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RESUMO: Importante foco de atengdo em Saude Publica tem sido a avaliacdo de determina-
dos micronutrientes no ser humano, em especial aqueles que se encontram associados a
vulnerabilidade organica, conseqiiente ao desiquilibrio ou a deficiéncia desses micronutrientes.
Entre os micronutrientes, a hipovitaminose A tem sido objeto de realce devido a significante
prevaléncia em populagées de paises em desenvolvimento. Este artigo aborda a Vitamina A,
enfocando seu metabolismo e as repercussdes deletérias, decorrentes de sua deficiéncia so-
bre o organismo, suas manifestacdes no ciclo gravidopuerperal, e sua interacdo em situacées
clinicas, especificas.

UNITERMOS: Deficiéncia de Vitamina A. Vitamina A.

1- INTRODUCAO A associacgao entre o estado nutricional e a ha-
bilidade no controle as infec¢gbes tem sido observada

A histdria da vitamina A esta intrinsicamenteh& séculos, porém ha apenas poucas décadas tém sido
ligada a suas aplicacdes clinicas, notadamente aquenduzidos estudos sisteméticos em relagcdo a esse
las ligadas ao controle da cegueira noturna. Seguntiipico. O presente artigo aborda o metabolismo da vi-
Franco, esta afeccédo foi descrita, pela primeira vetamina A, a associacao e as repercussodes da sua defi-
no Egito, cerca de 1500 a®&.Naquela época, entre- ciéncia em varias condicdes clinicas, prevalentes no
tanto, nao foi associada a nenhuma deficiénciaomem.
dietética. A partir da segunda metade do século XIX,
surgem os primeiros relatos, associando algumas altg- \\ETABOLISMO
racdes oculares, dependentes de deficiente aporte ali-
mentard,

