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Dosagem e rastreio de B12 em gestantes
Dosage and screening of vitamin B12 in pregnant women

Dosis y deteccidn de vitamina B12 en mujeres embarazadas
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RESUMO

Objetivo: Avaliar a dosagem sérica de vitamina B12 em gestantes e a importancia do rastreio no pré-natal.
Métodos: Tratou-se de um estudo piloto, longitudinal, com 79 gestantes atendidas. Resultados: A média de
idade das pacientes foi de 31,4 + 7,4 anos, com media de 2,3 gestacdes + 1,3; 0,9 + 1,0 partos e 0,3 + 0,7
abortos. A dosagem de vitamina B12 foi de 374 + 190 pg/ml, sendo considerada normal em 75% das gestantes
estudadas, limitrofe em 16,7%, baixa em 6,9% e alta em 1,4%. No segundo trimestre, a média de B12 foi de
321 + 191 pg/ml, com 20,8% com dosagem baixa, 39,6% normal e 37,5% limitrofe. No terceiro trimestre, a
média de B12 foi de 302 + 222 pg/ml, com 28,2% com dosagem baixa, 28,2% normal, 38,5% limitrofe e 5,1%
elevada. N&o houve associacdo entre as dosagens de vitamina B12 e o consumo de carne, leite e ovos
(p>0,05). Nao houve casos de confusdo, deméncia, perda de sensibilidade ou formigamento em membros,
mas houve associacdo com diabetes mellitus gestacional (DMG). Conclusdo: Considerando a queda da
vitamina B12 ao longo do pré-natal e o grande niumero de dosagens limitrofes, o rastreio no pré-natal deve
ser considerado.

Palavras-chave: Vitamina B12, cuidado pré-natal, anemia.
ABSTRACT

Objective: To evaluate the serum dosage of vitamin B12 in pregnant women and the importance of prenatal
screening. Methods: A pilot, longitudinal, study, with 79 patients pregnant women. Results: The average age
of the patients was 31.4 + 7.4 years, with an average of 2.3 pregnancies + 1.3; 0.9 + 1.0 deliveries and 0.3 +
0.7 abortions. The vitamin B12 was 374 + 190 pg/ml, being considered normal in 75% of the pregnant women
studied, borderline in 16.7%, low in 6.9% and high in 1.4%. In the second trimester, the average B12 was 321
+ 191 pg/ml, with 20.8% with low dosage, 39.6% normal and 37.5% borderline. In the third trimester, the
average B12 was 302 = 222 pg/ml, with 28.2% with low dosage, 28.2% normal, 38.5% borderline and 5.1%
elevated. There was no association between the dosages of vitamin B12 and the consumption of meat, milk
and eggs (p>0.05). There were no cases of confusion, dementia, loss of sensitivity or limb tingling, but there
was association with gestational diabetes mellitus (GDM). Conclusion: Considering the decline of vitamin
B12 throughout the prenatal period and the large number of borderline dosages, prenatal screening should be
considered.

Keywords: B12 Vitamin, Prenatal care, Anaemia.
RESUMEN

Obijetivo: Evaluar los niveles séricos de vitamina B12 en mujeres embarazadas y la importancia del cribado
prenatal. Métodos: Este fue un estudio piloto longitudinal, con 79 gestantes. Resultados: La edad media de
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las pacientes fue 31,4 + 7,4 afios, con un promedio de 2,3 embarazos + 1,3; 0,9 + 1,0 partos y 0,3 + 0,7
abortos. La dosis de vitamina B12 fue de 374 = 190 pg/ml, considerandose normal en el 75% de las gestantes
estudiadas, limite en el 16,7%, baja en el 6,9% y alta en el 1,4%. En el segundo trimestre, el promedio de B12
fue de 321 + 191 pg/ml, con 20,8% en dosis baja, 39,6% normal y 37,5% en el limite. En el tercer trimestre,
la media de B12 fue de 302 + 222 pg/ml, siendo 28,2% dosis baja, 28,2% normal, 38,5% limite y 5,1% alta.
No hubo asociacién entre las dosis de vitamina B12 y el consumo de carne, leche y huevos (p>0,05). No hubo
casos de confusion, demencia, pérdida de sensibilidad u hormigueo en las extremidades, pero si asociacién
con diabetes mellitus gestacional (DMG). Conclusion: Considerando la caida de la vitamina B12 durante la
atencion prenatal y el gran nimero de dosis dudosas, se debe considerar el cribado prenatal.

