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Osteoporosis is a disorder characterized by reduced bone density, which is
more prevalent in post-menopausal women. Hormone replacement, use of
calcium and Vitamin D has been used as the treatment of choice. Currently,
studies have been conducted to search for alternative preventive treatments,
based on changes in life style and feeding. Borum is a micromineral, which
has shown satisfactory results in the maintenance of bone density. This review
aims at presenting the action of borum on bone mineralization and in the
treatment of bone loss in post-menopausal patients.
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RESUMORESUMEN

A osteoporose é um distúrbio caracterizado pela
diminuição da densidade mineral óssea que
acomete principalmente mulheres pós-menopausa.
A reposição hormonal, o uso de cálcio e vitamina
D, têm sido o tratamento escolhido. Atualmente,
pesquisas têm sido realizadas buscando
alternativas de tratamentos preventivos baseados
na alteração no estilo de vida e na alimentação.
O boro é um micromineral que vem sendo
estudado com resultados satisfatórios na
manutenção da densidade mineral óssea. Esta
revisão tem o objetivo de relacionar a atividade
do boro na mineralização óssea e no tratamento
da perda óssea em pacientes pós-menopausa.

Palavras-chave: estrógenos; boro;
osteoporose; osteoporose
pós-menopausa.

La osteoporosis es una enfermedad que se
caracteriza por la disminución de la masa ósea
y se presenta principalmente en mujeres después
de la menopausia. L reposición hormonal y la
ingestión de calcio y vitamina D han sido los
tratamientos de elección. Investigaciones
recientes han procurado tratamientos
preventivos alternativos a través de
modificaciones en el estilo de vida y en la
alimentación. El boro es un micro mineral que
ha sido estudiado en ese sentido con resultados
satisfactorios en la manutención de la densidad
mineral ósea. Esta revisión tiene por objetivo
relacionar la actividad del boro en la
mineralización ósea y en el tratamiento de la
pérdida ósea en pacientes después de la
menopausia.

Palabras clave: estrógenos;
boro; osteoporosis;
menopausia.
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INTRODUÇÃO

A manutenção da massa esquelética, sob condições fisiológicas normais, é o resultado

de um processo equilibrado entre a formação e a reabsorção óssea. Os osteoblastos e os

osteoclastos são as células, primariamente, envolvidas neste processo que é regulado por

hormônios sistêmicos e locais como as interleucinas e as prostaglandinas (LOPES, 2000).

A osteoporose é uma desordem sistêmica resultante do desequilíbrio, neste processo

que culmina em diminuição da densidade mineral causando distúrbios na arquitetura e na

função (OBERMAYER-PIETSCH, 2000) do osso de maneira progressiva e crônica (SOWERS et

al., 1985), porém sem alteração em sua composição (ROBBINS, 1994).

O mecanismo causal deste desequilíbrio ainda não está totalmente evidenciado, porém

muitos estudos sugerem fatores que podem estar envolvidos, como: genéticos ou constitucionais

(PENLAND, 1994; ROBBINS, 1994) sedentarismo (KIRK et al., 2000; SAMBROOK; EISMAN,

2000), idade (KIRK et al., 2000; WEINSTEIN; ULLERY, 2000), peso (KIRK et al., 2000), dieta

(BUNKER, 1994; SOWERS et al., 1985; WEINSIER; KRUMDIECK, 2000), fumo (KIRK et al., 2000),

deficiência estrogênica em mulheres (CHAPURLAT et al., 2000; LOPEZ, 2000; MCGARRY; KIEL,

2000; SAMBROOK; EISMAN, 2000) e a deficiência androgênica nos homens (KIRK et al., 2000).

Os grupos mais acometidos são os homens acima de 50 anos e as mulheres após a

menopausa, nestas últimas o processo é rápido e difuso (CHAPURLAT et al., 2000), e ocorre

devido ao decréscimo da secreção estrogênica.