A descoberta da vitamina A ocorreu, quase s
multaneamente, em 1913, por dois grupos independen- A vitamina A, também conhecida pela designa-
tes de pesquisadores: McCollum & Da¥lisna Uni-  ¢ao de retinol, € um alcool primério, polietilénico e
versidade de Wisconsin, e Osborne & Merféleha  lipossoluvel, apresentando grande capacidade reativa.
Universidade de Yale. A estrutura quimica, no entaressa vitamina é instavel aos processos oxidativos e a
to, foi identificada em 1932, por Karf®r temperaturas acima 84°C®). O termo vitamina A é
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empregado, atualmente, para designar todos os desi-parte dessa vitamina seja disponivel sob a forma de
vados de betaionona, que possuam atividade biologicarotendéides, devido as dificuldades na obtencéo de
de retinol, exceto os carotendides. O termo retindid@imentos de origem animal, pelas precarias condigées
refere-se ao retinol ou aos seus derivados de ocorré@fe vida de grande parte de suas popul&o@&s-
cia natural e anélogos sintéticos, que ndo apresentamando-se em conta a nossa populacéo, apés a ingestao
necessariamente, atividade semelhante a do f€tinolde R-caroteno, essencialmente de frutas e hortalicas,
Os carotendides, por seu turno, sdo um grupo cora-absorcdo do retinol é realizada similarmente a das
posto por mais de 400 substancias diferentes, de ocgerduras. A absorgéo do retinol € quase integral em
réncia natural, sintetizadas por uma grande variedadendi¢des de normalidade do aparelho gastrointesti-
de microorganismos fotossintéticos. O seu precursoil, observando-se que a absorcdo dele e a de seus
comum, o fitoeno, um hidrocarboneto de 40 carbonogsteres é mais completa em jejum e se forem eles
é convertido em compostos mais insaturad@sye  administrados com solugfes aquosas. Na presenca de
o-carotenos. Aproximadamente 50 carotenoides poahormalidades da absorcdo das gorduras, a absorgéo
suem acdo bioldgica de vitamina A e o de maior ativido retinol também sofre redu¢fo
dadein vivo é o [3-caroteno, um dimero do retinol. A O retinol é liberado das proteinas no estbmago.
transformacéo de 3-caroteno em retinol € um impoE produto dessa a¢éo séo os ésteres de retinil que, no
tante processo no metabolismo dos animais, visto girgestino delgado, sdo hidrolizados de novo a forma de
os compostos carotendides sdo biologicamente ativeetinol, que é absorvido mais eficientemente do que os
apos sua transformacédo em retinol, sendo seu teor, éstere€).
sangue, em torno de 10,4umdtiL Por seu turno, os carotenodides séo clivados
O &cido retindico, um metabdlito do retinol, nodentro das células da mucosa intestinal em moléculas
qual o grupo é&lcool sofreu oxidagdo, apesar de sde retinaldeido, e posteriormente, sdo reduzidos a
mais potente que o retinol na promogéo da diferencigetinol”.
céo e crescimento do tecido epitelial, na deficiéncia ApOs a absorgéo do retinol ocorre a conjuga-
da vitamina A, ndo apresenta a mesma eficiéncia @o do mesmo ao acido glicurdnico, seguida da entra-
restauracdo da visdo ou das funcdes reprodutivata na circulacio enteroepatica, de que resultam dois
Adicionalmente, observa-se que muitos dos derivadgsodutos, a esterificagéo do retinol, originando ésteres
retindides, entretanto, falham em suas funcdes por lite retinil ou a oxidag&o do retinol ,originando o acido
garem-se a proteinas especificas que os transportagtindico. Tanto os ésteres de retinil quanto o 4cido
para os tecidos, onde permanecem inafivos retindico serdo transportados no plastha
Deficiéncia priméria de vitamina A resulta da
ingestdo inadequada de vitamina A pré-formad4-3- Armazenamento
(retinol) e carotendides. Deficiéncias secundarias re- O armazenamento da vitamina A é feito sob
sultam de m4 absorcéo devido a insuficiéncia dietétidarma de ésteres de retinil. Cerca de 50-80% da vita-
de lipides, insuficiéncia pancreética ou biliar e de transaina A, no corpo séo estocados no figado, onde a
porte prejudicado devido a abetalipoproteinemia, dostamina é ligada a proteina ligadora de retinol (PLR).
enca hepatica, desnutricdo proteicocaldrica ou defidesse estoque regula os efeitos de variabilidade nas
éncia de zinc62°) taxas de ingesta de vitamina A, particularmente con-
tra os riscos de deficiéncia, durante os periodos de
baixa ingesta dessa vitamina. A administracao de pe-
As fontes dietéticas de vitamina A podem ser guenas quantidades de vitamina E aumenta o
vitamina A pré-formada e a pré-vitamina A, repre-armazenamento do retinol nos tecidos
sentada pelos carotendides. O retinol s6 pode ser en- A concentragdo sangiiinea ndo € um guia reco-
contrado em tecidos animais, tendo como fontes alinendavel para um estudo individual da vitamina A,
mentares principais, o figado, o 6leo de figado de panas valores baixos de retinol sanguineo significam que
xes, o leite integral e seus derivados, 0os ovos e asarmazenamento hepético da vitamina pode estar
aves. Nos paises desenvolvidos, considerando-se ueggotado.
dieta habitual, aproximadamente 25% da vitamina A )
ingerida o é em forma de carotenéide, enquanto 7594 Transporte E Metabolismo
0 é em composto de vitamina A pré-form&dlaE A vitamina A pode ser mobilizada do figado
provavel que, nos paises em desenvolvimento, a maiara distribuicéo aos tecidos periféricos, na dependén-
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cia da oferta do aporte alimentar. Sendo ela deficie®-1- Viséo
te, esse processo envolve a hidrélise de ésteres de
retinil, fazendo com que o figado mantenha uma con- A vitamina A faz parte da purpura visual, pois
centragdo constante de sua forma ativa na circula-retinol vai combinar-se com a proteina opsina, para
cdo. A ligacado de retinol a um transportador especifformar a rodopsina ou purpura visual nos bastonetes
co, a PLR, que circula no plasma em um complexda retina do olho, que tem por fun¢édo, em dltima ana-
com transtiretina (pré-albumina), impede a excrecédse, a visdo na luz fraca. Pode haver a cegueira no-
do complexo retinol-PLR na uriffa turna, condicdo conhecida por nictalopia, pois a adap-
A taxa normal de retinol no plasma é de 30 @acdo ao escuro é uma fung¢éo especifica dos basto-
70 pg/dl (1,04pmol/L a 2,43umol/L). Porem, emnetes e dos cones, sendo a adaptagdo primaria, reali-
individuos saudaveis, o retinol plasmatico € mantideada pelos cones, completando-se em poucos minu-
dentro de uma variacao estreita de 1,39 a 1,73umolfbs. A adaptacao secundaria constitui fun¢éo dos bas-
(40,1 a 49,pig/dl) em adultos de aproximadamentégnetes e, quando ndo se completa em 30 min, carac-
metade desses valores nas criancas. Visto que a g@riza a cegueira noturia
tese hepética da PLR depende da presenca tanto de Os bastonetes e 0s cones retinianos contém pig-
zinco quanto de aminoacidos e de niveis de retinahentos visuais, denominados rodopsina, nos bastone-
plasmatico, os niveis da PLR podem ser afetados pt&s, e iodopsina nos cones. Os cones atuam como re-
diferencas daqueles nutrientes bem como da defiateptores de alta intensidade luminosa para a viséo
éncia crdnica da vitamina A, grave o suficiente paraolorida, enquanto os bastonetes s&o especialmente
depletar estoques de ésteres de retinil hepg&tico sensiveis a luz de baixa intensidade. Nas deficiéncias
Assim, criangas com desnutri¢cdo proteicocaldrica, tde vitamina A os bastonetes sdo mais afetados que os
picamente, mostram baixos niveis circulantes, deones visual¥.
retinol, o que pode n&o responder a suplementacdo de Sobre a deple¢éo do retinol do figado e do san-
vitamina A, a menos que a deficiéncia protéica sejgue (concentragcdes abaixo de 0,69umol/L de retinol
corrigida®. no plasma), observa-se que o periodo em que as mo-
dificagBes estruturais tornam-se irreversiveis € de mais
ou menos 10 meses. Entretanto, a visdo nao retorna
O retinol ndo é eliminado na urina e, sob formao normal imediatamente a administracéo de adequa-
inalterada, € excretado somente em casos de nefritas quantidades de retinol. O retorno a normalidade
cronica. Quando altas doses de vitamina A séo adnge € possivel apds serem supridos os estoques dessa
nistradas, é que certa proporcédo sofre excregdo ssbbstancid).
forma inalterada, nas fezés
O &cido retindico, absorvido ap6s passagem M2
circulacao, pela veia porta, é transportado no plasma  As concentracoes fisiologicas dos retindides tém
como um complexo ligado a albumina. De modo difesido implicadas a resisténcia organica contra as infec-
rente do retinol, o 4cido retindico ndo é armazenadgbes. Contudo, h& apenas duas décadas, estudos sis-
no figado, sendo rapidamente excretddo tematicos tém sido conduzidos sobre esse tdpico. Nesse
contexto, ha evidéncias de que os retindides modulam
3. FUNQC)ES E REPERCUSSOES DE SUA @ resposta de .célu~las fagocité_rigs, estimu_lando a
DEEICIENCIA fa}gocnose, a ativagdo da citotoxicidade medlaQa por
células e o aumento, na resposta de timacitos, a
A vitamina A exerce inumeras fungfes no ormitdgenos especificos, aparentemente por aumenta-
ganism& 1Y, Dentre tais fungGes, destacam-se, parem a expressio de receptores de interleucina-2 em
sua relevancia, a visdo, o crescimento, o desenvohduas células precursofdd®. Esses dados sdo cor-
mento e a manutengédo do tecido epitelial, da fungdoborados por estudos clinicos, realizados em crian-
imunoldgica e da reprodugdo. Cada uma dessas furas com deficiéncia dessa vitaniifia
¢cOes pode ser satisfeita por ingesta de carotendides O acido retindico proporciona liberacéo seleti-
pro-vitamina A, ésteres de retinil, retinol ou retinal queya de interleucina-1 por mondcitos do sangue periféri-
posteriormente, restituir-se-do em formas funcionaiso de seres humar& Adicionalmente, o acido
de retinol, retinal e acido retinaico. retindico aumenta a porcentagem de células linféides,
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gue expressam marcadores de superficie de linfocitasal, e a cancer de mama, em portadoras de neoplasia
T auxiliares, enquanto o R-caroteno aumenta a panamaria prévi@. Até o momento, entretanto, sdo
centagem de células linféides com expressao deconclusivos os efeitos benéficos, inicialmente aven-
marcadores de céluldsatural Killer (NK), o que tados, sobre a protecdo oferecida contra determina-
sugere uma atuagao diferenciada dos varios retindiddss tumores malignds).
na imunidade celular, especifitta O efeito anti-oncogénico se d4 as custas de
A deficiéncia de vitamina A estd associada @nducdo da diferenciacdo em células morfologicamente
reducédo da atividade de células NK e a habilidade d®rmais, supressao do fen6tipo maligno com inibicao
células esplénicas em produzir interferon, apos o estia proliferacdo celular e pela melhoria nos mecanis-
mulo de mitégenos. Adicionalmente, essa deficiénciaos de defesa do hospedeiro, sendo constatado que o
associa-se a reducgédo da producgéo de anticorpos c@rearoteno € protetor contra danos produzidos pela
tra polissacarideos bacterianos e antigenos protéicasadiacad?®22.23)
em estudos experimentdfse a piora do controle da

infecgdo por micobacteriose e esquistossomose, et~ EM Pacientes Portadores Do HIV-1

seres humangg1”) Estudos recentes tém demonstrado associagéo
] o consistente entre a infeccao pelo virus da imunodefi-
3.3- Tecido Epitelial ciéncia humana, tipo 1 (HIV-1) e deficiéncia de vita-

