: Diferenciando
Deficiencia de Folato e B12

A deficiéncia tanto de Folato (B9) quanto de Vitamina B12 pode levar a um quadro hematoldgico idéntico: a anemia
megaloblastica. Esta anemia é caracterizada por glébulos vermelhos grandes e imaturos (VCM > 100 fL) e ocorre
porgue a sintese de DNA prejudicada impede a maturacao e divisao normal das células precursoras na medula
ossea. No entanto, a Vitamina B12 tem uma funcao adicional e exclusiva: ela é necessaria para a conversao de
metilmalonil-CoA em succinil-CoA, uma etapa do metabolismo de acidos graxos.

Essa diferenca metabdlica é a chave para o diagndstico diferencial e para evitar um erro clinico grave. A
deficiéncia de B12, ao contrario da de folato, causa sintomas neuroldgicos potencialmente irreversiveis, como
parestesias (formigamento), perda de propriocepcao e deméncia, devido ao acumulo de metabdlitos toxicos que
afetam a bainha de mielina dos neurdnios. O grande perigo € que, se um paciente com anemia megaloblastica for
tratado apenas com acido folico (B9) sem que a deficiéncia de B12 seja corrigida, a parte hematoldgica da anemia
ira melhorar, mas os danos neurologicos da deficiéncia de B12 continuarao a progredir silenciosamente. A melhora
da anemia mascara a real causa do problema, atrasando o diagndstico correto.

Para evitar isso, marcadores funcionais especificos sao essenciais. Além da homocisteina (que se eleva em ambas
as deficiéncias), o acido metilmalonico (AMM) sérico ou urinario € o marcador definitivo. O AMM se acumula
apenas ha deficiéncia de Vitamina B12, pois sua via metabodlica ndo depende do folato. Portanto, um paciente com
anemia megaloblastica, homocisteina elevada e AMM normal provavelmente tem deficiéncia de folato. Se o AMM
também estiver elevado, o diagnostico aponta para a deficiéncia de B12.

Deficiéncia de Folato (B9) Deficiéncia de B12

e Anemia megaloblastica e Anemia megaloblastica

e Homocisteina elevada e Homocisteina elevada

e AMM normal e AMM elevado (marcador especifico)

e Sem sintomas neurologicos e Sintomas neuroldgicos (parestesias, ataxia)
o Causas: baixa ingestao, alcoolismo, gravidez, o Causas: anemia perniciosa, gastrectomia,

medicamentos veganismo estrito



O Complexo Metabolismo do Ferro

O ferro € um mineral de dualidade: essencial para a vida, primariamente como componente da hemoglobina no
transporte de oxigénio, mas também potencialmente toxico em excesso devido a sua capacidade de gerar radicais
livres. Por isso, seu metabolismo é um dos mais finamente regulados do corpo. A avaliacao de seu status
nutricional ndo pode ser feita por um unico exame; é necessario um painel completo para entender a dinamica do
ferro no organismo.

O primeiro componente é o ferro sérico. Ele mede a quantidade de ferro que esta circulando no sangue, na maioria
das vezes ligado a sua proteina de transporte, a transferrina. No entanto, o ferro sérico € um marcador muito
volatil, apresentando grande variagao diurna (€ mais alto pela manha) e sendo influenciado pela ingestao recente e
por processos inflamatdrios. Sozinho, ele tem pouco valor diagndstico.

Para dar contexto ao ferro sérico, medimos a transferrina, a proteina que o transporta. Frequentemente, em vez de
medir a transferrina diretamente, os laboratérios reportam a Capacidade Total de Ligacao do Ferro (TIBC ou
CTFL), que é uma medida funcional de quantos "assentos" para o ferro estao disponiveis na transferrina. Na
deficiéncia de ferro, o corpo compensa produzindo mais transferrina para tentar capturar o pouco ferro disponivel,
resultando em um TIBC elevado. A partir desses dois, calculamos a Saturacao de Transferrina, que nos diz a
porcentagem de "assentos" da transferrina que estao ocupados pelo ferro. Uma saturacao baixa (<16-20%) é um
forte indicativo de que o suprimento de ferro para os tecidos esta inadequado.