A perda óssea pós-menopausa progride sem ser notada até que a fragilidade esquelética

resulte em dor, redução significativa da altura, deformidades na coluna vertebral ou fraturas nítidas.

A terapia, com reposição hormonal, tem sido a primeira escolha para o tratamento da

osteoporose nos dias atuais (KENNY; PRESTWOOD, 2000; SAMBROOK; EISMAN, 2000), porém

deve-se ressaltar a importância da prevenção da instalação da patologia, como forma de cuidado

primário à saúde.

A partir desta concepção o tratamento pode ser realizado através da dieta e na fase de

maior propensão, através de suplementos nutricionais capazes de estimular a atividade hormonal.

Os nutrientes que estão sendo utilizados na profilaxia da osteoporose são o boro

(ARMSTRONG et al., 2000, 2002; BEATTIE, 1993; BEATTIE; PEACE, 1993; DEVIRIAN; VOLPE,

2003; GALLARDO-WILLIAMS et al., 2003; NIELSEN et al., 1987; NIELSEN, 1990a, 1990b; RICO

et al., 2002), magnésio (HUNT et al., 1997), vitamina K (BUNKER, 1994), cálcio (MCCOY et

al., 1994; SOROKO et al., 1994), vitamina B (BUNKER, 1994), vitamina D (DEVIRIAN; VOLPE,

2003; HEGSTED et al., 1991; MCCOY et al., 1994), ácido fólico (BUNKER, 1994; MCCOY et

al., 1994) e flúor (BUNKER, 1994; MCCOY et al., 1994; WAPNIR, 1990).

O boro é um micromineral essencial às plantas que assume importante papel em

mecanismos biológicos em animais e humanos levando os pesquisadores a questionar a

sua essencialidade (NAGHII; SAMMAN, 1997; NIELSEN, 1994; NIELSEN, 1998; NIELSEN;

SHULER, 1992; PENLAND, 1994; SUTHERLAND et al., 1998).
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Penland (1994, 1998) sugere que este mineral tem importância na função das

membranas afetando a eletrofisiologia cerebral e o desenvolvimento cognitivo, enquanto

Armstrong et al. (2000) e Naghii e Samman (1997) indicam uma elevação do estrógeno

endógeno quando de sua suplementação. Outros autores (AMMANN et al., 2000;

ARMSTRONG et al., 2000; ARMSTRONG et al., 2002; BEATTIE; PEACE, 1993; CHAPIN et

al., 1997; HUNT, 1996; MCCOY et al., 1994) afirmam que o boro faz interações com outros

nutrientes, atua na regulação do metabolismo de minerais e conseqüentemente no

metabolismo ósseo (DEVIRIAN; VOLPE, 2003; GALLARDO-WILLIAMS et al., 2003; NAGHII;

SAMMAN, 1997; NEIL, 1994; RICO et al., 2002; VOLPE et al., 1993).

Ainda, bastante relevantes são os trabalhos (AMMANN et al., 2000; RAJENDRA et

al., 1994; ROBINSON; GROZIAK, 1999; SUTHERLAND et al., 1998) que indicam sua atuação

como um estrógeno mimético, prevenindo os problemas de perda óssea em mulheres

pós-menopausa.

Com o aumento da longevidade das populações, algumas doenças de caráter crônico,

como a osteoporose, têm sido freqüentes, caracterizando um problema de saúde pública

tanto pelo número de morbidades quanto de mortalidades tendo, portanto um custo anual

elevado para os programas governamentais (KENNY; PRESTWOOD, 2000; PRINCE et al.,

1995). Desta maneira, o conhecimento de substâncias que possam ser utilizadas na

prevenção desta patologia, é um passo importante e necessário à questão.

Assim, esta revisão tem o objetivo de caracterizar a importância do boro na prevenção

da osteoporose em mulheres pós-menopausa.