A vitamina A age na diferenciacdo e crescimina A?#27), Tal associacdo tem sido verificada tanto
mento das células epiteliais, sendo imprescindivel pan® aumento de incidéncia de infeccao sintomética pelo
o crescimento e desenvolvimento normais dos tecidé#lVV-1, em adultos, quanto no incremento das taxas
0sseo e dentéario. Notadamente, induz e controla a die transmissdo verti¢#26.28/40) pacientes com de-
ferenciagdalo muco secretado no trato respiratorioficiéncia de retinol tém tendéncia a menor sobrevida,
levando, em casos de deficiéncia de vitamina A, quando comparados a pacientes sem essa cofilicdo
supresséo das secrec¢des normais e, consequentenigstudo conduzido em Ribeirdo Preto, Brasil, ndo ob-
te, a irritacdo e a infeccao. servou associacao entre os niveis plasmaticos de vita-

Adicionalmente, a vitamina A tem acéo inibit6-mina A e a contagem de células SD.
ria da queratinizacdo, atuando no controle das lesbes A vitamina A persiste sendo objeto de estudos
dermatoldgica$’). Sob tal aspecto, seu uso tem sidamo campo da transmisséao vertical do HIV-1. Sabe-se
efetivado para o controle da porfiria e para o controlgue ela pode ser importante devido ao efeito esti-
da leucoplasia ordl®. Pacientes que apresentam amulador sobre o sistema imunoldgico além do seu pa-
forma pustular ou eritrodérmica da psoriase, apresepel na manutencao da integridade da mucosa epitelial.
tam reducao significativa de vitamina A em relacddanto a gestacdo quanto a infeccéo pelo HIV-1 sdo
ao grupo de pacientes com psoriase viiyar fatores de risco para deficiéncia da vitamina A. Vari-
os fatores podem contribuir para isso, incluindo baixa
ingesta e ma-absorgéo de alimentos ricos nessa vita-

A deficiéncia de vitamina A parece aumentamina, aumento do seu metabolismo, efeitos da
a suscetibilidade a carcinogénese, mesmo quandorsemodiluicdo durante a gravidez, maior utilizacao e,
avalia especificamente o homem, havendo marcagi@aesmo, perda urinaria, anormal durante infec¢des
tendéncia a hiperplasia e a sintese de DNA com reportunistas. Estudo, conduzido no Brasil, demonstrou
duzida diferenciacéo celulgf. aumento da excrecao urinéria de vitamina A, maior

O B-caroteno e o retinol foram analisados enem pacientes com sindrome da imunodeficiéncia
estudos de quimioprevencdo de varios tipos dadquiridia em relacéo aos do grupo portador do HIV-
neoplasias, em individuos de ri&b Os principais 1, e destes em relagdo aos do grupo-corttblEm
estudos foram referentes a neoplasias pulmonares, eonseqéncia, a deficiéncia de vitamina A durante a
tabagistas cronicos e portadores de asbestose; a cilafieccao pelo HIV-1 inclui deterioragdo da imunida-
cer de cavidade oral, em portadores de leucoplasi®, maior progresséo para AIDS, reducao da sobrevida
pilosa, a adenocarcinoma de célon, em portadores denaior mortalidade infantii'-3440)
adenoma colbnico; a cancer de pele, em albinos da  Alguns estudos observaram que tanto o nivel
Tanzania e em portadores de ceratose actinica; a cgrico de vitamina A quanto o nimero de célulag CD
cer de colo uterino, em pacientes com displasia cerveram fatores preditivos, independentes de transmis-
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sao vertical do HIV-1, quer afetando a integridade Dentre as possiveis explicacdes para 0s niveis
placentaria, quer aumentando a viremia sanguineabaixos de vitamina A, no corddo umbilical de recém-
viremia no leite materno ou na excrecao cervical dnascidos com retardo de crescimento intra-uterino,
virus 243043 Alguns trabalhos, entretanto, ndo conquando comparados com recém-nascidos considera-
firmam tais assertivas. Sob essa perspectiva, outrdes como de peso adequado para a idade gestacional,
estudos ndo encontraram correlacdo entre baixo nivad seguintes fatores merecem destaque: a) a oferta
sérico de vitamina A e o aumento da transmissao vanadequada de vitamina A pela mae, secundaria a com-
tical (28:30.33,44) prometimento da circulacdo uteroplacentaria; b) bai-

Na tentativa de elucidar a real associacao deo poder de ligacdo de vitamina A pelo feto, devido as
vitamina A com a transmissao vertical do HIV-1, al-baixas concentragfes das proteinas responséaveis pelo
guns pesquisadores realizaram suplementacédo de transporte de vitamina A pelo tecido placentario e pela
tamina A as gestantes portadoras do HIV-1. Até BLR (com isso a vitamina ndo sera captada pelo figa-
momento, os resultados ndo detectaram efetividad® fetal, resultando em baixos niveis de vitamina A
da vitamina A, estatisticamente significativa,na reduplasmatica); c) maior utilizagdo de vitamina A pelo
céo da transmissédo vertical desse vitus47:48) feto, relacionada com a presenca de infeccdes intra-
uterinas, pois as infec¢des agudas e cronicas aumen-
tam a taxa catabolica e a excre¢do de vitamina A; d)
armazenamento insuficiente e inadequado de vitami-

A vitamina A é importante para a reproducaona A pelo figado fetal, relacionado a presenca de anor-
crescimento e desenvolvimento fetal, constitui¢do daalidades estruturais e funcionais no figado de recém-
reserva hepatica fetal e para o crescimento tissulaascido, com retardo do crescimento intra-uterino,
materno. Nesse contexto, a concentracéo tissular adendo essas alteracdes, possivelmente, associadas a
quada de vitamina A, € sabido, traz beneficios paradeplecao das células hepéticas, armazenadoras de vi-
funcéo feto-placentaria, pelo aumento dos niveis damina A%,

