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O papel da vitamina A na saude materno-fetal: uma reviséao bibliografica
The role of vitamin A in maternal-fetal health: a literature review
El papel de la vitamina A en la salud materno-fetal: una revision bibliografica

Ana Paula Ribeiro Martins', Deborah Cristina Landi Masquio'*.

RESUMO

Objetivo: Elucidar as func¢des da vitamina A na gestacdo e as consequéncias de sua deficiéncia. Reviséo
bibliogréafica: A vitamina A é composta por retindides de origem animal (retinol, retinal, acido retindico) e
carotendides de origem vegetal. No periodo fetal, o acido retindico € atua na diferenciacdo cellular,
crescimento fetal, morfogénese, maturacao de multiplos sistemas corporais e na integridade das células
epiteliais do trato respiratério, digestdrio e urogenital. O retinol atua como componente dos pigmentos visuais
na retina, tornando-se indispensavel para o desenvolvimento da visdo fetal e integridade visual materna.
Estudos relacionam a vitamina A a profilaxia da infec¢éo puerperal, sendo apontado redu¢éo em 78% do risco
de morbidade. A deficiéncia de vitamina A € mais comum ocorrer no terceiro trimestre, devido ao crescimento
fetal acelerado. As consequencias da deficiéncia de vitamina A incluem xeroftalmia, ma formacgéo congénita
e aumento de mortalidade materna. Devido a elevada prevalencia de hipovitaminose A, diversas estratégias
nutricionais sdo recomendadas, como diversificacdo da dieta, suplementacéo e fortificacdo convencional de
alimentos. Concluséo: A deficiéncia da vitamina A ocasiona prejuizos a salde da mée e do feto, devido as
funcBes especificas e esséncias neste periodo. Assim torna-se necessario estratégias nutricionais para
garantir o aporte ideal de vitamina A.

Palavras-chave: Vitamina A, Deficiéncia de Vitamina A, Gestacdo, Desenvolvimento fetal, Programacéo
Fetal.

ABSTRACT

Objective: To elucidate the role of vitamin A during pregnancy and consequences of its deficiency. Results:
Vitamin A is a group of compounds, which include retinoids of animal origin (retinol, retinal, retinoic acid) and
carotenoids of vegetable origin. In the fetal period, retinoic acid is required for cellular differentiation, fetal
growth, morphogenesis, maturation of multiple body systems and integrity of respiratory, digestive and
urogenital epithelial cells. Retinol acts as component of visual pigments in the retina, making it indispensable
for the development of vision. Studies demonstrate the role of vitamin A in prophylaxis of puerperal infection,
leading to 78% reduction of morbidity risk. During gestational phase, vitamin A deficiency is more common to
occur in the third trimester, due to accelerated fetal growth. The consequences of vitamin A deficiency include
xerophthalmia, congenital malformation, and increased risk of maternal mortality. Due to high prevalence of
hypovitaminosis A, several nutritional strategies are recommended, such as diet diversification,
supplementation and conventional food fortification. Conclusion: Vitamin A deficiency causes damage to the
health of the mother and fetus, due to the specific functions and essences that it performs in this period. Thus,
nutritional strategies are necessary to ensure optimal vitamin A intake.

Key words: Vitamin A, Vitamin A Deficiency, Gestation, Fetal Development, Fetal Programming.
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RESUMEN

Objetivo: Elucidar el papel de la vitamina A durante el embarazo y las consecuencias de su deficiencia.
Resultados: La vitamina A es un grupo de compuestos, que incluye retinoides y carotenoides. En el periodo
fetal, acido retinoico es necesario para diferenciacion celular, crecimiento fetal, morfogénesis, maduracién de
sistemas corporales y integridad de las células epiteliales respiratorias, digestivas y urogenitales. El retinol
actlla como componente de los pigmentos visuales en la retina. Los estudios demuestran el papel de la
vitamina A en la profilaxis de la infeccion puerperal, que promueven una reduccién en un 78% de morbilidad.
Durante gestacion, la deficiencia de vitamina A es mas comun en tercer trimestre, debido al crecimiento fetal.
Las consecuencias de la deficiencia de vitamina A incluyen xeroftalmia, malformacién congénita y mayor
riesgo de mortalidad materna. Debido a la alta prevalencia de hipovitaminosis A, se recomiendan la
diversificacion de la dieta, la suplementacion y la fortificacién convencional de los alimentos. Conclusién: La
deficiencia de vitamina A causa dafios a la salud de la madre y el feto, debido a las funciones y esencias
especificas que realiza en este periodo. Por lo tanto, las estrategias nutricionales son necesarias para
asegurar una ingesta 6ptima de vitamina A.

