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Iron has been widely studied on account of its importance in human
nutrition. This study focus on its biological functions in the human orga-
nism, its deficiency, recommended amount, promoters and inhibitors of
iron absorption and its bioavailability. Iron deficiency is a nutritional
disorder that contributes significantly to lower work capacity as well as to
bigher morbidity and mortality. Brazil bas a bigh incidence of anemia due
to iron deficiency: 50% in children (under 2 years of age) and 35% in preg-
nant women. The society, the consumer, the scientific community, bealth
agencies and the media bave developed a new awareness about the rela-
tionship between bealth and food habits. In this regard, nutritional educa-
tion is very important to belp in food choice and their combinations, on
the nutritional point of view, improving iron absorption and reducing its
deficiency.
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El bierro ha sido muwy estudiado debido
a su importancia en la nutricion bumana. Este
trabajo examina las funciones biologicas en el
organismo, las necesidades nutricionales, las
sustancias inbibidoras y favorecedoras de la
absorcion y la biodisponibilidad del biero. La
deficiencia de bierro es un problema nutricional
que provoca, ademds de reduccion de la
capacidad de trabajo, aumento de la morbidad
y de la mortalidad. En Brasil la prevalencia de
anemia pordeficiencia de bierro es alta: 50%
para los ninos (menores de 2 anos) y 35%
para las mujeres embarazadas. La sociedad,
los consumidores, la comunidad cientifica,
los organos de salud y la prensa tienen
abora mayor discernimiento sobre la relacion
entre habitos alimentares y salud. Entonces, la
educacion nutricional es muy importante para
auxiliar en la seleccion de los alimentos y sus
combinaciones desde el punto de vista de la
nutricion, a fin de mejorar la absorcion de
bierro y disminuir su deficiencia.

Palabras clave: hierro,

absorcion, deficiencia,
nutricion humana
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O ferro tem sido muito estudado devido
a sua importancia na nutrvicdo humana. Este
estudo enfoca as fungodes biologicas no orga-
nismo humano, a deficiéncia, as recomenda-
¢Oes nutricionais, os promotores e inibidores
da absorcdo e a biodisponibilidade. A defici-
éncia de ferro é uma desordem nutricional
que contribui significantemente para a redug¢do
da capacidade de trabalbo, bem como para o
aumento da morbidade e mortalidade. O Brasil
tem uma alta incidéncia de anemia por defici-
éncia de ferro: 50 % em criangas (menores de
2 anos de idade) e 35 % em gestantes. A socie-
dade, o consumidor, a comunidade cientifica,
os orgdos da saiide e a midia possuem uma
nova conscientizacdo sobre a relagdo satide e
babitos alimentares. Neste ponto, a educagdo
nutricional é muito importante para auxiliar
na escolba dos alimentos e de suas combina-
¢oes, do ponto de vista da nutrigdo, melborando
a absor¢do de ferro e reduzindo sua deficién-
cia.

Palavras-chave: ferro,
absorgio, deficiéncia,
nutrigio humana
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INTRODUCAO

Boussingault, em 1860, foi o primeiro a admitir o ferro como nutriente essencial
para animais e até hoje o interesse pelo ferro e pela anemia ferropriva continua
imbativel. O ferro é o mineral mais estudado e descrito na histéria. E encontrado em
todas as células dos seres vivos, tanto vegetais como animais e esta distribuido por todos
os alimentos. As principais fontes sao as carnes e visceras, mas esta presente também em
muitos alimentos de origem vegetal como leguminosas e nozes, grios, cereais, vagens e
folhas (MAHAN e ESCOTT-STUMP, 1998).

As funcdes do ferro resultam de suas propriedades fisicas e quimicas, principalmente
de sua capacidade de participar das reacoes de oxidacio e reduciao, como é o caso das
enzimas envolvidas no processo de respiracao celular (MAHAN e ESCOTT-STUMP, 1998).

A deficiéncia de ferro resulta em aumento nas taxas de mortalidade e morbidade,
diminui a produtividade no trabalho e prejudica o desenvolvimento mental, que reduz a
capacidade da pessoa para viver uma vida saudavel e produtiva (WELCH et al., 2000).

