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RESUMO

Introdução: O envelhecimento populacional está relacionado ao declínio cognitivo, sendo

um desafio para a saúde pública e impactando a qualidade de vida dos idosos. O

Comprometimento Cognitivo Leve (CCL) afeta 16% das pessoas acima de 70 anos, com

metade dos casos evoluindo para Alzheimer. A deficiência de vitaminas do complexo B,

como B12 e folato, contribui para esse declínio devido à sua importância na saúde

neurológica. Objetivo: Explorar a influência da suplementação de vitaminas do complexo B

na redução dos níveis de homocisteína (Hcy) e seu impacto no declínio cognitivo em idosos.

Métodos: Foi realizada uma revisão de literatura, analisando ensaios clínicos publicados entre

2019 e 2024 nas bases de dados PubMed, BVS e SciELO. A seleção final incluiu cinco

estudos que investigaram a relação entre a suplementação de cobalamina e folato e o declínio

cognitivo em idosos. Resultados: Os estudos analisados mostraram uma correlação positiva

entre a suplementação de B12 e folato e a preservação da função cognitiva em idosos, com

destaque para a sinergia dessas vitaminas na melhora do desempenho cognitivo. Além disso, a
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suplementação também reduziu marcadores de estresse oxidativo, contribuindo para a saúde

cerebral. Considerações finais: Conclui-se que manter níveis adequados de vitaminas do

complexo B é fundamental na prevenção do declínio cognitivo em idosos e portanto, mais

estudos são necessários para compreender melhor os efeitos a longo prazo e maximizar os

benefícios terapêuticos.

Palavras-chave: Vitaminas do complexo B - 1; Declínio cognitivo - 2; Idosos - 3.

INTRODUÇÃO

No contexto do envelhecimento populacional, o declínio cognitivo emerge como

uma questão de saúde pública relevante, impactando a qualidade de vida dos idosos. A

prevalência de Comprometimento Cognitivo Leve (CCL), caracterizado por um declínio

cognitivo maior do que o esperado para a idade e escolaridade, mas que não afeta

significativamente as atividades diárias, é de 16% em indivíduos acima de 70 anos (Graham et

al., 1997; Petersen et al., 2009). Cerca de metade dos casos progride para Doença de

Alzheimer (DA) em até 5 anos após o diagnóstico e a deficiência de vitaminas do complexo

B, sobretudo B12 e folato, associadas a esse acontecimento, pois essas vitaminas

desempenham papéis essenciais na saúde neurológica e na função cognitiva (Gauthier et al.,

2006; Smith, Refsum, 2016).

A vitamina B12, ou cobalamina, é uma vitamina hidrossolúvel essencial para o

sistema hematológico e nervoso, obtida principalmente de fontes animais, e sua deficiência

afeta cerca de 40% das pessoas com mais de 60 anos, devido a ingestão inadequada ou

problemas de absorção. Já a vitamina B9, ou folato, presente em vegetais, leguminosas e

frutas cítricas, é crucial para a saúde cerebral e na prevenção de defeitos congênitos, como os

do tubo neural. (Heyssel et al., 1966; Institute of Medicine, 1988; Fenech et al., 2012;).

A homocisteína (Hcy) é um aminoácido derivado da desmetilação da metionina,

abundante em proteínas de plantas e animais, sendo essencial para importantes reações de

metilação no organismo. Ela pode ser remetilada para metionina, processo que envolve folato

e cobalamina. Níveis elevados de homocisteína, conhecidos como hiper-homocisteinemia, são

comuns em idosos e variam de moderados (15-30 μmol/L) a graves (>100 μmol/L). Esses

altos níveis de Hcy podem contribuir para distúrbios cognitivos e aumentar o risco de doenças

neurodegenerativas, como o declínio cognitivo (Finkelstein et al., 1998; JOHN et al., 1998;

Durand et al., 2001; Zhang et al., 2021).
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Nesse sentido, a investigação da deficiência de vitaminas do complexo B e seu

impacto no declínio cognitivo é essencial para formular intervenções nutricionais eficazes.

Avaliar a ingestão dessas vitaminas em idosos ajuda a identificar déficits e promover a saúde

cerebral. A suplementação de vitaminas do complexo B pode preservar funções cognitivas e

reduzir níveis de homocisteína, contribuindo para a mitigação do declínio cognitivo. (Smith;

Refsum, 2016).