Palabras clave: Vitamina A, Deficiencia de vitamina A, Gestacion, Desarrollo fetal, Programacion Fetal.

INTRODUCAO

A alimentacdo saudavel balanceada em macro e micronutrientes é condicao essencial para promocao da
salde e para uma boa qualidade de vida no periodo gestacional. Entretanto, as diversas alteracbes
fisiologicas verificadas durante a gestagdo impactam no aumento das necessidades nutricionais, em especial
de alguns micronutrientes, como ferro, vitaminas do complexo B e a vitamina A (IOM, 2001; CHEN et al.,
2016).

Durante a gestacéo, a ingestdo alimentar insuficiente em nutrientes pode gerar uma competicdo entre a
mae e o feto, limitando a disponibilidade dos nutrientes necessarios ao adequado crescimento fetal. Desta
forma, a adequacao nutricional na alimentacdo da gestante é primordial para garantir a saidde do binémio

mae-filho e evitar efeitos adversos neste periodo tdo importante da vida (LI et al., 2012; MOURA et al., 2018).

Na populacéo brasileira tem sido observado um desequilibrio na ingestdo de nutrientes (RODRIGUES
et.al., 2008). Os dados da Pesquisa Nacional de Demografia e Saude da Crianca e da Mulher (PNDS, 2006)
mostraram alarmantes prevaléncias de inadequacao sérica de retinol ndo apenas nas regifes consideradas
como de risco, mas em todo o Brasil. De acordo com esta pesquisa, 12,3% das mulheres em idade reprodutiva

apresentaram concentragdes séricas inadequadas de vitamina A.

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS, 2013) reconhece que a deficiéncia de vitamina A afeta, em nivel
mundial, aproximadamente 19 milhdes de gestantes e 190 milhdes de criancas em idade pré-escolar. Assim,
atualmente, recomenda-se a suplementacao de vitamina A durante a gestacdo em areas endémicas (OMS,
2013).

Embora as gestantes sejam suscetiveis a deficiéncia de vitamina A (DVA) durante toda a fase gestacional,
€ mais comum ocorrer no terceiro trimestre, devido ao desenvolvimento fetal acelerado e ao aumento
fisiologico no volume de sangue durante esse periodo. Entretanto, a ingestdo de vitamina A deve ser
monitorada, uma vez que no primeiro trimestre de gestacao, tanto o baixo como o elevado consumo desta

vitamina associam-se a ma formacao congénita (OMS, 2013).
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Considerando o panorama nacional, a hipovitaminose A é reconhecida como uma questéo séria em termos
de saude publica em diversas faixas etarias no Brasil. Tal constatacdo fortalece a necessidade de se
aprofundar na compreensao do impacto da vitamina A durante a gestacéo e sobre o desenvolvimento fetal,
bem como elucidar estratégias que efetivamente minimizem esta caréncia nutricional que assola parte
importante na populagdo materna. Assim, o objetivo do presente estudo foi revisar na literatura cientifica

acerca do papel da vitamina A na gestacdo e sobre o desenvolvimento fetal.

METODOS

Realizou-se revisédo bibliografica de artigos cientificos publicados nas bases de dados cientificas LILACS,
SCIELO e PUBMED, nos idiomas inglés e portugués.. As palavras-chave utilizadas na busca foram: Vitamina
A, Hipovitaminose A, Gestac¢éo, Desenvolvimento fetal, Programacéo Fetal. A busca dos artigos foi realizada

utilizando-se a técnica booleana AND e OR para combinar as palavras chaves selecionadas.