No Brasil, a anemia por deficiéncia de ferro (anemia ferropriva) € o problema
nutricional de maior magnitude no pais, sobretudo em criancas menores de 2 anos e
gestantes, atingindo cerca de 50% e 35% desses dois grupos populacionais, respectiva-
mente (BRASIL, 2002).

O objetivo deste trabalho € o de abordar a importincia do ferro na alimentag¢io
humana, enfatizando alguns aspectos como as principais funcdes, a deficiéncia, os
mecanismos de absor¢io e a biodisponibilidade.

FUNCOES BIOLOGICAS

O ferro desempenha muitas fun¢des no organismo humano. As principais funcoes
do ferro na hemoglobina sio: atuar como vetor de oxigénio, formando com o oxigénio
uma combinacdo facilmente dissocidvel, permitindo que o oxigénio transportado seja
cedido aos tecidos na medida das suas necessidades; servir de catalisador da oxidacao,
nas células e nas moléculas livres de hemina e atuar como constituinte das didstases
oxidantes (catalase, peroxidase, citocromos), intervindo em numerosas reacoes de oxi-
dacio, por meio das quais se libera energia dos constituintes alimentares (GUYTON e
HALL, 1997). A atividade de muitas enzimas envolvidas nestas reacdes bioquimicas é
diminuida se houver a deficiéncia de ferro nos tecidos (BEARD et al., 1996).

Existem evidéncias consideraveis de que o ferro pode desempenhar um papel na
conversao de B-caroteno em vitamina A, na sintese de purinas e na detoxificacio de
drogas no figado. A resposta a questio de se o estado do ferro tem efeito sobre a imu-
nocompeténcia e assim sobre a susceptibilidade a infeccao ainda nao € clara. Apesar do
ferro ser essencial ao crescimento de microorganismos, ele também é parte integrante
de enzimas e imunoproteinas necessirias para a destruicao de organismos infecciosos
(MAHAN e ESCOTT-STUMP, 1998).
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Em humanos, o ferro é encontrado em inimeras proteinas como as flavoproteinas,
hemeproteinas, participando como componente essencial destas ou como co-fator, prin-
cipalmente em enzimas como 0s citocromos, que atuam na cadeia respiratoria, fazendo
a transferéncia de elétrons (BEARD et al., 1996). As hemeproteinas mais importantes s3o:
hemoglobina, mioglobina, citocromos, peroxidases e catalases. A maior parte do ferro,
cerca de 65% , € integrante da hemoglobina, transportadora de oxigénio nos glébulos
vermelhos. Do restante, 4% estao na mioglobina, 1% sob a forma de diversos compostos
hémicos que promovem a oxidacdo celular, 0,1% combinado 2 proteina transferrina no
plasma sangtiineo e, 15% a 30% armazenados, principalmente, no figado, medula 6ssea,
e baco, sob a forma de ferritina ou hemossiderina (GUYTON e HALL, 1997; OLIVEIRA,
1989).

O organismo humano adulto contém cerca de 3 a 5 g de ferro, ou ainda, de 30 a
40 mg/kg de peso corporal, variando de acordo com a idade, o tipo de tecido especifico
e orgaos examinados. Outro tipo importante de proteina que contém ferro € a lactofer-
rina, uma glicoproteina que esta presente em altas concentracdes no leite materno e é a
principal fonte de ferro para lactentes, auxiliando na prevencido da anemia no periodo
de amamentacao (BRITISH NUTRITION FOUNDATION, 1995).

RECOMENDACOES NUTRICIONAIS

Recomendacgdes nutricionais sao as quantidades de energia e nutrientes que devem
conter os alimentos consumidos, para satisfazer as necessidades de quase todos os indi-
viduos de uma populacio sadia. Baseiam-se nas cifras das necessidades, corrigidas pela
biodisponibilidade, as quais se adiciona a quantidade necessaria para cobrir a variabili-
dade individual e, no caso de alguns nutrientes, acrescenta-se também uma quantidade
adicional como margem de seguranca (VANNUCCHI et al., 1990).

As necessidades de ferro podem ser determinadas em termos da quantidade que
se deve absorver para repor as perdas do organismo, e que seja suficiente para cobrir o
aumento normal da necessidade, durante o crescimento e a gestacao (FAO, 1991).