OSTEOPOROSE: PATOGENIA, PREVENÇÃO E TRATAMENTO

Por meio da conceituação da osteoporose como patologia e como problema de saúde

pública, Bunker (1994) afirma que a deterioração microestrutural e o decréscimo da massa

óssea dependem da associação de fatores genéticos, hormonais, ambientais e nutricionais, e

salienta que a baixa ingestão cronicamente de vitamina D, magnésio, boro, flúor, vitamina K,

B12, B6, e ácido fólico são condições predisponentes, principalmente se coexistirem.

A somatória de fatores envolvendo a etiologia da osteoporose, embora com inúmeros

trabalhos científicos, não têm conduzido a evidências clínicas satisfatórias, devido à escassez

da associação de terapias preventivas, fato observado por Kirk et al. (2000) que ao estudarem

o diagnóstico e tratamento dado a 389 mulheres, com 50 anos de idade ou mais, com risco

à osteoporose verificaram que 65,5% destas receberam tratamento com reposição de

estrógeno exclusivamente.

Da mesma maneira, Lopez (2000) alertou para o fato do tratamento para osteoporose

ser exclusivamente à base de reposições hormonais e moduladores, sendo escassas as

terapias alternativas que atuam na prevenção e na causa da doença e não apenas no alívio

dos sintomas.
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Autores como Kirk et al. (2000) e McGarry e Kiel (2000) utilizaram o alendronato,

raloxifene e bifosfonatos como terapêutica, existindo pouca preocupação com o aumento

da densidade mineral óssea que pode ser obtida através da ingestão de nutrientes específicos

como foi demonstrado por Bunker (1994).

Obermayer-Pietsch et al. (2000) apontaram os fatores genéticos como sendo

responsáveis por 40 a 60% das alterações na densidade mineral óssea, ressaltando que

estudos genéticos da osteoporose, bem como a evolução das complexas interações genéticas

deve ser realizada para possibilitar o cálculo do risco individual para a doença associada

ao contexto ambiental.

Sambrook e Eisman (2000) salientaram a importância dos fatores de prevenção da

patologia. E, sabendo que a desnutrição protéica também é um fator ligado à patogênese

da osteoporose, Ammann et al. (2000) investigaram os efeitos na densidade mineral óssea,

resistência óssea, histomorfometria, marcadores bioquímicos de remodelação óssea, fator

de crescimento–I semelhante à insulina (IGF-I) plasmática e estágio de hormônio sexual

em ratas adultas com dietas isocalóricas com variações no nível protéico (15; 7,5; 5 e 2,5%

de caseína). A desnutrição protéica diminuiu a massa mineral óssea e a resistência,

relacionando-se também à diminuição da IGF-I plasmática e a deficiência de estrógeno,

com um conseqüente desequilíbrio na remodelação óssea.

Ao identificar os fatores de risco de 1610 mulheres, Weinstein e Ullery (2000) aplicaram

um questionário correlacionando a idade, o uso de estrógenos e o estilo de vida com o

desenvolvimento da patologia e, assim como McGarry e Kiel (2000) afirmaram que a

alteração do estilo de vida sedentária é necessária como alternativa para diminuir a

morbidade e a mortalidade causada pelo decréscimo da densidade mineral óssea.

As primeiras teorias envolvidas no mecanismo da perda mineral óssea em idosos

indicaram ser a deficiência primária de cálcio o principal fator envolvido, posteriormente o

hiperparatireoidismo foi estudado e, com o passar dos anos atribuiu-se à deficiência de

hormônios sexuais a causa proeminente de diminuição da densidade mineral óssea (KIRK

et al., 2000).

A partir de então, os alimentos derivados do leite vêm sendo estudados como fonte

de cálcio para prevenir a osteoporose, Weinsier e Krumdieck (2000) realizaram um estudo

em que foram testados diversos produtos e o resultado encontrado está de acordo com o

resultado do trabalho de Soroko et al. (1994) que, demonstrou a precariedade do consumo

da quantidade adequada de cálcio pela população.