Palabras clave: Vitamina B12, atencién prenatal, anemia.

INTRODUCAO

As vitaminas sdo elementos necessarios ao organismo e obtidas a partir de produtos de origem animal ou
vegetal. Cada vitamina desempenha uma fun¢éo no organismo, sendo utilizada nas reacdes metabdlicas
controladas por enzimas e coenzimas. Em geral, sdo divididas em dois grupos de acordo com a sua
solubilidade em hidro e lipossoliveis (RUBERT A, et al., 2017).

A vitamina B12 é hidrossoluvel e sua fonte restringe-se a alimentos de origem animal, como leite, carne e
ovos (RUBERT A, et al., 2017). Age na formagao de heméacias, na sintese de DNA e no equilibrio do sistema
nervoso, sendo essencial para a sintese de proteinas, fosfolipidios e neurotransmissores (EL BEITUNE P, et
al., 2020). Por isso, as dietas vegetarianas e veganas podem determinar déficits nutricionais (SEBASTIANI
G, et al, 2019).

Fazem parte do grupo das cobalaminas e de acordo com o ligante ocorre a formacdo de diferentes
elementos. Sendo assim, quando se liga ao grupo metil, ocorre a formacgéo da metilcobalamina e se for hidroxi
forma-se a hidroxicobalamina. Em geral, o termo vitamina B12 refere-se a hidroxicobalamina ou
cianocobalamina, ainda que possa ser aplicado para todas as cobalaminas. A forma predominante no soro é
a metilcobalamina, e no citosol, a adenosilcobalamina (PANIZ C, et al., 2005).

E liberada pela digestdo de proteinas de origem animal, sendo ligada a transcobalamina que faz a
transferéncia da vitamina B12 para o fator intrinseco gastrico (FIG), que € produzido pelas células parietais
do estdbmago. A ligacao da vitamina B12 ao FIG forma um complexo resistente a degradagdo enzimatica na
luz intestinal, sendo absorvida no ileo terminal. O FI ndo é absorvido, sendo expelido sem transformacao.
Assim, a vitamina B12 chega na circulacdo portal, sendo distribuida para as células. A falta de FI esta
associada a atrofia gastrica, que se traduz em deficiéncia da vitamina B e determina a anemia perniciosa, na
gual podem ser encontrados anticorpos anti-FI e anti células parietais (PANIZ C, et al., 2005)

O déficit de vitamina B12 ocorre em torno de 20%, na populagdo geral, mas nos paises em
desenvolvimento ha relatos de alta deficiéncia de vitamina B12 em gestantes, lactantes e criangcas em periodo
de amamentacdo. Mesmo em crian¢as maiores, ha relatos dessa deficiéncia de até 50%. A deficiéncia em
criancas esta associada a irritabilidade, anorexia e déficit de crescimento fisico e mental. Niveis baixos de
vitamina B12 nos primeiros anos de vida determinam déficit cognitivo e da fala. Relata-se ainda resisténcia
insulinica em criangas expostas a hipovitaminose de B12 intrautero (CAVALCANTI RA, 2018).

O déficit de vitamina B12 esta também associado a anemia macrocitica, aos defeitos do tubo neural e a
perdas fetais, resultantes da mutacdo da metilenotetrahidrofolatoredutase (MTHFR). Em pacientes com estas
mutagdes e hiper-homocisteinemia, a perda recorrente da gravidez € uma possibilidade. A suplementacéo de
folato, vitaminas B6 e B12 para a reducgédo das concentracdes totais de homocisteina tem um efeito benéfico
no resultado da gravidez (SERAPINAS D, et al., 2017).