3.6- Na Gestacao

progesterord . _
O diagnéstico da cegueira noturna, gestacionat /- EM Criancas
tem ganhado destaque, inclusive por permitir a identi- A deficiéncia subclinica da vitamina A aumen-

ficacdo das mulheres com maior risco de mortalidada a morbidade e mortalidade infaffil Observa-se
a curto e longo prazo no periodo pds-parto, associadaior susceptibilidade de diarréia infecciosa e doen-
a processos infecciosti cas do trato respiratério em criangas com hipovitami-
Outra evidéncia da importancia da vitamina Anose A.Adicionalmente, a suplementagéo de vitami-
na gestagdo € a associagdo entre os baixos niveisndeA, nos casos graves de infec¢do aguda pelo virus
[B-caroteno em mulheres com pré-eclampsia e eclarde sarampo, mostrou-se eficaz na redugéo da morta-
psia, devido ao papel da vitamina como antioxidantdidade®).
Sugere-se que a vitamina A atue na prevencdo da  Durante episédios de malaria, os niveis plas-
lesdo endotelial, um dos fatores causais das sindrommaéticos de vitamina A foram subnormais em 37,5%
hipertensivas da gravidé&2-51) das criangas estudadas no Congo, observando-se as-
Tanto a ingestédo deficiente quanto a ingestasociacdo direta entre a deficiéncia dessa vitamina e 0
excessiva de vitamina A estdo associadas com defeivento de malaria agu&aEntretanto, estudo condu-
tos congénitos (cérebro, olho, ouvido, aparelho gentido com concentragdes crescentes de retinotro,
tourinario, coracao e sistema vascular), dependenddo observou diferenca no padrdo de crescimento
de qual sistema esta em fase de diferenciacdo desse patégeno independente da concentracdo de
momento da exposicdo. As alteraces dependentesetinol utilizad&®).
mediadas pela vitamina A sobre o metabolismo do
DNA podem provocar reabsorcéo de embrides e morte8~ EM 1d0s0s
fetal, além de contribuir para a baixa reserva hepatica  Em idosos, por sua vez, obtém-se taxas de de-
do recém-nascid6?. ficiéncia de vitamina A em torno de 13,2%. Nes-
Tem-se aventado, adicionalmente, a associac&espacientes, a associagao da deficiéncia de vita-
entre baixas concentracdes de vitamina A no corddoina A é sensivelmente maior em pacientes com
umbilical e crescimento anormal do f&6%. ma-nutricdo proteicocalérié®, com correspondente
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indice de massa corpérea reduzida, devendo-se, pgsiencia elevada, o que tem levado as autoridades ao
sivelmente, a reduzida ingesta alimentar, essencialmesmprego de meios visando ao fornecimento de vita-
te de frutas e hortalic¥. Até o momento, sdo mina A em forma de medicamentos, visto que o enri-
inconclusivos os efeitos benéficos, inicialmente averguecimento dos alimentos com tal vitamina ainda néo
tados, sobre a degeneracao macular e sobre a cat@&ama realidade em nosso meio. Entre adultos, a defi-
ta relacionada a velhice. ciéncia é comumente encontrada nas doengas croni-
cas, que afetam a absorcdo, como as afeccdes dos
tratos hepatico e biliagprue colite ou em regimes

Alguns estudos tém observado associacdo dhetéticos inadequad&&
hipovitaminose A com diabetasllitustipo-1 e fibrose Um sintoma precoce é a hemeralopia com ele-
cistica. Persistem inconclusivos os efeitos sobre a ragda sensibilidade a luminosidade e, ap6s longo perio-
posta ao toxoide tetani€b do de tempo, sucede-se o aparecimento de alteracdes
anatomopatoldgicas, como a queratose conjuntival e a
gueratomalacia, e, também, a queratinizagdo da pele
e das mucosés

A deficiéncia de vitamina A é sucedida por di- Sinais e sintomas de deficiéncia incluem as
versas alteracdes em o6rgéos e tecidos de origdesdes da pele (hiperqueratose folicular) e infeccdes,
ectodérmica (Tabela I). As reservas tissulares, ngorém, a manifestacdo mais perceptivel é a cegueira
adulto normal, quando completas, séo suficientes panaturna, que aparece somente quando a deficién-
atender as necessidades normais do organismo. bi@a é grave. Além disso, freqlientemente, a quera-
entanto, a deficiéncia ocorre em maior freqliéncia emomalacia(dessecacéao, Ulcera e xerose da cérnea e
criangas de baixa idade, associada a deficiéncemnjuntivite) é precedida pela cegueira noturna, que
protéica, principalmente em certas regibes da Africaparece como sinal precoce. Na seqiiéncia, evolui para
Asia e América do S(#. deficiéncia grave da viséo, culminando com a ceguei-

No Brasil, em regides do Nordeste, as afeccdaa definitiva(’-18),
oculares por deficiéncia de vitamina A atingem fre- Podem ser encontradas manifesta¢gfes da defi-
ciéncia também sobre o epitélio broncorrespiratorio,
com tendéncia a queratinizacdo, levando a infecgao.
Outras manifestacdes tém sido descritas sobre o apa-
relho geniturinario, como a frequiéncia elevada de cél-
culos renais e ureteréis

Adicionalmente, observa-se faléncia de fun¢des
sistémicas, caracterizada por desenvolvimento embrio-
génico anormal, espermatogénese deficiente, aborto
espontaneo, reduzido nimero de osteoclastos (resul-
tando em deposicdo excessiva de 0sso periosteal),

3.9- Outras Associacdes

4- SINAIS E SINTOMAS DE DEFICIENCIA

Tabela | - Efeitos de hipovitaminose A
Xeroftalmia, queratomalécia. Infecgdes secundarias.

Modelacdo Ossea defeituosa, maior espessura 0ssea.
Aumento da pressao do liquor. Hidrocefalia.

Anormalidade de reproducéo, incluindo aborto,
alformacdes.

Doencas de pele.
Célculos renais e ureterais.

Aumento da mortalidade.

Defeito para adaptacéo ao escuro - sinal mais precoce.

Faléncia de crescimento.
I munodepressao.
Xerose e queratinizagcdo de membranas mucosas.

Traqueobronquite necrozante inicialmente, sucedendo-
se metaplasia escamosa.

Maior risco de transmissdo vertical do virus HIV-1?
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anemia e imunodepressao. Entre outras manifestacoes
observaveis, tem-se a queratinizacdo das mucosas do
trato respiratério, do tubo digestivo, do trato urinério,
da pele e do epitélio ocular, resultando em reducdo
funcional dessas membranas contra infedt6és°)

Em animais, a deficiéncia de vitamina A acha-
se associada com defeitos do desenvolvimento e re-
modelacédo 6ss€ea.