Ferro Sérico Transferrina/TIBC Saturacao de
Mede o ferro circulante no Proteina transportadora de ferro Transferrina
sangue Aumenta na deficiéncia de ferro FEITD SETBe < e 2 1007
Variacao diurna significativa o ~ A Normal: 20-50%
Diminui na inflamacao cronica
Baixo valor diagndstico isolado < 16%: deficiéncia de ferro

> 45%: sobrecarga de ferro



Ferritina - O Indicador de Estoques e seu
Duplo Papel

O marcador mais importante para avaliar as reservas corporais de ferro é a ferritina sérica. A ferritina € a principal
proteina de armazenamento de ferro intracelular, encontrada no figado, baco e medula 6ssea. Pequenas
quantidades de ferritina escapam para a circulagcao, e seus niveis no soro sao diretamente proporcionais aos
estoques totais de ferro no corpo. Um nivel baixo de ferritina € o indicador mais precoce e especifico de deplecao
dos estoques de ferro, surgindo muito antes da anemia se instalar.

A narrativa da deficiéncia de ferro progride em estagios. Primeiro, os estoques de ferro diminuem, o que é refletido
por uma queda na ferritina. Em seguida, o suprimento de ferro para os tecidos fica comprometido, levando a uma
baixa saturacao de transferrina. Somente no ultimo estagio, quando o fornecimento de ferro para a medula 6ssea
é insuficiente para a producao de hemoglobina, é que a anemia ferropriva se manifesta, com hemoglobina e
hematdcrito baixos e microcitose (VCM baixo).

Contudo, a interpretacao da ferritina exige uma ressalva crucial: ela € uma proteina de fase aguda. Isso significa
gue seus niveis aumentam em resposta a processos inflamatorios, infeccdes, doencas hepaticas e alguns tipos de
cancer, independentemente dos estoques reais de ferro. Em um paciente com uma doenca inflamatoria crénica,
por exemplo, a ferritina pode estar normal ou até elevada, mascarando uma deficiéncia de ferro funcional
coexistente (anemia da doenca crénica). Nesses casos, a avaliacao da saturacao de transferrina e de outros
marcadores inflamatérios, como a Proteina C Reativa (PCR), torna-se indispensavel para um diagnostico correto.
Este € um cenario clinico extremamente comum e um topico favorito em avaliacbes complexas.

S &

Estagio 1: Deplecao de Estagio 2: Eritropoiese Estagio 3: Anemia
Estoques Deficiente Ferropriva

Ferritina baixa Ferritina baixa Ferritina muito baixa
Hemoglobina normal Saturacao de transferrina baixa Saturacao de transferrina baixa

Sem sintomas clinicos Hemoglobina ainda normal Hemoglobina baixa, VCM baixo



Calcio - O Equilibrio Fino entre Soro e Ossos

O calcio é o mineral mais abundante no corpo, com 99% localizado nos 0ssos e dentes. O 1% restante, circulando
no sangue e nos tecidos moles, é vital para funcdées como contracao muscular, transmissao nervosa e coagulacao.
O corpo mantém os niveis de calcio sérico em uma faixa extremamente estreita através de uma complexa
interacao hormonal envolvendo o PTH, a Vitamina D e a calcitonina.

Ao avaliar o célcio, o primeiro passo é verificar o calcio sérico total. No entanto, cerca de 40-50% do célcio no
sangue esta ligado a proteinas, principalmente a albumina. Apenas a fracao livre, chamada de calcio ionizado, &
biologicamente ativa. Em pacientes com hipoalbuminemia (niveis baixos de albumina), como em casos de
desnutricao grave ou doenca hepatica, o calcio total medido sera falsamente baixo, pois ha menos proteina para
ele se ligar, embora o calcio ionizado possa estar normal.

Por isso, € mandatorio corrigir o calcio total pela albumina. Existe uma férmula padrao para isso: Calcio Corrigido
(mg/dL) = Calcio Medido (mg/dL) + 0.8 * [4.0 - Alboumina Sérica (g/dL)]. A alternativa, considerada o padrao-ouro,
€ a medicao direta do calcio ionizado, embora seja techicamente mais exigente. Uma avaliacao do status de calcio
nunca esta completa sem a analise conjunta de PTH e 25(OH)D, como ja discutimos, pois eles sdo os principais
reguladores de sua homeostase. Um calcio sérico baixo com PTH elevado, por exemplo, sugere uma falha na
reposicao de calcio (seja por deficiéncia de vitamina D ou baixa ingestao), enquanto um calcio elevado com PTH
também elevado pode indicar um problema primario na paratireoide.

