1. Introdução

As vitaminas constituem uma classe multiforme composta por treze nutrientes específicos que estão envolvidos em quase todos os processos metabólicos do organismo humano. Embora precisemos de quantidade mínima de vitaminas em nossa dieta diária, elas são um dos nutrientes mais importantes.

As vitaminas são classificadas em dois grupos de acordo com a solubilidade: hidrossolúveis e lipossolúveis. Lipossolúveis, quando solúveis em lipídios, sendo acumuladas e absorvidas em conjunto com as gorduras. São exemplos de vitaminas lipossolúveis: A, D, E e K. As hidrossolúveis são solúveis em água e tem como exemplo as vitaminas do complexo B e a vitamina C.

A vitamina B12, ou cianocobalamina, faz parte de uma família de compostos denominados genericamente de cobalaminas. É uma vitamina hidrossolúvel, sintetizada exclusivamente por microrganismos, encontrada em praticamente todos os tecidos animais e estocada primariamente no fígado na forma de adenosilcobalamina. A fonte natural de vitamina B12 na dieta humana restringe-se a alimentos de origem animal, especialmente leite, carne e ovos.

Em países industrializados, estudos epidemiológicos mostraram uma prevalência da deficiência de vitamina B12 na população geral próxima a 20%. Em países em desenvolvimento como Índia, México e Guatemala, foi verificada alta deficiência de vitamina B12 em gestantes, lactantes e crianças em período de amamentação. Além disso, estudos com crianças maiores, não-lactantes, no México e na Venezuela demonstraram que 33 a 52% dos indivíduos deste grupo apresentavam baixos níveis plasmáticos de vitamina B12.
A deficiência dessa vitamina pode ocasionar transtornos hematológicos, neurológicos e cardiovasculares, estando ela diretamente relacionada com a hiper-homocisteinemia (HHcy), um fator independente de risco cardiovascular e de danos neuroniais. Dessa forma, o diagnóstico precoce da deficiência da vitamina B12 é de grande importância para evitar danos patológicos irreversíveis. 
Devido a esses aspectos, essa deficiência deve ser considerada um importante problema de saúde pública, principalmente entre pessoas idosas e indivíduos que adotam uma dieta estritamente vegetariana.
2. Histórico da vitamina B12

No início de 1920, Minot e Murphy demonstraram poder curar a anemia perniciosa, uma doença anteriormente incurável, adotando uma dieta à base de fígado, o que aumentou em mais que o dobro a contagem de células vermelhas dos pacientes em um mês. Em 1945, um princípio ativo, efetivo como antianêmico, foi concentrado a partir de tecido hepático. Lester Smith e Folkers, em 1947, cristalizaram o princípio ativo do extrato hepático envolvido na regressão da anemia e o denominaram de vitamina B12, descrevendo-o como um composto cianídrico contendo um, átomo de cobalto.  
3. A vitamina B12
A vitamina B12 tem um peso molecular de 1,355 kDa (kilodalton). O termo vitamina B12 é atribuído a uma família de substâncias compostas por um anel tetrapirrólico que circunda um átomo central de cobalto, um grupo nucleotídico, que consiste na base 5,6 dimetilbenzimidazol e numa ribose fosforilada esterificada com 1-amino, 2-propanol (Figura 1). O nome do grupo é cobalamina, e ele pode apresentar diferentes ligantes, cada um conferindo um nome diferente: metil (metilcobalamina), hidroxil (hidrocobalamina), água (aquacobalamina), cianeto (cianocobalamina) e S-deoxiadenosina (deoxiadenosilcobalamina). Quimicamente, o termo vitamina B12 refere-se a hidroxicobalamina ou cianocobalamina, ainda que genericamente seja aplicado para todas as formas de cobalamina. A forma predominante no soro é a metilcobalamina, e no citosol, a adenosilcobalamina. A vitamina B12, quando em solução, é termoestável, mas sofre decomposição pela ação da luz e dos álcalis.  
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              Figura 1. Estrutura da vitamina B12