A deficiéncia de vitamina A entre criancas
estéd associada com o desenvolvimento de doencgas ocu-
lares, como a cegueira noturna e xeroftalmia, maior
gravidade do sarampo, pneumonia e doencas diar-
réicas, culminando, em Ultima analise, em alta mor-
talidadé®).
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5- DOENCAS QUE PRECIPITAM DEFICIEN- de vitaminas A e D, como 100.000 Ul e 400 UI, res-
CIA DE VITAMINA A pectivamente, devam ser obtidas somente por pres-

. . . cricdo médic.
« Febre - maior excrecdo urinaria ocorre freqiiente-

menté” )
* Infeccdes, notoriamente doenca causada pelo Hig- PROGNOSTICO
1 (SIDAY. Os sinais e sintomas de deficiéncia de vitamina

* Nef_nt_(i crpnlcam; , _ A respondem a suplementagéo dessa vitamina na mes-
. Def|C|en'C|a o!e proteina — interfere com o transpor,4 ordem em que elas aparecem. Cegueira noturna
te da vitamina A no sangue, mesmo quando @snande muito rapidamente, enquanto anormalidades
mgestao eNadequa,éf’g da pele podem levar varias semanas para se resolve-

* Ma absqrgao dO_S I,'P'd@s , . rem. Suplementacé&o vitaminica reduz significativamen-

* Em pacientes cirroticos — a PLR tem sido associgg ¢ mgorpidade e a mortalidade entre criancas com
da a marcador de ma nutricdo proteicocalorica,ampo complicado por pneumonia ou diarréia croni-
mesmo naqueles com a forma leve da doenga (Childe1.62.63) Adicionalmente, a suplementacdo dessa
A). Tem sido aventado que reducdo dos niveis dgamina, previamente ao desenvolvimento dos sinto-
transtiretina e PLR, nesses pacientes, devam-ge,s nor deficiéncia de vitamina A, exerce um efeito
principaimente a insuficiéncia hepatica ou mesmg o\ entivo notavel, resultando em reduzido nimero de

devido aos reduzidos niveis de vitamina A, CorpOs gy itas médicas por sintomas relacionados a diar-
rais, em relagcdo a um indicador isolado de ma nut

~ o /i) V8ia e reducéo da incidéncia de xeroftal#¥&e)
cao proteicocalorid®).

6- TERAPEUTICA 9- NECESSIDADES HUMANAS

Em todas as manifestacdes de deficiéncia ?ﬁ? As recomendacdes vigentes das necessidades

vitamina A, indica-se adequacao dietética ou interve a vitamina A fora_m estabelecidas em 2002 € sao
¢Oes de suplementacao, utilizando-se a vitamina isol xpressos em pg/dia. (Tabela Il) Para a caracterizacdo
damente ou por enriquecimento alimentar a quantidade diaria recomendada de vitamina A é

No tratamento de fotodermatose, acne, psoriél_tlhzada a definicdo de necessidade média, estimada

se,Ptiriasis vulgarise da hiperpigmentacéo folicular, como aquela ingesta diaria, suficiente para satisfazer

orienta-se a tretinoina — acido retindico com a finalidad@® Necessidades de metade de uma populacao sauda-

de estimular o epitélio a produzir células corfiéas veI..A rIeAcoRmendagao grodprllja}mtenteﬁlllta (RDA)’ sigla
Tem-se aventado um efeito preventivo na tenc© mtgde?j ecommended ietary owancaiad d
séo pré-menstrual com o uso, a intervalos mensais, antidade necessaria para supfir as necessidades de

suplementagéo vitaminica nos 10 dias que anteced a ggtybo dg.s indi_\g_(lj_Léoz S%Uda\t/ék. A & limitad
a0 periodo menstru8l iodisponibilidade da vitamina A € limitada

No tratamento da xeroftalmia tem-se dado pre’gela ligac&o dos carotgnéides a pr‘?te‘r‘"f‘s’ € isso p,ode
feréncia a injecao intramuscular de 100.000 Ul dgersuperado pelo cozimento que dissocia as proteinas

palmitato de retinil, em solugcdo miscivel na agua, s& libera o c_arotgnmd’e. . ,
guida, em 24 h, de nova dose de 100.000 Ul via oral O retinol livre é relativamente estavel ao calor

em solucao oleosa de palmitato de retinil ou palmitat% aluz, porem, pqde_ser destruido pelg oxidaggo. Por-
de vitamina A9 tanto, sua biopoténcia pode ser reduzida pela presen-

ca de elementos de transigéo (ferro, cobre) e protegi-
da pelo uso de vitamina E ou antioxidantes sintéticos

7- CONTRA-INDICAGOES PARA SUPLE- | egtapilizada pela esterifica@o

MENTACAO DE VITAMINA A

E uma contra-indicacao relativa a suplementag g INTERACOES
¢do de vitamina A, em presenca de pacientes forma-

dores de célculos urinarios, de acido Urico e oxalato Colestiramina pode induzir deficiéncia de vita-
A vitamina A mantém equilibrio fisiolégico com mina A®.
as vitaminas E e D. Bood and Drugs Administration Kanamicina e Neomicina — podem alterar a

prop0s que as preparagdes, contendo grandes doabsor¢édo das gorduras e acarretar ma absor¢do das

11
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Tabela |I: Recomendacéo diaria (RDA)

RDA RDA

IDADE (ANOS) (empg/d (Ul Vit A
de retinol) de retinol)

RECEM-NASCIDOS

0,0 - 0,5 400 1330

CRIANCAS

0,5-1 500 1665

1-3 300 1000

4-8 400 1330

9-13 600 2000

MULHERES

13 - 51+ 700 2310

HOMENS

11-51+ 900 3000

Fonte: Food and Nutrition Board, Institute of Medicine
National. Dietary Reference Intakes: Application in

Dietary Assessment. Recommended Dietary Allowances.

Washington, DC: National Academy Press, 2003

vitaminas A e K, reduzindo objetivamente a biodispo

nibilidade em 149%®).

Oleos minerais — possiveis deficiéncias de vita
minas A, D e K. Diminui a absor¢&o de vitamind@ A
Vitaminas D e A tém tendéncia a

potencializarem-$e?).

Pectina citrica diminui a biodisponibilidade de

sintese do R-carotefd.

Oleo de soja — melhora a biodisponibilidade e
conversao do B-caroteno em retinol, propriedade es
gue persiste inalterada ao calor, mesmo em tempe!

turas de 100° @.