RESULTADOS E DISCUSSAO
Vitamina A: definicdo, metabolismo, absorcéo e transporte

O termo vitamina A € utilizado para designar um grupo de compostos que incluem os retindides de origem
animal (retinol, retinal, éster de retinil, acido retindico) e carotendides de origem vegetal (BARBER et al.,
2014). Estima-se que existam mais de 700 tipos de carotenoides, incluindo os carotenos (B-caroteno, a-
caroteno e licopeno) e xantofilas (luteina e zeaxantina, B-criptoxantina e astaxantina) (ZIELINSKA et al.,
2017). A vitamina A presente nos vegetais € considerada pré vitamina A, ou seja, precisa ser convertida em

retinol no intestino e no figado para exercer sua func¢éo biolégica (RAMALHO, 2017).

As fontes alimentares de carotendides incluem alimentos de origem vegetal de coloracdo amarelo-
alaranjadas, como cenoura, abobora, mamao e vegetais verde escuro. Dentre os retindides, a vitamina A pré-
formada ou retinol é obtido por meio de alimentos de origem animal, como laticinios (leite integral, iogurte,
gueijo), figado e dleo de peixe (BARBER et al., 2014).

A biodisponibilidade da vitamina A varia, de forma que a eficiéncia de absorcao de vitamina A pré-formada
€ alta, variando entre 70 a 90%. J4 os carotenoides possuem uma eficiéncia de absor¢do menor, em torno de
20 a 50% (MOURAO et al., 2005). Estima-se que em populacéo de baixa renda, os carotenos provenientes

de vegetais representem 80% ou mais do total de vitamina A ingerida (LIMA, 2014).

ApGs a ingestdo de fontes alimentares de vitamina A estes compostos sao incorporadas as micelas para
serem absorvidos pelos enterécitos. Em seguida, sdo incorporados aos quilomicrons e transportados via
sistema linfatico a circulacdo sistémica e figado. Assim, a ingestdo adequada e equilibrada das fontes
alimentares, sejam elas de origem animal e vegetal, dependem da gordura para o processo absortivo e de
transporte sistémico (LIRA et al., 2018). O valor biolégico relativo dessas varias substancias precursoras de
vitamina A é comumente expresso em unidades internacionais (Ul) de atividade de retinol: 1 Ul equivale a 0,3

ug de retinol, 0,55 ug de palmitato de retinil, 3,6 ug de R-Caroteno e 7,2 ug de outros carotenoides (RAMALHO,
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2017). O figado é o principal érgao responsavel pelo armazenamento, metabolismo e distribuicéo da vitamina
A para os tecidos periféricos. Para que ocorra a transferéncia do retinol para outros tecidos, é necessario a
sua ligacéo a proteina ligadora de retinol (RBP). Uma vez na circulacdo sanguinea, o retinol é removido pelas

células-alvo através de receptores especificos para vitamina A (LIRA et al., 2018).

Funcdes da vitamina a durante a gestacdo e sobre o desenvolvimento fetal

A vitamina A é um nutriente essencial ao longo do ciclo de vida, no entanto, sua influéncia é particularmente
critica durante o periodo em que as células proliferam rapidamente e se diferenciam, como ocorre no periodo
gestacional (HANSON et al., 2016).

Durante a gestacao, a vitamina A é transferida ao feto pela placenta e por meio de trés mecanismos: ligado
as proteinas de ligacao ao retinol; livremente na forma de retinol; e ligado ao receptor STR6 (GURGEL et al.,
2017). No periodo fetal, o acido retindico € necessario para a diferenciacao celular, processo pelo qual uma
célula imatura se transforma em uma célula especializada. Assim, o status adequado de vitamina A na
gestacdo é fundamental para o crescimento fetal, a morfogénese e a maturagdo de multiplos sistemas e
6rgaos corporais (RHINN e DOLLE, 2012).

O metabdlito ativo da vitamina A, denominado acido retindico, possui a capacidade de se ligar a receptores
nucleares RAR e RXR e promover ativacéo ou inibicdo da expresséo de diferentes tipos de genes. Assim,
esta relacionado a modulagéo de vias envolvidas no metabolismo e biossintese celular, como proliferagéao e
diferenciacdo de diversos tipos de células, como as epiteliais da pele (SPINAS et al., 2015; CANETE et al.,
2017).

A vitamina A também atua na integridade das células epiteliais, que sdo encontradas nos diversos sistemas
corporais, sendo importante durante a gestacdo para o crescimento e manutencdo do tecido fetal, como o

trato respiratorio, digestorio e urogenital (MCCAULEY et al., 2015).