3.1 Funções da vitamina B12

Prevenir o indivíduo contra a anemia perniciosa; responsável pela formação das células vermelhas do sangue (hemácias); participa no metabolismo dos carboidratos e gorduras, atuando no desenvolvimento normal das células; responsável pelo crescimento normal do indivíduo; está envolvida na síntese de ácido nucléico (DNA – Ácido desoxirribonucléico); protege o sistema nervoso de nefralgias; alivia a irritabilidade e melhora a capacidade de concentração e memória. 
3.1.1 Função Bioquímica 

As reações envolvendo a vitamina B12 podem ser agrupadas em:

· Quebra de ligação carbono – carbono
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Fonte: Conn & Stumpf (1984)
· Quebra de ligação carbono - oxigênio
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Fonte: Conn & Stumpf (1984)

· Quebra de ligação carbono – nitrogênio
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Fonte: Conn & Stumpf (1984)

· Ativação metílica 
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                       Fonte: Conn & Stumpf (1984)

4. Absorção da vitamina B12 

A vitamina B12 é liberada pela digestão de proteínas de origem animal, sendo então capturada pela haptocorrina (também denominada transcobalamina I [Tc I] ou holo-Hc), uma proteína R produzida na saliva e no estômago, sendo esse complexo posteriormente degradado pelas proteases pancreáticas com conseqüente transferência da molécula de vitamina B12 para um fator intrínseco gástrico (FI), uma glicoproteína de 44 kDa produzida pelas células parietais do estômago. A ligação da vitamina B12 ao fator intrínseco (FI) forma na mucosa um complexo que deve resistir às enzimas proteolíticas da luz intestinal e que, posteriormente, adere-se a receptores específicos das células epiteliais do íleo terminal, onde a vitamina B12 é absorvida e ligada a um transportador plasmático e lançada na circulação. Várias horas são necessárias para a sua absorção. O fator intrínseco (FI) não é absorvido pelo intestino, sendo expelido sem transformação. A vitamina B12, absorvida no íleo terminal, é então ligada à transcobalamina II (Tc II), adentra a circulação portal e é distribuída para as células que expressam receptores específicos, os quais internalizam a vitamina na forma de complexo Tc-vitamina B12.

Qualquer alteração no processo da absorção leva à deficiência de vitamina B12. na ausência de fator intrínseco (FI), a absorção da vitamina B12 é prejudicada e, finalmente, segue-se a deficiência de vitamina. Numa deficiência relativamente comum que ocorre mais em adultos, a falta de fator intrínseco (FI) está associada à atrofia gástrica e à deficiência de muitas outras secreções gástricas. Ocorre ainda uma forma de deficiência congênita onde falta apenas o fator intrínseco. Ambas vão se traduzir em deficiência da vitamina e caracterizarão uma patologia denominada anemia perniciosa, na qual podem ser encontrados anticorpos anti-FI e anticélulas parietais.
5. Deficiência de vitamina B12

A carência de vitamina B12 pode ocasionar anemias, tais como:
( Anemia Perniciosa ou Macrocítica – Uma anemia crônica macrocítica, que ocorre mais comumente após os 40 anos. Ela é causada pela ausência do fator intrínseco normalmente presente no suco gástrico necessário para a absorção de cobalamina (B12) e controlada por injeções intramusculares de vitamina B12. Resulta na perda da função das células gástricas parietais, que secretam ácido clorídrico para acidificar o estômago e o fator intrínseco gástrico que facilita a absorção da vitamina B12. Os pacientes com anemia perniciosa podem apresentar: fraqueza, fadiga, diarréia, língua lisa, adormecimento e fomigamento dos pés e das mãos (parestesia) e icterícia. O seu diagnóstico é dado através de endoscopia digestiva, teste de Schilling ou hemograma com VCM (Volume Corpuscular Médio – média dos volumes das hemácias) aumentado.   
( Anemia Megaloblástica – Como a cobalamina tem relações metabólicas com o folato, a anemia megaloblástica desenvolve-se quando uma ou outra encontra-se em deficiência. A cobalamina indiretamente afeta a formação das células vermelhas do sangue pelo fornecimento de uma forma ativa de folato. É um tipo de anemia no qual a medula óssea produz hemácias (glóbulos vermelhos) e neutrófilos (glóbulos brancos) gigantes e imaturos. Os sintomas comuns são: perda de apetite; dores abdominais, enjôos e diarréia; desenvolvimento de úlceras dolorosas na boca e na faringe; alterações da pele; perda de cabelo; cansaço e perda de energia. O seu diagnóstico é dado através de hemograma (paciente apresenta VCM elevado, ou seja, macrocitose; HCM (Hemoglobina Corpuscular Média – peso da hemoglobina dentro da hemácia) e CHCM (Concentração de Hemoglobina Corpuscular Média – concentração da hemoglobina dentro da hemácia) elevado, ou seja, policromasia, com macrócitos ovais característicos; hipersegmentação nos neutrófilos; leucopenia (redução no número de leucócitos) e plaquetopenia (redução no número de plaquetas), dosagens de níveis séricos de folato e vitamina B12, dosagem de ferro elevado e dosagem de DHL (Desidrogenase Láctea no sangue) elevado.   