Assim, esta pesquisa se propõe a explorar de que maneira a suplementação de

vitaminas do complexo B pode afetar os níveis de homocisteína e seu impacto no declínio

cognitivo em pessoas na terceira idade, visando contribuir para um entendimento mais

profundo sobre a importância da nutrição na promoção da saúde cerebral e no envelhecimento

saudável.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisão de literatura estruturada a partir da seguinte pergunta

norteadora: De que maneira a suplementação de vitaminas do complexo B pode afetar os

níveis de homocisteína e seu impacto no declínio cognitivo em idosos?

A busca dos estudos foi realizada no mês de abril de 2024, utilizando as seguintes

bases de dados: National Library of Medicine (PubMed), Biblioteca Virtual em Saúde (BVS),

Scientific Electronic Library Online (SciELO), utilizando-se os seguintes Descritores em

Ciências da Saúde (DeCs) em inglês e português: Aged (Idoso) AND Vitamin B Complex

(complexo vitamínico b) AND Cognitive Decline (Declínio Cognitivo).

Os critérios de inclusão foram ensaios clínicos publicados nos últimos cinco anos

(2019 a 2024) em inglês, português e espanhol, que correlacionaram as vitaminas do

complexo B com o declínio cognitivo em idosos. Foram excluídos estudos duplicados,

revisões bibliográficas, estudos observacionais, estudos experimentais com animais, e aqueles

que associavam a deficiência de vitaminas do complexo B a outras intervenções nutricionais,

farmacológicas ou que os participantes fossem diagnosticados com outras condições de saúde

em tratamento.

A seleção inicial resultou em 483 artigos nas bases de dados. Após uma avaliação

preliminar de títulos e resumos, o número foi reduzido para 14 artigos lidos integralmente.

Destes, 5 artigos enquadraram-se em todos os critérios e foram incluídos para análise

detalhada na revisão, conforme descrito no Quadro 1.
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Quadro 1 - Fluxo de Triagem e Seleção de Artigos nas bases de dados Pubmed, BVS e

Scielo, 2024.

Base de dados Número de
trabalhos
obtidos

pela busca

Número de
trabalhos
publicados
nos últimos

5 anos

Trabalhos
excluídos
pela leitura
do título e
resumo

Trabalhos
lidos na
íntegra

Selecionados
para a revisão

PUBMED 388 113 106 7 3

BVS 49 26 21 5 1

SCIELO 46 6 4 2 1
Fonte: autoria própria.

RESULTADOS E DISCUSSÃO

Os cinco estudos analisados avaliaram o impacto da suplementação de vitaminas

do complexo B, sobretudo B12 e folato, nos biomarcadores e no desempenho cognitivo de

idosos, com especial atenção à Hcy e ao declínio cognitivo. Dentro deste espectro, o CCL foi

particularmente abordado em alguns estudos.

Em um estudo com 2.533 idosos chineses entre 50 e 70 anos, foi investigada a

associação entre a ingestão inadequada de folato e B12, declínio cognitivo e o aumento do

estresse oxidativo. Os resultados mostraram que indivíduos com CCL apresentavam níveis

mais baixos de folato e níveis elevados de Hcy, ambos relacionados ao aumento do estresse

oxidativo. A ingestão diária de folato e B12 foi considerada inadequada entre os participantes,

ressaltando a importância dessas vitaminas para a preservação da função cognitiva (An et al.,

2019). De forma complementar, o estudo de Ma et al. (2019) demonstrou que a

suplementação combinada de B12 e folato foi mais eficaz do que o uso isolado dessas

vitaminas, reforçando a sinergia entre ambas no tratamento do declínio cognitivo.

De acordo com a pesquisa conduzida por Wu et al. (2022), foram agrupados

dados de ensaios clínicos realizados no Reino Unido e em Hong Kong. A suplementação com

vitaminas do complexo B, incluindo ácido fólico, reduziu os níveis de Hcy em todos os

genótipos, sendo que indivíduos com o genótipo "ins/ins" apresentaram maiores níveis de

folato sérico e melhor desempenho nos escores cognitivos globais, indicando uma relação

entre o genótipo e os efeitos cognitivos da suplementação. O genótipo "ins/ins" refere-se à

presença de uma inserção no gene dihidrofolato redutase (DHRF), que afeta o metabolismo

do folato, enquanto o genótipo "del/ins" envolve a deleção em um dos alelos. Indivíduos com
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o genótipo "ins/ins" demonstram uma melhor capacidade de metabolizar o folato, o que pode

explicar os benefícios cognitivos mais pronunciados neste grupo.