Pode-se dizer que as mulheres no ciclo gravidico-puerperal expressam alta frequéncia de anemia e suas
consequéncias deletérias. Para melhorar essa condi¢cdo, o Ministério da Saude implantou a suplementagéo
medicamentosa de ferro. Além disso, em 2004, a exemplo do que ocorreu em diversos paises, como Canada
e Estados Unidos, o Ministério da Saude estabeleceu a fortificacdo das farinhas de trigo e milho com ferro e
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acido félico. Entretanto, pouca atencédo vem sendo dada a vitamina B12 e seu déficit que comprovadamente
aumenta o risco de defeitos do tubo neural, constituindo-se uma alteracao congénita relativamente comum e
evitavel. Entretanto, a dosagem de vitamina B12 n&o faz parte da propedéutica obstétrica atual, o que ja
chama atencao, especialmente com o aumento do veganismo na populacédo (RASHID S, et al., 2021).

Baseado no exposto, propde-se realizar um estudo piloto para avaliar a dosagem de vitamina B12 na
gravidez e sua associacdo com a dieta, bem como verificar a importancia dessa dosagem ser incluida na
rotina pré-natal.

METODOS
Tipo de Estudo e Pacientes

Trata-se de estudo longitudinal, piloto, onde foram estudadas gestantes atendidas em regime pré-natal.
Considerando 1200 o numero de gestantes atendidas por més nesses servicos, a frequéncia de déficit de
vitamina B12 de 30 a 50% na populagdo, com erro beta de 20% e grau de confianga de 95%, haveria
necessidade de 235 gestantes para essa avaliacdo. Considerando ser um estudo piloto, utilizou-se dados
clinicos e laboratoriais de 79 pacientes (PANIZ C, et al., 2005).

Da anamnese, foram utilizados aspectos epidemioldgicos e obstétricos (idade, gesta, partos prévios,
abortos), dieta (consumo de ovos, carne e leite), bem como os resultados dos exames de vitamina B12,
ferritina e homocisteina. Além disso, as intercorréncias no pré-natal decorrentes do déficit de vitamina B12
foram também avaliadas, como: malformacdes de tubo neural, mialgia, glossite, palidez, fadiga, fraqueza
muscular. As pacientes foram acompanhadas mensalmente até 36 semanas e, a seguir, semanalmente até
o parto. Foram excluidas aquelas pacientes que ndo tiveram no minimo seis consultas de pré-natal, aquelas
com anemias hereditarias e aquelas que ndo permitiram que seus dados fossem utilizados para o estudo ou
gue ndo seguiram o protocolo do servico.

Em relacéo ao consumo de carne, leite e ovos utilizou-se o padréo do servigo que consiste em considerar
como NAO para as mulheres que ndo consumiam leite, carne ou 0vos ou que consumiam menos de uma vez
por semana (ZIMMERMMANN JB, et al., 2020). Na classificagdo SIM, incluiram-se aquelas que consumiam
leite, carne ou ovos do seguinte modo: baixo — de uma até duas vezes por semana; regular - trés vezes por
semana; bom — acima de trés vezes por semana (ZIMMERMMANN JB, et al., 2020). As porc¢des nas
refeicdes ndo foram avaliadas pelas dificuldades de definir um padrédo de medida.

AvaliacGes laboratoriais

As dosagens laboratoriais foram realizadas trimestralmente. O primeiro exame refletiu o nivel basal da
paciente no inicio do pré-natal, sem qualquer profilaxia ou reposi¢édo de vitaminas.

A anemia ferropriva foi diagnosticada quando o nivel de hemoglobina estava abaixo de 11 mg/dl ou ferritina
<15 mcg/dl. A dosagem de ferritina foi realizada em todas as pacientes com hemoglobina baixa, para a
caracterizacdo da anemia ferropriva. O tratamento foi realizado conforme protocolo dos servicos
(ZIMMERMMANN JB, et al, 2021).

Para a vitamina B12, considerou-se deficiéncia quando sua dosagem sérica estava abaixo de 200 pg/ml,
dosagem limitrofe quando estava entre 200 e 300 pg/ml e normal quando acima de 300 pg/ml. A medida de
vitamina B12 sérica é o teste mais utilizado para diagnosticar deficiéncia de vitamina B12, pela facilidade e
baixo custo. Entretanto, essa dosagem apresenta varias limitacdes porque sofre influéncia das concentracdes
das proteinas ligantes.