( Sprue – Como o folato, a cobalamina é efetiva no tratamento da síndrome intestinal de sprue. Entretanto, ela é mais efetiva quando usada em combinação com o folato porque seu papel é de ativação indireta de ácido fólico.

6. Fontes de vitamina B12 e Ingestão Diária Recomendada (RDA)

A vitamina B12 é encontrada em quantidade abundante apenas em alimentos de origem animal (Tabela 1). Ela não é encontrada em alimentos de origem vegetal, como frutas, vegetais, feijão e grãos. Entretanto, está presente em microorganismo como bactérias e levedura, que podem ser encontradas em alguns alimentos de origem vegetal, mas sua biodisponibilidade a partir dessas fontes é incerta. A ingestão diária recomendada de vitamina B12 encontra-se na tabela 2.
Tabela 1. Teor de vitamina B12 nos alimentos de origem animal.
	Tipo
	Fonte
	Teor (mcg)

	Carne Bovina
	Fígado
	70,58

	
	Filé mignom
	2,71

	
	Fraudinha com gordura
	1,82

	Frango
	Carne sem pele
	0,40

	
	Carne com pele
	0,32

	Peixes
	Atum fresco
	9,34

	
	Bacalhau cru
	0,91

	Ovos
	Pato
	5,40

	
	Codorna
	1,58

	
	Galinha
	1,29

	Frios
	Salame
	1,90

	
	Mortadela
	1,82

	
	Salsicha
	1,30

	Queijos
	Parmesão ralado
	2,26

	
	Prato
	1,50

	
	Ricota
	0,29

	Leite/Iogurte
	Desnatado
	0,56

	
	Integral/Natural
	0,37


Tabela 2. Ingestão diária recomendada.
	Idade
	RDA da B12  (mcg/dia)

	0 a 6 meses
	0,4

	7 a 12 meses
	0,5

	1 a 3 anos
	0,9

	4 a 8 anos
	1,2

	9 a 13 anos
	1,8

	Maiores de 14 anos
	2,4

	Período de gestação
	2,6

	Período de amamentação
	2,8


7. Suplementação


Com relação à suplementação, a vitamina B12 é a de uso mais abusivo no mundo atlético. Existem relatórios de atletas que recebem quantidades assombrosas via injeção pouco antes da competição. Provavelmente, acredita-se que se um pouco de B12 pode prevenir a anemia, então uma grande quantidade é capaz de maravilhas para aumentar a  capacidade de desempenho. Entretanto, vários estudos bem controlados realizados com a suplementação de B12 chegaram à conclusão de que ela não ajuda a melhorar as funções metabólicas, como o volume de oxigênio máximo (VO2máx) ou o desempenho de endurance.

 
A vitamina B12 em forma de coenzima, conhecida como Dibencobal, tem sido anunciada a atletas como capaz de estimular o desenvolvimento muscular e aumentar à força. Numa revisão para a National Strength and Conditioning  Association, Williams observou que essas tão propaladas propriedades baseava-se em dados enganosos e que não existiam pesquisas para comprovar o efeito ergogênico do Dibencobal.


Megadoses de vitamina B12 são consideradas relativamente prejudiciais. Elas podem ser usadas com sucesso no tratamento de um determinado tipo de anemia, mas não parecem beneficiar o individuo ativo que tem uma dieta balanceada.   
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