Atualmente, devido à evidências que demonstraram a atuação do boro na facilitação

da absorção de cálcio e na produção estrogênica, este mineral tem sido estudado com

relação ao seu efeito na prevenção e no tratamento da osteoporose, principalmente em

mulheres pós-menopausa (BEATTIE; PEACE, 1993; CHAPURLAT et al., 2000; HUNT et al.,

1997; KIRK et al., 2000; MCGARRY; KIEL, 2000; MOSEMAN, 1994; NIELSEN et al., 1987;

PRINCE et al., 1995; SOWERS et al., 1985; VOLPE et al., 1993).
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O ELEMENTO BORO

Nielsen (1990a) alerta para a importância nutricional dos elementos traços mostrando

através da literatura a relevância do uso destes na dieta humana.

O boro é um elemento traço cuja ingestão pode variar amplamente dependendo das

proporções de vários grupos de alimentos na dieta. Os alimentos de origem vegetal, principalmente

as frutas, os vegetais folhosos, as nozes e as leguminosas são fontes ricas desse mineral. O

vinho, a cidra e a cerveja também possuem alto teor de boro enquanto a carne, o peixe e os

produtos lácteos são fontes pobres (ORGANIZAÇÃO MUNDIAL DE SAÚDE, 1998).

Wapnir (1990) conceituou os mecanismos de absorção do boro e suas interações

com proteínas e outros nutrientes. O autor ressaltou que estudos em animais têm sugerido

que um requerimento mínimo dietético para humanos deve exceder 0,2mg/dia e estar

entre 1 e 2mg/dia.

Moseman (1994) alertou sobre a disposição química do boro em animais e humanos,

ressaltando que o envenenamento (ingestão de quantidades > 2000ppm) por boro, ocorreu

apenas pela ingestão acidental ou pelo uso de grandes quantidades no tratamento de

queimaduras, afirmando que este mineral tem efeito cumulativo apenas no tecido ósseo.

Naghii e Samman (1997), Organização Mundial da Saúde (1998) alertaram para as

diferenças no conteúdo de boro no solo podendo exceder de 1 a 3mg/dia em dietas ricas

em frutas, vegetais, castanhas e legumes.

Por outro lado, achados recentes (NIELSEN, 1998) indicaram que um número

significante de pessoas não consome mais do que 1mg por dia, sugerindo, portanto, que o

boro deve representar um cuidado da prática nutricional ou uma preocupação clínica pela

sua deficiência e não pelo seu excesso como citado anteriormente.

Paralelos entre os efeitos nutricionais e toxicológicos do boro no cérebro e nas funções

fisiológicas foi realizado, verificando-se que a suplementação com quantidades adequadas

do mineral foi necessária para aliviar os sintomas somáticos e fisiológicos da menopausa

(PENLAND, 1994, 1998).

Os níveis de boro no organismo flutuaram de acordo com a sua ingestão e o rim é o

órgão responsável por sua homeostase (NAGHII; SAMMAN, 1997; WAPNIR, 1990).

O BORO NO METABOLISMO ÓSSEO

O aporte adequado de cálcio e vitamina D é descrito na literatura (OBERMAYER-

PIETSCH et al., 2000; ROBBINS, 1994; SOROKO et al., 1994; WEINSIER; KRUMDIECK, 2000)

como de suma importância para a manutenção da densidade óssea no indivíduo adulto.

Neil (1994) mostrou a correlação significativa existente entre o consumo de cálcio e

a massa corporal em mulheres pré-menopausa. O autor ressaltou que a perda de cálcio

foi conseqüência da queda dos níveis de estrógeno.
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Weinsier e Krumdieck (2000) realizaram uma revisão com o objetivo de determinar

se as evidências científicas sustentariam a recomendação de consumir produtos derivados

do leite para melhorar a saúde óssea e, também verificar se todos os derivados do leite

têm efeito similar. Os resultados foram classificados de acordo com a resistência óssea

sendo 42% dos produtos considerados favoráveis, 5% desfavoráveis e 53 % não significativos

estatisticamente. Os produtos variaram amplamente na composição de nutrientes

conhecidos que afetam a excreção de cálcio e massa esquelética.