Para resolver esse problema, incluiu-se a dosagem da homocisteina. A hiper-homocisteinemia € um
indicador sensivel de deficiéncia de vitamina B12, pois aparece precocemente, antes mesmo dos sintomas
clinicos. A dosagem de homocisteina foi realizada por cromatografia liquida e seus valores normais foram
considerados entre 5 e 15 micro moles/L. Para este estudo, considerou-se elevada quando maior que 15 e
baixa quando menor que 5 (PANIZ C, et al., 2005).
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A anemia macrocitica foi diagnosticada quando os niveis de hemoglobina estavam abaixo de 11 mg/dI,
associada ao aumento do volume corpuscular médio (VCM > 100 fll) (ZIMMERMMANN JB, et al., 2021). A
dosagem de vitamina B12 foi realizada pelo método de quimioluminescéncia, com jejum minimo de 4 horas.

Estatistica

Os dados foram digitados diretamente em planilha Excel e depois exportados para o Epi Info vs 6.0. Os
testes estatisticos utilizados foram a analise da variancia (ANOVA) ou teste T para comparagdo de médias
entre grupos ou teste qui quadrado para variaveis categdricas ou, quando necessario, o teste de Kruskall
Wallis (Teste H). O nivel de significancia foi p<0,05.

Consideracdes éticas

O presente estudo foi enviado através da Plataforma Brasil e aprovado pela Comisséo de Etica da
Faculdade de Medicina de Barbacena sob o parecer nUmero 5.465.865 e CAAE 59286922.9.0000.8307.

RESULTADOS

Foram estudadas 79 pacientes atendidas em regime de pré-natal de alto risco. A média de idade das
pacientes foi de 31,4 + 7,4 anos, com média de 2,3 gestagbes + 1,3, 0,9 + 1,0 partos e 0,3 + 0,7 abortos.
Dentre as patologias prévias identificaram-se com maior frequéncia a HAC (13,9%; n= 11) e o DMG (20,3%,
n=16).

A patologia tireoidiana foi identificada em uma paciente e o diabetes prévio em 4 pacientes. Em relacdo a
ingesta de leite, carne e ovos, observaram-se que a grande maioria das pacientes consumiam carne, ovos e
leite, conforme Figura 2.

Figura 1 — Consumo de carne, ovos e leite pelas pacientes estudadas.
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Fonte: Dias MCC, et al., 2024.

Entretanto, quando se avaliou a frequéncia desse consumo, nem todas as pacientes souberam dar uma
informacdo precisa. Apenas 25 pacientes tinham um consumo de leite considerado bom (71,4%) e 44
pacientes ndo souberam informar quanto consumiam de leite diariamente.

Em relacdo a ingesta de carne, 43 pacientes ndo informaram a média de consumo diério e 86,1% tinham
um consumo considerado de bom padrdo. Quando se avaliou a ingesta de ovos, 38,9% das pacientes ndo
consumiam o alimento e apenas 10 (27,8%) tinham o consumo considerado bom, conforme Tabela 1.
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Tabela 1 - Frequéncia de consumo de leite, carne e ovos pelas pacientes estudadas.

Consumo Leite Carne Ovos
N % N % N %
Nenhum 8 22,9 2 5,6 14 38,9
Baixo 0 0 0 0 7 19,4
Regular 2 5,7 3 8,3 5 13,9
Bom 25 71,4 31 86,1 10 27,8
Total 35 100% 35 100% 36 100%
NI 44* 43* 43*

Legenda: NI= N&o informaram o consumo de leite = foram excluidas do calculo da percentual*.
Fonte: Dias MCC, et al., 2024.

A média de vitamina B12 foi de 374 + 190 pg/ml, sendo os valores maximo e minimo de 1042 e 69,2 pg/ml,
sendo assim a dosagem de B12 foi considerada normal em 75% das gestantes estudadas, limitrofe em 16,7%,
baixa em 6,9% e alta em uma paciente (1,4%).