99% 1% 90%

Nos Ossos e Dentes No Sangue e Tecidos Ligado a Albumina
Reserva estrutural de calcio no Fracao biologicamente ativa para Porcao do calcio sérico que nao
Ccorpo funcoes vitais esta biologicamente disponivel

/A FORMULA IMPORTANTE: Calcio Corrigido (mg/dL) = Calcio Medido (mg/dL) + 0.8 * [4.0 - Albumina
Sérica (g/dL)]



Zinco e Selenio - Micronutrientes da
Imunidade e Defesa Antioxidante

O Zinco é um mineral essencial que atua como cofator para mais de 300 enzimas, desempenhando papéis cruciais
na funcao imune, cicatrizacao de feridas, sintese de proteinas e percepcao do paladar. A avaliacao de seu status
nutricional é notoriamente dificil. O zinco plasmatico € o marcador mais utilizado, mas, assim como o ferro, ele é
pouco sensivel, sofrendo variacdes diurnas e sendo redistribuido para fora do plasma durante processos
inflamatoérios (é um reagente de fase aguda negativo).

Devido a essa limitacao, a avaliacao do zinco frequentemente se apoia em uma combinacao de fatores: a dosagem
plasmatica, a analise da ingestao dietética e a presenca de sinais clinicos de deficiéncia, que incluem dermatite,
alopecia (queda de cabelo), disgeusia (alteracao do paladar) e retardo na cicatrizacao. Em ambientes de pesquisa,
a atividade de enzimas dependentes de zinco, como a fosfatase alcalina, pode ser usada como um marcador
funcional, mas isso € menos comum ha pratica clinica rotineira.

O Selénio, por sua vez, exerce suas principais funcdes como parte das selenoproteinas, a mais famosa sendo a
glutationa peroxidase (GPx), uma enzima chave no sistema de defesa antioxidante do corpo, protegendo as
células contra o dano oxidativo. Ele também é vital para a funcao tireoidiana, pois participa da conversao do
hormonio T4 em sua forma ativa, T3.

A avaliacao do status de selénio pode ser feita pela dosagem do selénio sérico ou plasmatico, que reflete a
ingestao mais recente. Um marcador de longo prazo mais estavel € a sua concentracao nas unhas ou no cabelo.
No entanto, a abordagem funcional, alinhada com as tendéncias futuras, é a medicao da atividade da enzima GPx
nos eritrécitos. Uma baixa atividade que aumenta apds a suplementacdo com selénio confirma a deficiéncia
funcional, oferecendo uma medida mais biologicamente relevante do que a simples concentragcao do mineral no
plasma.

Zinco Selénio

Sinais Clinicos de Deficiéncia Funcoes Principais

e Dermatite o Defesa antioxidante (via GPx)

e Alopecia (queda de cabelo) e Conversao de T4 em T3 (tireoide)
e Disgeusia (alteracao do paladar) e Funcao imunoldgica

e Retardo na cicatrizacao e Fertilidade masculina

e Diarreia



lodo - O Componente Essencial dos
Hormonios Tireoidianos

O iodo tem uma funcao singular e indispensavel ho organismo: ele € um componente estrutural dos horménios
tireoidianos, a tiroxina (T4) e a triiodotironina (T3). Esses hormonios regulam o metabolismo basal, o crescimento e
o desenvolvimento, especialmente do sistema nervoso central durante a gestacao e a infancia. A deficiéncia de
iodo é a principal causa evitavel de dano cerebral no mundo.

A avaliacao do status de iodo em um individuo € complexa, pois ndo ha um biomarcador simples e confiavel como
a ferritina para o ferro. A dosagem de iodo no sangue ou no cabelo nao é bem validada. O método mais aceito para
avaliar o status de iodo em uma populacao é¢ a mediana da concentracao de iodo urinario. Como a maior parte do
iodo ingerido é excretada pela urina, sua concentracao reflete a ingestao recente e € um excelente indicador
epidemiologico.