Em adição, através da medida por fóton densitometria Sowers et al. (1985) avaliaram

a densidade óssea de 324 mulheres de duas comunidades diferentes com idades entre

55 e 80 anos em que a média de ingestão de cálcio através da água era de 964mg/dia e

1329mg/dia. A densidade óssea foi correlacionada com medidas físicas, história médica

e ingestão nutricional. Ao final, verificaram que a ingestão de cálcio isoladamente não

tem correlação significativa com a densidade óssea.

Prince et al. (1995) verificaram os efeitos da suplementação de cálcio (1500mg),

associada com atividades físicas na densidade óssea em mulheres pós-menopausa obtendo

uma correlação direta e positiva.

Porém, além do cálcio, Hegsted et al. (1991) ressaltaram a correlação entre a vitamina

D e o boro na massa mineral óssea. Através de um experimento com animais que

apresentavam deficiência de vitamina D e baixo consumo de boro houve aumento da

perda total de cálcio, interferência com o aproveitamento de glicose, gordura e insulina e

diminuição do desenvolvimento do osso.

Os resultados obtidos por Nielsen (1990a, b) indicaram que o boro é importante

para a regulação de cálcio, aumentando a absorção deste mineral e a resistência óssea,

concordando com Chapin et al. (1998) que demonstraram um aumento de 10% na resistência

vertebral em ratos que receberam suplementação, mostrando que níveis equilibrados de

boro podem afetar a resistência do esqueleto sem ter efeito tóxico no organismo.

Em outro estudo, Nielsen et al. (1987) verificaram os efeitos do alumínio, boro e

magnésio no metabolismo de mulheres pós-menopausa divididas em três grupos:

suplementação com 3mg/dia de boro e dieta com baixa quantidade de magnésio, com a

mesma suplementação de boro e com dieta adequada em magnésio, e dieta convencional

com 0,25mg/dia de boro. A suplementação reduziu, notavelmente, a excreção urinária de

cálcio, fósforo e magnésio sendo mais notável quando a ingestão de magnésio foi baixa.

Ainda, para verificar o efeito do boro no metabolismo mineral em mulheres pós-menopausa

Hunt et al. (1997) avaliaram 11 mulheres que receberam uma dieta convencional básica que

supria a média de ingestão diária de 0,36mg boro, 109mg magnésio e 0,10mg alumínio num

período de 167 dias divididos em 3 períodos: com suplementação de 0 a 3mg de boro, 0 ou

200mg de magnésio e 0 ou 1000mg Al. O tratamento com suplementação de boro, produziu

um aumento de 1,5 vezes na sua concentração plasmática. As pacientes alimentadas sem

suplementação de magnésio, mas com ingestão de boro tiveram a perda urinária de cálcio

diminuída e um decréscimo de oxalato total na urina, indicando um possível papel do boro

no controle da urolidase durante a diminuição da ingestão de magnésio.
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Para medir a densidade mineral em vários locais do esqueleto Chapurlat et al. (2000)

estudaram 272 mulheres de idades entre 31 e 59 anos pré e durante a menopausa, durante 3

anos. As mulheres pré-menopausa não apresentaram perda óssea, porém nas que estavam na

menopausa houve perda rápida e difusa relacionada com o decréscimo da secreção estrogênica.

Beattie e Peace (1993) investigaram o efeito da suplementação da dieta com boro

no conteúdo mineral ósseo, na absorção, na excreção plasmática de minerais e níveis

plasmáticos de esteróides em mulheres pós-menopausa. As mulheres foram submetidas a

uma dieta baixa em boro 0,33mg/dia por 3 semanas, em seguida foram orientadas a tomar

uma suplementação de 3mg/dia de boro em adição aos 0,33mg/dia. Os autores sugeriram

a partir dos resultados observados que a dieta deficiente em boro induziu a hipoabsorção

de cálcio elevando a excreção urinária do mesmo.