No segundo trimestre a média de B12 foi de 321 + 191 pg/ml sendo o valor minimo de 94 e o maximo de
1248 pg/ml. Neste trimestre 20,8% apresentavam dosagem baixa, 39,6% dosagem normal e 37,5% dosagem
limitrofe. No terceiro trimestre a média de B12 foi de 302 + 222 pg/ml, com valores minimo de 88 pg/ml e
méximo de 1220 pg/ml, sendo que 28,2% das pacientes tinham dosagem baixa, 28,2% dosagem normal,
38,5% dosagem limitrofe e 5,1% com dosagem elevada (Figura 2). Desta forma, identificou-se queda da
vitamina B12 ao longo dos trimestres gestacionais (Figura 3).

Figura 2 — Dosagem média de vitamina B12 em pg/ml nos trés trimestres gestacionais.
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Legenda: 1T = primeiro trimestre; 2T= segundo trimestre; 3T terceiro trimestres.
Fonte: Dias MCC, et al., 2024.

A homocisteina foi também avaliada sendo considerada normal na maioria das pacientes (63,3%).
Realizou-se associacdo entre a dosagem de homocisteina inicial e vitamina B12 de forma que houve
associacao entre a menor dosagem de B12 e aumento da homocisteina (p<0,001), de forma que a média de
vitamina B12 em pacientes com homocisteina elevada foi de 215 + 54,8 pg/ml e no grupo com homocisteina
normal foi de 467 + 179 pg/ml.

Realizou-se associacdo entre a dosagem de vitamina B12 e o consumo de carne, leite e ovos. N&o houve
associacgdo entre o consumo de leite e a dosagem de vitamina B12 no primeiro (p=0,71), no segundo (p=0,13)
e no terceiro (p=0,25) trimestre, independente do tipo de consumo. Nao houve associa¢do entre 0 consumo
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de carne e as dosagens de vitamina B12 no primeiro (p=0,2), segundo (p=0,3) e terceiro (p=0,4) trimestre,
independente do tipo de consumo. Também nédo houve associacdo entre o consumo de ovo e a dosagem de
vitamina B12 no primeiro (p=0,9), segundo (p=0,21), terceiro (p=0,86) trimestre.

Figura 3 — Dosagem de vitamina B12 em pg/ml nos trés trimestres gestacionais. Observa-se aumento das
dosagens limitrofe e baixas e queda da dosagem normal de vitamina B12 ao longo do pré-natal.
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Legenda: 1T = primeiro trimestre; 2T= segundo trimestre; 3T terceiro trimestre.
Fonte: Dias MCC, et al., 2024.

N&o houve casos de confusédo, deméncia, perda de sensibilidade ou formigamento em membros. Os casos
de anemia identificados foram também comparados com os niveis de hemoglobina e ndo houve nenhum caso
de anemia megaloblastica, sendo identificado apenas casos de anemia ferropriva nessa populacdo. A média
de hemoglobina no primeiro, segundo e terceiro trimestre foi respectivamente 12,9 + 0,9; 12,0+ 1,0 e 12,3+
0,9. Quando se comparou a dosagem de vitamina B12 e diabetes gestacional, verificou-se associa¢édo entre
a diabetes gestacional e a dosagem de vitamina B12 no terceiro trimestre (p=0,01).

DISCUSSAO

Diversos micronutrientes podem influenciar na inflamacao e no estresse oxidativo no inicio da gravidez.
Sabe-se que as vitaminas A e D, 0 zinco e os acidos graxos podem influenciar na fungéo imunitaria, enquanto
as vitaminas C, E, B-6, B-12 e o &cido félico podem reduzir os danos oxidativos na placenta. Nutrientes como
as vitaminas A, B-6, B-12, acido félico e o zinco afetam a embriogénese e podem estar relacionados com
a abortamentos e malformacdes fetais. Estes nutrientes estdo envolvidos em varias vias bioquimicas, como
a da homocisteina, e influenciam processos como a metilagdo que, por sua vez, afeta a replicacdo e a
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diferenciacdo celular (RAMAKRISHNAN U, et al., 2012). A concentracdo sérica de vitamina B12, de forma
fisiolégica, esta reduzida durante a gravidez, estando associado a hemodiluicdo, ao transporte para o feto e
pela redistribuicdo da cobalamina. Estes eventos justificam a dosagem decrescente de vitamina B12 no
presente estudo. A necessidade total do feto durante o periodo da gestacéo é estimada em 50 ug, enquanto
as reservas maternas em mulheres com dieta sem restricdes sdo estimadas em >1000 ug, confirmando que
as reservas corporais de vitamina B12 sdo adequadas para satisfazer as necessidades fetais durante a
gestacdo, entretanto, nas pacientes com dosagem limitrofe ou baixa, ndo existe reserva
adequada (BONDEVIK G, et al., 2001; RASHID S, et al., 2021).