A necessidade durante a infincia é a maior, em relacido a ingestao alimentar. A
fase de crescimento rapido durante a adolescéncia, representa outro periodo de neces-
sidades aumentadas, maiores no homem que na mulher; entretanto, com o inicio das
menstruacoes, as necessidades da mulher excedem as do homem. Devido a variacao
individual da capacidade de absorcao, as diferencas entre os alimentos quanto a dis-
ponibilidade de ferro para absorcio, e a capacidade do organismo em aumentar a
absorcao de ferro durante os periodos de deficiéncia, é dificil converter as neces-
sidades fisiol6gicas de ferro em necessidades dietéticas. As recomendacdes nos Esta-
dos Unidos para ferro, estabelecidas pelo “Food and Nutrition Board” do “National
Research Council” e os estabelecidos pela junta “FAO/WHO Expert Group”, diferem,
apesar de estarem baseadas nas mesmas consideracoes (FAO, 1991, MAHAN e
ESCOTT-STUMP, 1998).
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As recomendacoes didrias de ferro para a populacio brasileira adaptadas das reco-

mendagoes para a populagio dos Estados Unidos, por VANNUCCHI et al. (1990), sio

mostradas na Tabela 1.

Cerca de 80 a 90% do ferro presente nas dietas ocidentais estao na forma de ferro

nao heme, procedentes, em sua maior parte, dos alimentos de origem vegetal e dos

compostos utilizados no enriquecimento de alimentos. Os alimentos de origem vegetal

contribuem com 90% do total de ferro ingerido nos paises desenvolvidos e até 100% nos

paises em desenvolvimento (BIANCHI et al., 1992).

Tabela 1  Recomendagdo de ferro (mg/dia), em diferentes niveis de absorgdo (%)

de ferro ndo heme da dieta, adaptada a populagio brasileira

Grupo Idade (anos)

Crianga* 0,5a 1,0
1,1a3
31a5
51a7
7,1a10
10,1 a 12

Sexo masculino 12,1 a 14
14,1 a 18
18,12 65

>65

Sexo feminino 12,1 a 14
14,1 a 18
18,1 a 65

>65

Quantidade adicional na Gravidez =

Quantidade adicional na Lactacao =

Alta
(8%)"

O O X NI O A~

12
14
10

10

1
2

Média
(5%)*

8
10
12
13
14

16
18
20
15

13
14
14
12

2
3

12
17
21
24
26
28

32
37
41
30

27
29
28
25

4
5

Baixa
(3%)*

*de zero a seis meses de idade, o aleitamento materno exclusivo supre todas as necessidades do

grupo

!ingestao > 75 g de carne ou 75 mg de vitamina C; ? ingestao de 25 a 75 g de carne ou 25 a 75
mg de vitamina C; ? ingestao < 25g de carne ou 25 mg de vitamina C.

Fonte: adaptado de VANNUCCHI et al. (1990).
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DEFICIENCIA

A deficiéncia nutricional de ferro ocorre quando a quantidade absorvida da dieta é
insuficiente para alcancar as necessidades normais. Elas abrangem as perdas obrigatérias
do organismo e os requerimentos nutricionais para o crescimento. Se essa deficiéncia
persiste, os estoques orginicos de ferro sio exauridos e a anemia ferropriva se instala,
afetando os niveis de hemoglobina sangtiinea. A deficiéncia pode ser causada por
ingestao inadequada, absorcao deficiente, metabolizacao imperfeita, perda sangiiinea
cronica ou aumento das necessidades como na infincia, adolescéncia e gravidez
(BRASIL, 2002; CARPENTER ¢ MAHONEY, 1992).

Quando o estoque de ferro do organismo é depletado, o corpo sofre conseqiién-
cias funcionais, tais como a ineficiéncia do transporte de oxigénio e prejuizos no meta-
bolismo oxidativo, no metabolismo nuclear e na transcricio génica. As seqiielas clinicas
incluem a anemia em si, a reducido da atividade fisica, do rendimento do aprendizado
e da diminuicao da performance no trabalho e a diminuicio de eficiéncia da funcao
imune (BEARD er al., 1996; BRASIL, 2002; CARPENTER e MAHONEY, 1992). A imuno-
competéncia reduzida é um possivel sinal de deficiéncia precoce de ferro, notada par-
ticularmente por defeitos na imunidade mediada por células e na atividade fagocitica
dos neutrofilos, que podem levar a uma propensio aumentada para infeccio (MAHAN
e ESCOTT-STUMP, 1998).