No periodo fetal e p6s-natal, a vitamina A desempenha fungdo no crescimento, uma vez que aumenta o
namero de receptores de fatores de crescimento na superficie das células corporais, com producdo de
colageno, um dos principais componentes da matriz extracelular (BARBER et al, 2014). Estudo clinico,
controlado, randomizado e duplo cego conduzido com 2173 gestantes revelou que a suplementacdo de
vitamina A durante a gestac&o promoveu incremento do comprimento ao nascer comparado ao grupo placebo
(PRAWIROHARTONO etal., 2013). O retinol apresenta participacdo importante no ciclo visual, atuando como
componente dos pigmentos visuais de cones e bastonetes situados na retina, tornando-se indispensavel para
o desenvolvimento da visdo do feto, assim como na manutencéo e integridade da saude ocular materna
(QUEIROZ LIRA et al; 2010).

Outra importante fungdo da vitamina A ocorre no sistema imune e hematopoiético, induzindo a
diferenciacéo celular. Acredita-se que a vitamina A atue na reducdo da morbi-mortalidade, prevenindo os
agravos infecciosos de maior severidade. Estudos relacionam a vitamina A a profilaxia da infec¢é@o puerperal,
sendo apontado que a administracao de vitamina A no Ultimo més de gestacdo e na primeira semana pos-

parto pode reduzir o risco de morbidade puerperal em até 78% (RAMALHO, 2017).
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Deficiéncia de vitamina A no Brasil

Estudo realizado no Brasil com 21.003 adultos brasileiros, dos quais 52,2 % eram mulheres, demonstrou
gue a inadequacao de ingestéo de vitamina A foi de 78,5%. Uma observacéo importante neste estudo foi que
grupos com maior risco de inadequagdo foram as mulheres e individuos residentes na area rural e regiao
nordeste (ARAUJO et al., 2013).

Lima et al (2014) identificou uma alta frequéncia de deficiéncia de vitamina A em um grupo constituido por
126 gestantes adolescentes em Piaui. De acordo com os dados da investigacdo, no final da gravidez, 52%

apresentaram baixas concentragdes de retinol sérico.

Em estudo realizado na Maternidade Escola da Universidade Federal do Rio de Janeiro, encontrou-se
prevaléncia de xeroftalmia gestacional em 17,9% das gestantes. Ademais, evidenciou-se associagao entre 0s
sintomas oculares e o indicador bioquimico de vitamina A. Neste estudo observou-se que os problemas
visuais, como xeroftalmia, estavam associados a baixa concentracdo sérica de vitamina A nessas gestantes
(SAUNDES et al.,2005).

Os baixos niveis séricos de retinol podem estar associados a fatores bioldgicos, socioeconémicos,
ambientais e antropométricos. Miglioli et al. (2013) enfatizaram que a deficiéncia de vitamina A apresenta uma
clara trajetéria socioeconémica que ainda prevalece em paises, regides e familias desfavorecidas, fatores

estes relacionados a renda, educacéo, habitagcdo e acesso a servigos de saude.
Consequéncias da hipovitaminose a durante a gestacédo

As manifestacdes clinicas da deficiéncia de vitamina A incluem classicos sintomas oculares, como
cegueira noturna, xeroftalmia, queratomalacia, mancha de Bitot e fotofobia (WISEMAN et al., 2017).
Alteracdes na visdo sdo as primeiras manifestacdes provenientes da deficiéncia de vitamina A seguidas do

comprometimento do sistema imunoldgico no combate & infeccdes (MCCAULEY et al., 2015).

Em estudo classico, foi descrito a associagdo entre a presenca da cegueira noturna gestacional e o0 maior
risco de mortalidade materna por infecgéo respiratoria e outros tipos de infecgdes, como gastroenterite, sepse,
tuberculose, hepatite, meningite e febre tifoide (CHRISTIAN et al, 2000).