Corroborando os achados, no estudo de Zhou et al. (2023a), com 133 idosos

saudáveis, observou-se que após 12 semanas de suplementação com vitamina B12, houve

uma elevação significativa nos níveis de cobalamina, holotranscobalamina (Holo-TC) e folato

eritrocitário no grupo intervenção. A deficiência de cobalamina foi reduzida de 26,6% para

12,9%, enquanto os níveis de Hcy diminuíram significativamente, ao passo que aumentaram

no grupo placebo. Esses efeitos bioquímicos refletem diretamente nas melhorias cognitivas

observadas pelo mesmo autor, onde a suplementação de vitamina B12 foi eficaz em melhorar

o desempenho cognitivo, particularmente em funções visuoespaciais, orientação e linguagem.

Por fim, em um estudo conduzido por Kwok et al. (2020) com 279 idosos

diagnosticados com CCL, foi realizada a suplementação com vitamina B12 e folato por 24

meses. Os resultados mostraram uma redução nos níveis de Hcy e nos sintomas depressivos

no grupo suplementado. No entanto, os efeitos na cognição foram limitados, com melhora

observada apenas no primeiro ano, sem sustentação até o final do ensaio.

Desta forma, os resultados indicam que a suplementação de vitaminas do

complexo B, particularmente B12 e folato, foi eficaz na redução dos níveis de Hcy, o que

resultou em melhorias em funções cognitivas, como memória e linguagem.

A associação entre o declínio cognitivo ligado a níveis elevados e totais de

homocisteína (tHcy) tem sido explorada como um agente que contribui para doenças

cerebrovasculares e neurotoxicidade. Estudos apontam que a homocisteína facilita a

agregação de beta-amilóide e a fosforilação da proteína tau, ambos relacionados ao

Alzheimer, além de acelerar o envelhecimento celular. Esses mecanismos tornam

biologicamente plausível a associação entre altos níveis de tHcy e o declínio cognitivo,

reforçando a importância de considerar tHcy como um fator de risco modificável para

prevenir esse quadro (Xu; Neville; Finkel, 2000; Vafai; Stock, 2002; Sai et al., 2002; Obeid;

Herrmann, 2006).

Apoiando os estudos anteriores, a análise do estudo VITACOG mostrou que a

suplementação de vitaminas B praticamente preveniu o declínio cognitivo em áreas críticas,

como memória episódica, memória semântica e cognição global (MMSE), especialmente em

indivíduos com homocisteína basal superior a 11,3 µmol/L (Smith et al., 2010; Jager et al.,

2012). Segundo (Clarke et al., 1998; Ravaglia et al., 2005; Smith et al., 2010), os níveis de

tHcy provavelmente precisam ultrapassar o limite de 10 a 11 µmol/L para estarem associados
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a danos. Isso sugere que, especialmente entre os idosos, as concentrações de tHcy deveriam

ser mantidas abaixo de 10 µmol/L para minimizar potenciais riscos à saúde.

Como limitação, devemos considerar a falta de sustentação dos benefícios

cognitivos a longo prazo, como observado no estudo de Kwok et al. (2020), em que os efeitos

positivos ocorreram apenas no primeiro ano de suplementação e não se mantiveram ao longo

do tempo.

Além disso, embora a suplementação com vitaminas do complexo B traga

vantagens para a redução de homocisteína e algumas funções cognitivas, os resultados podem

depender da duração do tratamento, predisposições genéticas e outros fatores específicos.

CONSIDERAÇÕES FINAIS

Com base na análise realizada, a suplementação de vitaminas do complexo B

pode ser uma solução terapêutica eficaz para lidar com o declínio cognitivo em idosos, ao

reduzir a homocisteína e melhorar a memória e a linguagem. Níveis adequados dessas

vitaminas são essenciais para mitigar o estresse oxidativo e o declínio cognitivo,

especialmente em idosos com comprometimento cognitivo leve.

No entanto, os benefícios variam, sugerindo a necessidade de mais estudos que

esclareçam essa relação entre melhora cognitiva e suplementação das vitaminas do complexo

B. Fatores como duração da suplementação, variações genéticas e condições de saúde devem

ser considerados para otimizar seu potencial terapêutico e eficácia no combate ao declínio

cognitivo.
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