Na pratica clinica individual, a avaliacao do status de iodo é feita de forma indireta, através da avaliacao da funcao
tireoidiana. Se o corpo nao tem iodo suficiente, a tireoide nao consegue produzir T4 e T3 adequadamente. Em
resposta a essa baixa hormonal, a hipofise aumenta a secrecao do Hormonio Estimulante da Tireoide (TSH) em
uma tentativa de forcar a glandula a trabalhar mais. Esse estimulo crénico leva ao aumento do volume da tireoide,
condicao conhecida como bécio. Portanto, um quadro de TSH elevado com T4 livre normal ou baixo em um

paciente vivendo em area com risco de deficiéncia de iodo € altamente sugestivo de hipotireoidismo por caréncia
do mineral.

Avaliacao Populacional Avaliacao Clinica Consequéncias da
Mediana da concentracao de Individual Deficiéncia
iodo urinario Funcao tireoidiana Impactos no desenvolvimento
e <100 pg/L: deficiéncia e TSH elevado e Cretinismo (deficiéncia
e 100-199 ug/L: adequado e T4 livre normal ou baixo grave na gestagao)
e 200-299 ug/L: acima do e Presenca de bocio  Retardo no

adequado o Historico de residéncia em desenvolvimento

. : neuroldgico
e > 300 pg/L: excesso area de risco 9

e Hipotireoidismo

e Bocio endémico



Interpretando o Cenario Completo: Sinais
Clinicos e Exames

A verdadeira maestria na avaliacado de micronutrientes reside na capacidade de sintetizar informacdes de multiplas
fontes: a histéria clinica e dietética do paciente, os sinais e sintomas do exame fisico e os resultados dos exames
laboratoriais. Nenhum dado deve ser interpretado isoladamente. Um valor de laboratorio alterado € uma pista, nao
um diagnodstico. A sua funcao, como futuro profissional de exceléncia, € atuar como um detetive, conectando as
pistas para desvendar a real condicao nutricional do paciente.

Considere um exemplo pratico: um paciente idoso chega ao consultério com queixas de fadiga, palidez,
formigamento nas maos e pés, e uma recente dificuldade de equilibrio. O hemograma revela uma anemia com VCM
elevado (anemia macrocitica). Imediatamente, seu raciocinio deve levantar a suspeita de deficiéncia de B12 ou
folato. A queixa neuroldgica (formigamento e desequilibrio) inclina a balanca fortemente para a deficiéncia de B12.
Pedir apenas o hemograma seria insuficiente. A conduta correta seria solicitar dosagens de B12, folato,
homocisteina e, crucialmente, acido metilmalénico para confirmar a suspeita e diferenciar as duas condicodes.

Outro cenario: uma paciente jovem com dieta vegana restritiva relata queda de cabelo acentuada, pele seca e
cansaco. O hemograma mostra uma anemia microcitica (VCM baixo). A hipotese principal € anemia ferropriva. O
painel solicitado deve incluir ferro sérico, ferritina, saturacao de transferrina e TIBC. Se a ferritina estiver baixa, o
diagnostico se confirma. No entanto, a queda de cabelo e a pele seca também podem indicar deficiéncia de zinco.
Portanto, uma abordagem completa poderia incluir também a dosagem de zinco plasmatico, sempre interpretada
com cautela, mas que, no contexto clinico e dietético, adiciona uma camada valiosa de informacao.

Caso 1: Idoso com Anemia Macrocitica Caso 2: Jovem Vegana com Anemia
Microcitica

Sintomas: fadiga, palidez, formigamento, desequilibrio

Exames: VCM elevado, B12 baixa, homocisteina e AMM Sintomas: queda de cabelo, pele seca, cansaco

elevados Exames: VCM baixo, ferritina baixa, zinco plasmatico

Diagnostico: Deficiéncia de Vitamina B12 limitrofe

Diagndstico: Anemia ferropriva com possivel deficiéncia
de zinco



Reconhecendo os Riscos da Toxicidade

A avaliacao de micronutrientes nao se resume a identificar deficiéncias; reconhecer a toxicidade por excesso de
ingestao, principalmente via suplementacao indiscriminada, é igualmente vital. Enquanto a toxicidade por vitaminas
hidrossoluveis € rara, pois o excesso € geralmente excretado pela urina, as vitaminas lipossoluveis (A, D, E, K)
podem se acumular no tecido adiposo e no figado, atingindo niveis téxicos.