Em gestantes, hipovitaminose A se relaciona ao aumento do risco de mortalidade materna. Estudo classico
conduzido com 270 gestantes no Nepal demonstrou que a taxa de mortalidade foi maior no grupo de mulheres
gue ndo recebeu suplemento de vitamina A. Os autores demonstraram gque a suplementacgéo e vitamina A se
relacionou a reducdo de 44% na chance de mortalidade materna (WEST et al., 1999). No entanto, estes
resultados nao sdo corroborados em recente reviséo sistematica e meta-analise (THORNE-LYMAN e FAWZI,
2012). Diversas outras consequéncias da hipovitaminose A durante a gestacéo ja foram apontadas, como
parto prematuro, aborto espontaneo, anemia, sindromes hipertensivas da gestacao (SHG) e aumento na
chance de transmissao vertical do virus HIV. No entanto, estas relacées ainda também séo controversas na
literatura académica (THORNE-LYMAN e FAWZI, 2012).
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Segundo Lima et al (2010), a incorreta alimentacdo pela maioria das gestantes favorece o consumo
insuficiente de nutrientes essenciais, tais como as vitaminas C, E e A, selénio, ferro e zinco, os quais compdem
o sistema antioxidante do organismo. Estas deficiéncias conduzem a formacao de radicais livres, passando
por um estado de alto nivel de estresse oxidativo, que dentre outras complicacbes, favorece o
desenvolvimento da hipertenséo arterial (LIMA et al., 2010).

A deficiéncia de vitamina A predispde as gestantes ao aborto espontaneo. Sabe-se que esta deficiéncia
pode promover a reabsorcdo do embrido em fases inicias da gestacéo, interrompendo o processo reprodutivo
pela inter-relacdo metabdlica da vitamina com a sintese dos horménios progesterona e estrogénio (GOMES
et al, 2005). No entanto esta hipétese ndo é confirmada por revisdes sistematicas mais recentes (BALOGUN
et al., 2016)

Trabalhos experimentais sugerem que a ingestéo deficiente ou excessiva da vitamina A est4 associada a
defeitos congénitos em diversos 6rgéos, dentre eles, cérebro, olho, aparelho génito-urinario, coracéo e
sistema vascular. (MUMFORD et al., 2016). Sabe-se que o periodo critico para o desenvolvimento das
anomalias congénitas € o primeiro trimestre de gestac¢éo, incluindo o periodo de embrionario. A DVA durante
a embriogénese pode levar a morte fetal ou a malformacdes morfolégicas, que variam desde a agenesia de
orgdos para 6rgaos rudimentares ou hipoplasicos, dependendo da gravidade da deficiéncia. (BARBER et al.,
2014)

Por outro lado, nos primeiros 60 dias apds a concepc¢ao, o retinol ingerido em excesso pela gestante, em
doses acima de 10000 Ul por dia, pode exercer efeito teratogénico no sistema nervoso central e sobre o
sistema cardiovascular fetal (RAMALHO, 2017). O desfecho das doses toxicas de vitamina A incluem
sintomas como tontura, ndusea, vomitos, dores de cabeca, visdo turva, vertigem, reducdo na coordenacao
muscular, esfoliacéo da pele, perda de peso e fadiga. As doses elevadas sao verificadas quando ha ingestao
excessiva de suplementos de vitamina A, juntamente a ingestdo regular de figado, entretanto isto ndo é
considerado um problema em areas endémicas (OMS, 2013).

Estratégias de prevencdo e controle da deficiéncia de vitamina A

Uma série de estratégias tem sido recomendadas para a prevencao de deficiéncia de vitamina A, como
diversificacéo da dieta, suplementacéo, fortificacdo convencional de alimentos e biofortificac&o (por producéo
convencional de plantas) (THOMPSON et.al 2011).A necessidade de vitamina A durante a gestacdo varia de
750 a 770 mcg ao dia, 0 que representa um aumento aproximado de 40% das necessidades de mulheres ndo
gestantes (IOM, 2001).

Estudo conduzido por Tureck et al. (2013) avaliou 0 consumo de vitaminas e minerais antioxidantes na
dieta brasileira. O consumo médio diario de vitamina A foi de 309 ug, sendo maior nas regides nordeste e sul
do pais. Os alimentos que mais contribuiram para a ingestédo de vitaminas antioxidantes, como vitamina A e
C foram frutas e carnes. Para garantir a recomendacdo nutricional de vitamina A durante a gestacéo,
primeiramente, € importante estimular a ingestao de fontes alimentares desta vitamina (Tabela 1). Umas das

estratégias sustentaveis para promover uma dieta diversificada e consequentemente a adequag¢do no
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consumo adequado deste nutriente sdo programas de educacédo alimentar e nutricional durante o pré-natal.
No entanto esta estratégia ndo tem parametros finais esclarecidos, e muitas vezes nédo alcancam grande parte
da populacao (NAIR et al, 2016).