11- FONTES ALIMENTARES

A vitamina A pode ser encontrada em diferen
tes alimentos, entretanto, alguns alimentos destacal
se por maior concentracdo dessa vitamina. (Tabela |
A vitamina A pré-formada (retinol) esté presente, prin

Tabela I11: Alimentos com maior concentracéo de

Vitamina A
ALIMENTO (100g)

ABOBORA COZIDA/REFOGADA
ACELGA

AGRIAO

AMEIXA VERMELHA
AZEITE- DE- DENDE
BATATA-DOCE
BATATA-DOCE COZIDA
BATATA-DOCE FRITA
BERTALHA REFOGADA
BIFE DE FIGADO
BROCOLIS REFOGADO
CAQUI

CENOURA

CHICORIA

COUVE

COUVE REFOGADA
CREME DE LEITE
DAMASCO DESSECADO
ESPINAFRE

GRANOLA

MANGA

MANTEIGA COM SAL
MARGARINA COM SAL
MOSTARDA (FOLHA COZIDA)
NAN I/NESTOGENO PO
OVO DE GALINHA COZIDO
OMELETE

PIMENTAO

cipalmente, no figado e rim, leites integrais e seus d QUEIJO GORGONZOLA

rivados, peixes e gema de ovos. As pro-vitamina
(carotendides): em vegetais folhosos, legumes e fri

tas, Oleo de figado de peixes.

Em anexo, tabela das principais fontes alimen

tares de vitamina A (Tabela I(fb.
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QUEIJO-DE-MINAS
QUEIJO PARMESAO
QUEIJO PRATO

RETINOL
(g /RE)

525,0 g
292,0 g
370,0 g
200,0 g
45.920,0 g
300,0 |g
252,0 g
630,0 g
1.164,0 g
11.116,3 g
4250 g
250,0 1g
1.100,0 g
330,0 g
650,0 g
1.300,0 g
310,0 g
1.270,0 g
1.170,0 g
300,0 g
210,0 g
652,0 g
9240 g
350,0 g
530,0 g
500,0 |g
259,0 g
2450 g
230,0 g
270,0 g
254,0 g
240,0 g
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EL BEITUNE P; DUARTE G; QUINTANA SM; FIGUEIRO-FILHOEA & VANNUCCHIH. Hypovitaminosis A: Cofactor
of deleterious clinic outcome in human being. Medicina, Ribeirdo Preto, 36 : 5-15, jan./march 2003.

ABSTRACT: An important focus of attention in Public Health has been micronutrient deficiency
in human being because of the enhanced vulnerability of individuals to the effects of micronutrient
deficiency or imbalance. Among all micronutrients deficiencies, vitamin A has been one of the
most important public health problems, affecting a large percentage of people in developing
countries. This article focus on a review of vitamin A metabolism, deleterious repercussions and
association with several clinical and obstetrics conditions. It highlights hypovitaminosis A as
cofactor of deleterious clinic outcome in human being.

UNITERMS: Vitamin A Deficiency. Vitamin A.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1-FRANCO G. Tabela de composi¢cdo quimica dos ali-
mentos, 92 ed, Atheneu, S&o Paulo, p 9-15, 1998.

2 - McCOLLUM EV & DAVIS M. The necessity of certain lipins in
the diet during growth. J Biol Chem 15 : 167-175, 1913.

3 - OSBORNE TB & MENDEL LB. Relation on Growth to Diet. J
Biol Chem 16 : 423-424, 1913.

4 - KARRER P. Chemical relation of carotenoid and vitamin A.
Arch Dis Biol 18: 30-39, 1933.

5- COWARD KH. Influence of light and heat on formation of
vitamin A in plant tissues. J Biol Chem 72 : 781-799, 1927.

6 - SILVEIRA SA. Avaliacdo antropométrica e dos niveis plas-
maticos de vitamina A em individuos infectados pelo HIV-1
em pacientes com SIDA. Dissertacao de Mestrado, Facul-
dade de Medicina de Ribeirdo Preto da USP, Ribeirdo
Preto. p. 1-134, 1996.

7 - MAHAN LK & STUMP SE. What is a vitamin? In: KRAUSE'S.
Food nutrition & diet therapy . 102 ed, W.B.Saunders ,
Philadelphia, p.68-109, 2000.

8 - VANNUCCHI H. Interaction of vitamins and minerals. Arch
Latinoam Nutr 41:9-18, 1991.

9 -BOOTH SL; JOHNS T & KUHNLEIN HV. Natural food sources
of vitamin A and provitamin A. Food Nutr Bull 14 : 6-19,
1992.

10 - LI E & NORRIS AW. Structure/function of cytosolic vitamin
A-binding proteins. Annu Rev Nutr 16: 205-234, 1996.

11 - ROSS AC. Vitamin A status: Relationship to immunity and the
antibody response. Proc Exp Biol Med 200 : 303-320, 1992.

12 - GARBE A; BUCK J & HAMMERLING U. Retinoids are important
cofactors in T cell activation. J Exp Med 176: 109-117,
1992.

13 - SEMBA RD; MUHIL AL; WARD BJ; GRIFFIN DE; SCOTT AL;
NATADISASTRA G; WEST KP JR & SOMMER A. Abnormal T-
cell subset proportions in vitamin-A-deficient children.
Lancet 341: 5-8, 1993.

14 - BOWMAN TA; GOONEWARDENE IM; PASATIEMPO AM;
ROSS AC & TAYLOR CE. Vitamin A deficiency decreases
Natural Killer cells activity and interferon production in rats.
J Nutr 120: 1264-1273, 1990.

15 - PASATIEMPO AM; KINOSHITA M; TAYLOR CE & ROSS AC.
Antibody production in vitamin A-depleted rats is impaired
after immunization with bacterial polisaccharide or protein
antigens. FASEB J 4: 2518-2527,1990.

16 - PARENT G; ROUSSEAUX-PREVOST R; CARLIER Y &
CAPRON A. Influence of vitamin A on the immune response
of Schistosoma mansoni-infected rats. Trans R Soc Trop
Med Hyg 78:380-384, 1984.

17 - OLSON JA. Carotenoids and human health. Arch Latinoam
Nutr 49: 7S-11S, 1999.

18 - MARRAKCHI S; KIM |; DELAPORTE E; BRIAND G; DEGAND P;
MAIBACH HI & THOMAS P. Vitamin A and E blood levels in
Erytrodermic and Pustular Psoriasis associated with chronic
alcoholism. Acta Derm Venereol 74: 298-301, 1994.

19 - SILVEIRA ER; NAVES MM; VANNUCCHI H; JORDAO-JR AA,;
DAGLI ML & MORENO FS. Vitamin A and all-trans and 9-cis
retinoic acids inhibit cell proliferation due the progression
phase of hepatocarcinogenesis in Wistar rats. Nutr Cancer
39: 244-251, 2001.

20 - GOSS GD & McBURNEY MW. Physiological and clinical
aspects of vitamin A and its metabolites. Crit Rev Clin Lab
Sci 29: 185-215, 1992.