Por isso, varios estudos sugerem a realizagéo de triagem neonatal para detectar deficiéncias moderadas
e graves de vitamina B12 devido a sua praticidade e eficacia, além da inclusdo de avaliacdo do estado do
folato e da vitamina B12 em protocolos nacionais, com a padronizacdo dos métodos utilizados para medir as
concentracdes de vitaminas no sangue e a aplicacao de pontos de corte universais (DE BENOIST B, 2008).

Acredita-se que alimentos de origem animal, como peixes, carnes, aves, ovos e laticinios devem
ser incluidos na dieta. A dieta vegetariana ou vegana imputa maior risco de deficiéncia de vitamina B12,
sendo necessaria a suplementacéo (SUKUMAR N, et al., 2016; EL BEITUNE P, et al., 2020; MEANS RT, et
al., 2023).

Embora a maioria das gestantes tenham relatado o consumo de carne, ovos e leite, a frequéncia
desse consumo ndo foi avaliada de forma eficaz, considerando que muitas pacientes ndo souberam identificar
gual o consumo destes alimentos diariamente, o que pode ter influenciado na avaliacdo entre o consumo de
derivados animais e dosagem de vitamina B12 no sangue materno.

Desta forma, apesar de ndo terem sido observadas associac¢des significativas entre o consumo de carne,
leite e ovos e os niveis de vitamina B12, outras pesquisas fizeram essa associacao. Acredita-se que uma
dieta materna completa no ambito de macro e micronutrientes é capaz de promover um ambiente adequado
para o crescimento e desenvolvimento fetal. (MEANS RT, et al, 2023; EL BEITUNE P, et al., 2020).

Os resultados deste estudo mostram que ao longo dos trimestres gestacionais, a dosagem de vitamina
B12 no sangue materno decresceu e, portanto, pode haver necessidade de suplementacdo. Alguns estudos
associaram esse déficit ao aumento de parto prematuro e baixo peso ao nascer. Metanalise realizada por
Rogne T, et al., 2017 com 18 estudos néo verificou associagdo linear entre os niveis maternos de B12 na
gravidez e o peso ao hascer, mas a deficiéncia de B12 (<148 pmol/L) foi associada a um maior risco de baixo
peso ao nascer (RR=1,15; IC= 1,01 — 1,31).

Houve uma associacao linear entre os niveis maternos de B12 e o nascimento prematuro (por cada
aumento de 1 desvio padrdo em B12, RR = 0,89, IC 95%: 0,82, 0,97), por isso, sugere-se a necessidade de
ensaios clinicos randomizados sobre suplementacao de vitamina B12 durante a gravidez. Outro estudo,
identificou que as concentragdes mais altas de vitamina B12 no plasma materno (= 150 pmol/L) durante a 282
semana de gestacao foram associadas a quocientes de desenvolvimento mental significativamente mais altos
(p=0,035) e maiores quocientes de desenvolvimento social (p=0,029) em criangcas com 2 anos de idade
(VEENA SR, et al., 2010).

Por outro lado, um estudo de coorte no Canada, com os mesmos pontos de corte para a vitamina B12,
ndo encontrou associacao significativa com os resultados neurocognitivos dos filhos aos 18 meses de idade,
apos analise entre a 162 e a 362 semana de gestacdo. (BHATE VK, et al., 2012). Apesar de néo ter sido o
objetivo deste estudo, esses resultados mostram a necessidade premente de se avaliar a vitamina B12 na
rotina de pré-natal habitual, considerando as repercussoes de seu déficit. Entretanto, a suplementagéo de vit.
B12 pode ndo estar isenta de riscos. A dosagem elevada foi identificada, neste estudo, em 5,1% dos casos,
entretanto, a simples suspensao da suplementacao foi suficiente para o retorno aos niveis adequados, nao
se identificando danos associados no pré-natal.