Ainda, com o intuito de verificar se a deficiência de boro abaixa os níveis de estradiol

plasmático em mulheres pós-menopausa, Beattie (1993) realizou experimento com ratas

ovariectomizadas que receberam dietas de 0,1mg/dia de boro ou 40mg/dia e receberam

doses de [ 3H ] estradiol - 17 beta com o auxílio de bombas osmóticas. Os resultados obtidos

suportaram a afirmação de que o boro influenciou no catabolismo estrogênico devido à

sua interação com catecol estrógenos.

Naghii e Samman (1997) realizaram dois estudos, com 0,35mg e com 10mg/dia de boro. Os

autores observaram que a concentração plasmática de estradiol aumentou significativamente como

resultado do aumento da ingestão do mineral. Assim, sugeriram que a eficiência de absorção do

boro é bastante alta e que, a elevação do estrógeno endógeno é resultado da suplementação.

A fim de melhor explicar a relação entre a ingestão e a homeostase deste mineral, Sutherland

et al. (1998) mediram a ingestão dietética e a perda urinária em 6 participantes que receberam uma

dieta de 1,87; 4,56 e 4,75mg/dia de boro. Os resultados mostraram que a excreção é diretamente

proporcional ao consumo, indicando que o rim é o responsável pela regulação da homeostase.

Armstrong et al. (2000) conduziram dois experimentos para determinar os efeitos da

ingestão de boro no desenvolvimento, nos metabólitos, minerais plasmáticos e nas

características ósseas em porcos jovens. O boro foi suplementado, na forma de borato de

sódio, com níveis de: 6,7mg, 11,7mg e 21,7mg/kg de dieta. Os resultados demonstraram

que qualquer nível de suplementação teve um efeito positivo nas concentrações plasmáticas

de minerais, no perfil lipídico e no favorecimento das propriedades mecânicas do osso

quando comparada com a quantidade de boro da dieta habitual.

MECANISMOS BIOQUÍMICOS

O boro tem sido relatado como um elemento antiosteoporótico presente em anti-

inflamatórios testados em roedores (RAJENDRAN et al., 1994). Os dados experimentais

demonstram que as bases nucleosídicas boronatadas presentes nestes fármacos inibem as

atividades das oxigenases (cicloxigenase e 5’ lipoxigenase) nos leucócitos e macrófagos,

bloqueando assim o processo inflamatório.
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Por outro lado, a utilização do boro como agente redutor (na forma borohidratada

de sódio) nas reações bioquímicas envolvendo o hormônio estrógeno são citadas no trabalho

de Sweet (1981) na reação 3-carboranilmetil éter estrógeno em 17-β-3-carboranometil éter

estradiol. Este último composto, ao ser usado como estrógeno em ratas castradas obteve

sucesso, mostrando que através do boro poder-se-ia prevenir os graves problemas fisiológicos

decorrentes da interrupção da secreção hormonal.

Em adição, os dados de Robinson e Groziak (1999) indicam que o boro participa na transferência

de hidroxila para formação do composto 17-α-hidroxipregnonelona, precursor do estrógeno.

Abre-se, desta forma, um vasto campo de investigação para o entendimento dos

mecanismos bioquímicos envolvendo este mineral, de maneira a futuramente oferecer

subsídios para sua utilização clínica.

CONSIDERAÇÕES FINAIS

1. A ingestão de boro tem elevado os níveis plasmáticos de estradiol e diminuído a

excreção urinária de cálcio em mulheres pós-menopausa sugerindo que um maior

consumo deste elemento resulta em diminuição da perda óssea associada com a

menopausa e a interrupção da função ovariana.

2. As principais fontes de boro são as verduras, frutas, nozes e grãos, havendo

correlação direta entre o conteúdo protéico e a quantidade deste mineral.

3. As evidências científicas atuais demonstram que o boro pode exercer um papel

relevante na prevenção e no tratamento da osteoporose, uma vez que funciona

como um modulador bioquímico do cálcio e das enzimas ligadas ao estrógeno.
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