21 - SHEKELLE RB, LEPPER M, LIU S. Dietary vitamin A and risk
of cancer in the Western Electric study. Lancet 2 :1185-
1190, 1981.

22 - UMEGAKI K; IKEGAMI S; INOUE K; ICHIKAWA T, KOBAYASHI
S; SOENO N & TOMABECHI K. Beta-carotene prevents x-
ray induction of micronuclei in human lymphocytes. Am J
Clin Nutr 59:409-412, 1994.

23 - KREISS J. Breastfeeding and vertical transmission of HIV-1.
Acta Paediatr 421:113-117, 1997.

24 - BAUM MK; SHOR-POSNER G; BONVENI P; CASSETTI |;
MANTER-ATIENZA E; BEACH RS & SAIBERLICH JE. Influence
of HIV infection on vitamin A status and requirements. Ann
NY Acad Sci 669 :165-173, 1992.

25-BEACH RS; MANTER-ATIENZA E & SHOR-POSNER G.
Specific nutrient abnormalities in asymptomatic HIV-1
infection. AIDS 6:701-708, 1992.

26 - FIGUEIREDO JF; LORENZATO MM; SILVEIRA AS; PASSOS
AD; RODRIGUES MD; GALVAO LC & VANNUCCHI H. Survival
and infectious processes in pacients with AIDS: analysis

13



El BeituneP; Duarte G; Quintan8M; Figueir6-FilhoEA & Vannucchi H

based on initial serum vitamin A levels. Rev Soc Bras Med
Trop 34: 429-435, 2001.

27 - BURNS DN; FITZGERALD G & SEMBA R. Vitamin A deficiency
and other nutritional indices during pregnancy in human
immunoeficiency virus infection: prevalence, clinical
correlates and outcome. Women and Infants Transmission
Study Group. Clin Infect Dis 29:328-334, 1999.

28 - GREENBERG BL; SEMBA RD; VINK PE; FARLEY JJ;
SIVAPALASINGAM M; STEKETEE RW; THEA DM &
SCHOENBAUM EE. Vitamin A deficiency and maternal-infant
transmission of HIV in two metropolitan areas in the United
States. AIDS 11: 325-332, 1997.

29 - MEDA N. The reduction of mother-child transmition of HIV
infection in developing countries: potential intervention
strategies, obstacles to implementation and perspectives.
Sante 7:115-125, 1997.

30 - NIMMAGADDA A; O'BRIEN WA & GOETZ MB. The significance
of vitamin A and carotenoid status in persons infected by
the human immunodeficiency virus. Clin Infect Dis 26 : 711-
718, 1998.

31 - PHUAPRADIT W; CHATURACHINDA K; TANEEPANICHSKUL
S; SIRIVARASRY J; KHUPULSUP K & LERDVUTHISOPON N.
Serum Vitamin A and B-Carotene Levels ins Pregnant
Women Infected With Human Immunodeficiency Virus-1.
Obstet Gynecol 87:564-567, 1996.

32 - PHUAPRADIT W. Plasma HIV-1 RNA viral load and serum
vitamin A and E levels in HIV-1 infected pregnant women.
Aust NSJ Obstet Gynaecol 40: 78-80, 2000.

33 - SEMBA RD; GRAHAM NMH & CAIAFFA WT. Increased
mortality associated with vitamin A deficiency during human
immunodeficiency virus type 1 infection. Arch Intern Med
153: 2149-2154, 1993.

34 - SEMBA RD; MIOTTI PG; CHIPHANGWIJD; SAAH AJ; CANNER
JK; DALLABETTA GA & HOOVER DR. Maternal vitamin A
deficiency and mother-to-child transmission. Lancet
343:1593-1597, 1994.

35 - SEMBA RD; WALESKA TC & GRAHAM NMH . Vitamin A
deficiency and wasting as predictors of mortality in human
immunodeficiency virus-infected injection drug users. J
Infect Dis 171: 1196-1201, 1995.

36 - SEMBA RD; MIOTTI PG & CHIPHANGWI JD. Infant mortality
and maternal vitamin A deficiency during human
immunodeficiency virus infection. Clin Infect Dis 21: 966-
972, 1995.

37 - SEMBA RD; MIOTTI P; CHIPHANGWI JD; SAAH AJ; CANNER
JK; DALLABETTA GA & HOOVER DR. Maternal vitamin A
deficiency and child growth failure during human
immunodeficiency virus infection. J Acquir Immune Defic
Syndr Hum Retrovirol 14:219-222, 1997.

38 - SEMBA RD; FAR ZADEGAN H & VLAHOV D. Vitamina A
levels and human immunodeficiency virus load in infection
drug users. Clin Diagn Lab Immunol 4:93-95, 1997.

39 - SEMBA RD; LYLES CM & MARGOLICK JB. Vitamin A
supplementation and human immunodeficiency virus load in
injection drug users. J Infect Dis 177: 611-616, 1998.

40 - SILVEIRA SA; FIGUEIREDO JF; JORDAO-JR A; UNAMUNOR;
RODRIGUES M & VANNUCCHI H. Malnutrition and
hypovitaminosis A in AIDS patients. Rev Soc Bras Med
Trop 32: 119-124, 1999.

14

41 - JORDAO-JR AA; FIGUEIREDO JF; SILVEIRA S; JUNQUEIRA-
FRANCO MV & VANNUCCHI H. Urinary excretion of vitamin
A and thiobarbituric acid reactive substance AIDS patients.
Rev Hosp Clin Fac Med S&o Paulo 53: 11-15, 1998.

42 - NDUATI RW; JOHN GC; RICHARDSON BA; OVERBAUGH J;
WELCH M; NDINYA-ACHOLA J; MOSES S; HOLMES K;
ONYANGO F & KREISS JK. Human immunodeficiency virus
type 1 infected cells in breast milk: association with
immunosuppression and vitamin A deficiency. J Infect Dis
172: 1461-1468, 1995.

43 - BURGER H; KOVACS A & WEISER B. Maternal serum vitamin
A levels are not associated with mother-to-child transmission
of HIV-1 in the United States. J Acquir Immune Defic
Syndr Hum Retrovirol 14: 321-326, 1997.

44 - COUTSOUDIS A; PILLAY K & SPOONER E. Randomized trial
testing effect of vitamin A supplementation on pregnancy
outcomes and early mother-to-child HIV-1 transmission in
Durban, South Africa. AIDS 13: 1517-1524, 1999.

45 - FAWZI WW; MSAMANGA GI; SPIEGELMAN D; URASSA EJN;
McGRATH N; MWAKAGILE D; ANTELMAN G; MBISE R;
HERRERA G; KAPIGA S; WILLETT W & HUNTER DJ.
Randomized trial of effects of vitamin supplements on
pregnancy outcomes and T cell counts in HIV-1 infected
women in Tanzania. Lancet 351: 1477-1482, 1998.