Entretanto, até o momento, maior preocupacdo tem sido o déficit, mas ndo a dosagem elevada,
acreditando que a simples suspensdo da suplementacdo ou a excrecao pelo organismo sejam efeitos
compensatorios suficientes. Apesar disso, estudos mostram que a incluséo de vitaminas em muitos alimentos
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e até bebidas fortificadas podem trazer alteracdes bioquimicas como a reducdo transitéria no fluxo de
homocisteina acompanhada por aumentos de betaina, vitamina B6, vitamina B12, colina, folato e taurina e
embora estes impactos sejam provavelmente de curta duracdo, os resultados mostraram que as bebidas
fortificadas com quantidades excessivas de vitaminas ndo sdo metabolicamente inertes, mas provavelmente
resultam numa maior secrecédo de insulina e em secrecao diferencial de horménios intestinais para processar
as cargas excessivas de vitaminas (MAYENGBAM S, et al.,, 2019). Essas observagbes podem ser
extrapoladas para a suplementagéo. Sendo assim, o uso de vitamina B12 na gravidez deve ser cuidadoso e
realizado na vigéncia de necessidade. Por isso, a dosagem pode ser o primeiro caminho para identificarmos
as gestantes de risco.

Importante ressaltar que o estado materno de vitamina B12, tanto na gravidez quanto no pés-parto, se
correlaciona com as concentracdes da vitamina no leite materno e com o estado neonatal de suprimento da
cobalamina (DE BENOIST B, 2008). Sendo assim, um bebé nascido de uma mae com deficiéncia de vitamina
B12 poderia nascer deficiente ou desenvolvé-la durante o periodo de amamentagdo exclusiva, o que
geralmente ocorre entre o0 4° e 0 6° més de vida. Estudos epidemiolégicos sobre a deficiéncia de vitamina
B12 durante a gestac@o tém mostrado associagcdes com crescimento inadequado, comprometimento da
funcdo psicomotora e do desenvolvimento cerebral, os quais podem ser irreversiveis (BONILLA C, et al.,
2012)

Para a gestante, os riscos maternos incluem fadiga, palidez, taquicardia, baixa tolerancia ao exercicio e
desempenho de trabalho abaixo do ideal. Ademais, pode aumentar a necessidade de transfuséo de sangue,
pré-eclampsia, diabetes gestacional e descolamento prematuro da placenta (DE BENOIST B, 2008). Neste
estudo, ndo identificamos casos de confusdo, deméncia, perda de sensibilidade ou formigamento em
membros, 0 que pode estar associado ao baixo tempo de exposi¢cdo ao déficit, sendo recuperado com a
suplementacao. Os casos de anemia identificados foram também comparados com os niveis de hemoglobina
e nao houve nenhum caso de anemia megaloblastica, sendo identificado apenas casos de anemia ferropriva
nessa populacgéo, principal causa de anemia em gestantes (ZIMMERMMANN JB, et al., 2021).

Por outro lado, houve associacdo com diabetes gestacional. Sendo assim, aquelas pacientes com
menores niveis de B12 no terceiro trimestre, foram aquelas que tiveram maior frequéncia de diabetes
gestacional. Outros estudos vém mostrando essa associacdo (CHEN X, et al., 2021; MAHER A, MALEFORA
AS, 2021; KRISHNAVENI GV, et al., 2009). Estudo de Chen X, et al., 2021 verificou que a vitamina B12 foi
significativamente associada ao risco de DMG (OR =1,14 por 100 pg/mL; p = 0,002).

A explicacéo para tal associacé@o parece estar associado ao metabolismo de carbonos. Acredita-se que o
cenario mais problematico ocorra quando ha desequilibrio de vitamina B, com alto teor de folato e baixo teor
de vitamina B12. Este estado nutricional pode ocorrer em mulheres com deficiéncia de vitamina B12 que
excedem a suplementacédo recomendada de acido folico.

No entanto, os mecanismos patologicos por tras desta relagdo ndo séo claros, mas sugere-se que a
relacéo folato/B12 alterada, determina uma deficiéncia funcional de folato através do processo de metilagao,
prejudicando a remetilacdo da homocisteina e a regeneragéo de folatos para a sintese e reparagdo do DNA,
disfuncéo endotelial, estresse oxidativo e comprometimento da conversao de metilmalonil-CoA em succinil-
CoA, que tem sido associada a resisténcia a insulina. Acredita-se que a resisténcia a insulina contribua para
a etiologia do DMG (MAHER A, MALEFORA AS, 2021).