Tabela 1 - Quantidade de vitamina A (mcg RE) em 100 g ou ml de alimentos.

Alimento Vit A (mcg RE)
Bife de figado Bovino 9442,4
Cenoura cozida 860,1
Manteiga c/sal e s/ sal 684,2
Ovo de Galinha Cozido 500
Couve Cozida 405,8
Acelga cru (a) 305,8
Omelete 259
Queijo Minas 253,8
Abdbora Refogada 249,6
Manga 210
Ameixa Vermelha 200
Vagem Cozida 150
Canja 122,3
Acerola 121
Caqui 81,4
Leite Fermentado 55,5
Mamé&o Papaia 54,7
Peixe cozido 44
Tomate Organico 41,6
Leite de vaca integral 28,4
Abacate 20
Bife Bovino 5,2

Fonte: IBGE, 2008/2009.

A suplementagéo de vitamina A na gestacdo é considerada benéfica para aumentar as concentragdes
séricas de retinol materno-infantil, para a formagéo das reservas hepaticas de retinol do concepto, para a
reducdo da prevaléncia de cegueira noturna gestacional e anemia ferropriva, principalmente em locais onde
a hipovitaminse A é considerada um problema de sadde publica (OMS, 2013; MCCAULEY et al., 2015).

A administracdo de suplementos de vitamina A, quando realizada de forma eficiente, torna-se segura.
Todavia € preciso atencao para que ndo ocorra o excesso, devido os efeitos toxicos e teratogénicos sobre 0
feto, que pode resultar em morte fetal e até mesmo mas formacdes congénitas (MS, 2007; LIMA et al., 2014).
Os niveis maximos tolerados de vitamina A (UL) estabelecidos pelo IOM sédo de 3000 mcg para gestantes
adultas e de 2800 mcg para gestantes adolescentes (IOM, 2001).
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No Brasil, o Ministério da Saude criou o Programa Nacional de Suplementacdo de Vitamina A para
controlar a deficiéncia deste nutriente em criancas e mulheres no pds-parto imediato, principalmente em areas
consideradas de risco (Nordeste, regido norte de Minas Gerais, Vale do Jequitinhonha, Vale do Murici e Vale
do Ribeira em Sao Paulo) (BRASIL, 2005). As puérperas devem receber dose Gnica de 200.000UI de vitamina
A, ainda na maternidade. Em criancas com idade entre seis e 59 meses, a suplementagéo é realizada de

acordo com a idade, a cada seis meses (OMS, 2013).

Em recente estudo, Santos et al. (2013) verificaram a efetividade do protocolo da OMS de suplementacéo
da vitamina A cerca de 8-10 dias ap6s parto. Pacientes no pés-parto em uma maternidade de Recife
receberem suplementacdo com 400.000 e 200.000 Ul, e um outro grupo recebeu apenas placebo. Os
resultados revelaram que apos coleta de sangue néo foi observada elevagédo do retinol nessas méaes. No
entanto, nos bebés, verificou-se aumento da concentracdo de vitamina A ao sexto més de vida (SANTOS et
al., 2013)

Ribeiro et al (2009) avaliaram o efeito da suplementagcdo com 200.000 Ul de vitamina A sobre as
concentracdes de retinol no colostro, apés 24 horas. Verificou-se que as mulheres transferiram altas

concentracdes de retinol para o colostro promovendo aumento de 86,5%.

CONSIDERACOES FINAIS

A deficiéncia de vitamina A durante a gestacdo acarreta consequéncias negativas para a mée e para o
feto, sendo que as principais envolvem cegueira noturna e doengas infecciosas. Assim verifica-se a
importancia da assisténcia nutricional nas consultas de pré-natal, com o intuito de orientar o consumo de
fontes alimentares de vitamina A e suplementacdo, quando necessério, avaliando-se individualmente a

necessidade de cada gestante.
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