46 - FAWZI WW; MSAMANGA G & HUNTER D. Randomized trial
of vitamin supplements in relation to vertical transmission of
HIV-1 in Tanzania. J Acquir Immune Defic Syndr 23:
246-254, 2000.

47 - KENNEDY CM; COUTSOUDIS A & KUHN L. Randomized
controlled trial assessing the effect of vitamin A
supplementation on maternal morbidity during pregnancy and
postpartum among HIV-infected women. J Acquir Immune
Defic Syndr 24: 37-44, 2000.

48 - CHRISTIAN P; WEST KP & KHATRY SK. Night blindness during
pregnancy and subsequent mortality among women in Nepal:
effects of vitamina A and b-carotene supplementation. Am
J Epidemiol 152: 542-547, 2000.

49 - KAHHALE S. Sindromes hipertensivas. In: ZUGAIB M;
TEDESCO JJA & QUAYLE J. Obstetricia psicossomatica
Atheneu, Séo Paulo, p 191-196, 1998.

50 - RAMAKRISHNAN V; MANJREKAR R & RIVERA J.
Micronutrients and pregnancy outcome: a review of the
literature. Nutr Res 19: 103-159, 1999.

51 - AZAIS-BRAESCO V & PASCAL G. Vitamin A in pregnancy:
requirements and safety limits. Am J Clin Nutr  71:1325S-
1333S, 2000.

52 - RONDO PHC; ABBOTT R & TOMKINS AM. Vitamina A e retar-
do de crescimento intra-uterino. J Pediatr 73: 335-339,
1997.

53 - RAMALHO RA; ANJOS LA & FLORES H. Estado nutricional
de vitamina A no binébmio mae/Recém-nascido em duas ma-
ternidades no Rio de Janeiro, Brasil. Arch Latinoam Nutr
49:318-321, 1999.

54 - SEMBA R. Vitamin A, immunity and infection. Clin Infect
Dis 19: 489-499, 1994.

55 - SEMBA RD; MUHILAL; SCOTT AL; NATADISASTRA G;
WIRASASMITAS; MELE L; RIDWAN E; WEST KP JR & SOMMER
A. Depressed immune response to Tetanus in children with
vitamin A deficiency. J Nutr 122: 101-107, 1992.



56 - VANNUCCHI H; DA CUNHA DF; BERNARDES MM & UNAMUNO
MR. Serum levels of vitamin A, E, C and B,, carotenoid and
zinc in hospitalize elderly patients. Rev Saude Publica
28:121-126, 1994.

57 - CUNHA DF; CUNHA SF; UNAMUNO MR & VANNUCCHI H.
Serum levels assessment of vitamin A, E, C, B, and
carotenoids in malnourished and non-malnourished
hospitalized elderly patients. Clin Nutr 20:167-170, 2001.

58 - MADEN M. Vitamin A in embryonic development. Nutr Rev
52: S3-S12, 1994. Suppl.

59 - CALAMITA A; DICHI I; PAPINI-BERTO SJ; DICHI JB; ANGELELI
AY; VANNUCCHI H & CARAMOR-BURINI RC. Plasma levels
of transthyretin and retinol-binding protein in Child-A cirrhosis
patients in relation to protein-calorie status and plasma amino
acids, zinc, vitamin A and plasma thyroid hormones. Arq
Gastroenterol 34: 139-147, 1997.

60 - COUTSOUDIS A; BROUGHTON M & COOVADIA HM. Vitamin
A supplementation reduces measles morbidity in young
African children: a randomized, placebo-controlled double
blind trial. Am J Clin Nutr 54: 890-895, 1991.

61 - COUTSOUDIS A; KIEPIELA P & COOVADIA HM. Vitamin A
supplementation enhances specific 1IgG antibody levels and
total lymphocyte numbers while improving morbidity in
measles. Pediatr Infect Dis J 11: 203-209, 1992.

62 - VIJAYARAGHAVAN K; RADHALAH G & PRAKASAM BS.
Effect of massive dose vitamin A on morbidity and mortality
in indian children. Lancet 2 :1342-1345, 1990.

63 - DJUNAEDI E; SOMMER A & PANDJI A. Impact of vitamin A
supplementation on xerophthalmia: a randomized controlled
community trial. Arch Ophthalmol 106: 218-222, 1988.

64 - GHANA VAST Study Team. Vitamin A supplementation in
northern Ghana: effects on clinic attendances, hospital
admissions and child mortality. Lancet 342: 7-12, 1993.

Hipovitaminose A: Cofator clinico deletério para o homem

65 - SOMMER A. Treatment of corneal xerophthalmia with topical
retinoic acid. Am J Ophthalmol 95: 349-352, 1993.

66 - O'BRIEN MM; KIELY M; HARRINGTON KE; ROBSON PJ;
STRAIN JJ; FLYNN A & NATIONAL RESEARCH COUNCIL.
Dietary Reference Intakes: “Application in Dietary
Assessment”. Public Health Nutr 4:1069-1079, 2001.

67 - NATIONAL RESEARCH COUNCIL. The new ABCs of vitamin
and mineral intake. The alphabet of essential micronutrients
has changed, with important implications for our diet and
use of supplements. Harv Womens Health Watch 10(8):
4-5, 2003.

68 - FAVARO RM; SILVA HC & VANNUCCHI H. Bioavailability of
vitamin A in the rat following ingestion of heomycin sulfate
aluminium hydroxide. Int J Vitam Nutr Res 64:98-103,
1994.

69 - ZANUTTO ME; JORDAO-JR AA; MEIRELLES MS; FAVARO
RM & VANNUCCHI H. Effect of citric pectin on beta-carotene
bioavailabitily in rats. Int J Vitam Nutr Res 72:199-203,
2002.

70 - DUTRA-DE-OLIVEIRA JE; FAVARO RM; JUNQUEIRA-FRANCO
MV; CAVALHO CG; JORDAO-JR AA & VANNUCCHI H. Effect
of heat treatment on the biological value of beta-carotene
added to soybean cooking oil in rats. Int J Food Sci Nutr
49:205-210, 1998.

71 - VIEIRA PINHEIRO AB; LACERDA EMA; BENZECRY EH; GO-
MES MCS & COSTA VM. Tabela para avaliagao de consu-
mo alimentar em medidas caseiras . 42 ed, Atheneu,
Sao Paulo, p.1-99, 2001.

Recebi para publicagdo em 06/12/2002

Aprovado para publicagdo em 31/03/2003

15