A suplementacao de B12 foi realizada apenas nas pacientes com niveis baixos e limitrofes. N&do se fez
suplementagdo em gestantes com niveis considerados normais ou elevados, sendo acompanhado
trimestralmente, exceto em casos de pacientes bariatricas, cuja suplementacéo ja faz parte de sua rotina
habitual. A suplementagéo foi realizada com medicacgéo oral para as dosagens limitrofes e intramuscular para
as dosagens baixas, conforme protocolo do servico onde se recomenda 1000 mcg intramuscular
mensalmente para os casos de dosagens séricas baixas. Para os casos de dosagens limitrofes utilizou-se a
dosagem de 1000 mcg diariamente por via oral. O controle foi realizado com as dosagens de homocisteina e
vitamina B12 (ZIMMERMMANN JB, et al., 2021; ACHEBE MM, GAFTER GVILI A, 2017).
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Recomenda-se 2,6 mcg/dia de ingestao diaria para as gestantes e 2,8 mcg/dia para as lactantes
(MARTINEZ GLM, et al., 2021). Neste estudo, ndo se avaliou as diferencas das vias de suplementacéo e
incremento sérico de B12. Recente metanalise publicada na Cochrane em relagdo a suplementacao de B12
na gravidez identificou que as mulheres que realizaram a suplementacao de vitamina B12 durante a gestacao
tiveram menos deficiéncia e niveis mais elevados da vitamina B12 em comparac¢do com mulheres que nao
realizaram a suplementacao, mas a evidéncia € incerta e ndo houve diferengas entre os grupos para anemia
materna (FINKELSTEIN JL, et al., 2024). Entretanto, acreditamos que apesar da evidéncia incerta desta
suplementagdo, a mesma deve ser realizada em pacientes com dosagens baixas ou limitrofes no inicio do
pré-natal ja que a tendéncia habitual é a queda sérica ao longo dos trimestres gestacionais.

Apesar de ter limitagdes, por ser um estudo piloto, com menor nimero de pacientes, os resultados sao
importantes e sugerem a necessidade de inclusdo da dosagem sérica de vitamina B12 na propedéutica
obstétrica, porque somente conhecendo a populacdo exposta ao risco, pode-se combaté-lo. Houve reducao
dos niveis séricos de vitamina B12 ao longo dos trimestres gestacionais. O déficit de vitamina B12 néao foi
associado ao baixo consumo de ovos, carnes ou peixes, entretanto, muitas pacientes nao informaram a
frequéncia deste consumo, o que pode ter prejudicado a analise. Para a gestagéo este déficit associou-se ao
DMG e acredita-se que a remetilacdo da homocisteina e 0 aumento da resisténcia insulinica sejam as chaves
para esse desenvolvimento. Entretanto, mais estudos precisam ser realizados para se avaliar o papel exato
da vitamina B12 na etiologia do DMG. Sendo assim, investimentos continuos em pesquisa e prética clinica
sdo essenciais para melhorar os resultados gestacionais e neonatais proporcionando a garantia e o bem-
estar do binbmio materno fetal.

CONCLUSAO

Este estudo permitiu identificar que a vitamina B12 sérica decai ao longo dos trimestres gestacionais e
sua dosagem pode ser interessante na propedéutica obstétrica para investigar a populacdo exposta ao risco
e trata-la quando necessario. Apesar de pouco conhecidos os efeitos dos altos niveis de B12, a
suplementagéo rotineira, sem a avaliagdo sérica, pode ndo ser a ideal. Este estudo ndo mostrou associagao
entre o déficit de vitamina B12 e o consumo de proteinas de origem animal, mas a informagédo inadequada
das pacientes pode ter prejudicado a analise. Entretanto, o diabetes gestacional foi mais comum nas
pacientes com déficit de B12 e, por isso, sugere-se mais estudos para o conhecimento do real papel da
vitamina B12 no mecanismo de resisténcia insulinica.
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