A hipervitaminose A pode ser aguda (apds uma unica megadose) ou crdnica. Os sintomas incluem dor de cabeca,
nauseas, visdo turva, descamacao da pele e, em casos graves, danos hepaticos. E fundamental, durante a
anamnese, questionar sobre o uso de suplementos, incluindo polivitaminicos e produtos para a pele que
contenham retinol. A avaliacao é feita pela dosagem de retinol sérico, que estara marcadamente elevado, e pela
historia clinica.

A toxicidade da Vitamina D € quase sempre consequéncia de suplementacao excessiva, hao da exposicao solar
ou da dieta. Ela leva a hipercalcemia (calcio elevado no sangue), resultando em sintomas como constipacao, dor
abdominal, confusao mental, poliuria (urinar em excesso) e, a longo prazo, calcificacao de tecidos moles e
insuficiéncia renal. O diagndstico é feito pela observacao de niveis muito altos de 25(0OH)D (>100-150 ng/mL)
juntamente com calcio sérico elevado e PTH suprimido. A toxicidade por minerais, como o ferro (hemocromatose),

também é uma condicao grave que requer diagndstico e manejo adequados, geralmente envolvendo a analise do
painel de ferro completo e, por vezes, testes genéticos.

Toxicidade de Vitamina A Toxicidade de Vitamina D Sobrecarga de Ferro
e Dor de cabeca, nauseas e Hipercalcemia e Fadiga, artralgia

e Visao turva e Constipacao, dor abdominal e Pigmentacao da pele

e Descamacao da pele e Confusao mental e Disfuncao hepatica

e Danos hepaticos e Poliuria, polidipsia e Diabetes

e Teratogénica (gravidez) o Calcificacao de tecidos e Cardiomiopatia

moles



Aula 14: Consolidacao do Conhecimento

Parabéns por concluir esta jornada aprofundada pela avaliacao de vitaminas e minerais. Vocé agora possui as
ferramentas conceituais para ir além da simples leitura de valores de referéncia e interpretar o estado nutricional
de forma integrada e critica.

Resumo Visual dos Conceitos-Chave

Perguntas para Reflexao

1. Um paciente apresenta ferritina sérica normal, mas saturacao de transferrina muito baixa e PCR elevada. Como
vocé interpretaria esse quadro e qual seria sua principal hipétese diagndstica nutricional?

2. Por que a dosagem de acido metilmalénico (AMM) é considerada superior a dosagem de homocisteina para o
diagnéstico diferencial de uma anemia megaloblastica?

3. Diante de um paciente com calcio sérico total baixo e albumina também baixa, qual seria 0 seu proximo passo
para evitar uma interpretacao equivocada e qual calculo vocé realizaria?

4. Explique por que um nivel normal de retinol sérico nao exclui a possibilidade de uma deficiéncia subclinica de
Vitamina A e qual teste funcional poderia ser utilizado para uma investigacao mais profunda.

Conexao com a Proxima Aula

Nesta aula, mencionamos repetidamente como processos inflamatorios podem alterar marcadores como a ferritina
e 0 zinco. Essa é a ponte perfeita para nosso proximo encontro. Na Aula 15 - Marcadores de Inflamacao e
Estresse Oxidativo, vamos nos aprofundar em como avaliar o estado inflamatorio de um paciente e entender como
a inflamacao crénica de baixo grau impacta o estado nutricional e o risco de doencas.

Recursos Adicionais Recomendados

1. Livro: "Krause: Alimentos, Nutricao e Dietoterapia" — Capitulos sobre avaliagao nutricional e micronutrientes.

2. Artigo Cientifico: Pesquise por "Biomarkers of Nutrition for Development (BOND)" para revisdes aprofundadas
sobre marcadores de micronutrientes.

3. Diretriz: Recomendacdes da Sociedade Brasileira de Patologia Clinica/Medicina Laboratorial (SBPC/ML) para
exames laboratoriais.

Lembre-se: o conhecimento que vocé adquiriu hoje € uma poderosa ferramenta para promover a saude e prevenir
doencas. Continue estudando com dedicacao e curiosidade, pois cada detalhe aprendido pode fazer a diferenca
na vida de alguém.