Geralmente a deficiéncia de ferro é caracterizada por 3 estagios, a saber:

(a) depleciao de ferro: o armazenamento de ferro é baixo (baixos niveis de fer-
ritina e hemossiderina), pequeno aumento da transferrina livre e valores normais
de hemoglobina;

(b) eritropoese deficiente: o nivel de saturacio da transferrina cai e torna-se insufici-
ente para a manutenciao de uma taxa 6tima de eritropoiese; a concentracio de proto-
porfirina dos eritrocitos torna-se elevada, indicando um desequilibrio entre a producio
de protoporfirina e o suprimento intracelular de ferro. Contudo, o suprimento de
ferro ainda é suficiente para manter 95% do nivel normal de hemoglobina;

(0) anemia ferropriva: o terceiro estigio é caracterizado pelo esgotamento total das
reservas de ferro, levando a uma producao insuficiente de hemoglobina, com o desen-
volvimento de anemia microcitica e hipocromica (CARPENTER e MAHONEY, 1992).

A maioria dos sintomas, comuns em anemias, sio: cansaco, fadiga, palidez,
diminuicao da capacidade de trabalho fisico, alteracio da termorregulacio e menor
capacidade de concentracao. O tempo de restabelecimento das funcoes cardiorespira-
térias normais em individuos anémicos, apos esforco, € prolongado. Sintomas gastro-
intestinais como falta de apetite, flatuléncia, incbmodo epigastrico, nauseas, vOmitos,
constipacdo ou diarréia sao comuns. Quando a anemia por deficiéncia de ferro se torna
mais severa, os defeitos se desenvolvem na estrutura e funcao dos tecidos epiteliais,
especialmente da lingua, unhas, boca e estdbmago. As mudancas bucais incluem atrofia
das papilas linguais, queimadura, vermelhidiao e, em casos severos, glossite. A gastrite
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ocorre freqientemente e pode resultar em acloridria. A anemia nio tratada pode resultar
em alteracdes cardiovasculares e respiratorias que podem eventualmente provocar uma
insuficiéncia cardiaca (MAHAN e ESCOTT-STUMP, 1998).

Alguns sintomas comportamentais de deficiéncia de ferro parecem responder a
terapia antes que a anemia seja curada, sugerindo que elas podem ser o resultado da
deplecio tecidual de enzimas que contém ferro, em vez de um nivel diminuido de
hemoglobina (MAHAN e ESCOTT-STUMP, 1998).

ABSORGAO E METABOLISMO

Os mecanismos pelos quais o ferro € absorvido, tanto os mecanismos bioquimicos
especificos, quanto os de transporte e sua regulacio, nao estio completamente esclare-
cidos. Porém, a maioria dos autores relata que a maior quantidade da absorcao do ferro
ocorre no duodeno e na parte superior do jejuno (BEARD et al., 1996; BIANCHI ef al.,
1992; BRITISH NUTRITION FOUNDATION, 1995; GARCIA-CASAL et al., 1998; LYNCH,
1997; MAHAN e ESCOTT-STUMP, 1998).

A forma em que o ferro se encontra influencia o seu mecanismo de absor¢io. O
ferro dietético € classificado em 2 formas: ferro heme e ferro nao heme. O ferro heme
encontra-se na estrutura do anel protoporfirina das hemeproteinas. Ele é encontrado nos
alimentos de origem animal sob a forma de hemoglobina e mioglobina, representando
cerca de 40% do ferro do tecido animal. Esta forma tem elevada absorcao e nao é influ-
enciada pelos fatores que interferem na absor¢io do nio heme, como a ionizacio e a
capacidade de se ligar a outras substincias (CARPENTER e MAHONEY, 1992).

O ferro heme € solivel no meio alcalino da luz intestinal, sendo facilmente absor-
vido, como um complexo de ferro-porfirina intacto, diretamente para as paredes da
mucosa, por vias diferentes do nao heme. E interessante o fato de que, embora existam
transportadores especificos para o ferro heme nas mucosas dos ratos, estes nio absor-
vem tao eficientemente o ferro heme quanto os humanos (BEARD et al., 1996; BIANCHI
et al., 1992; CARPENTER e MAHONEY, 1992).

Durante a fase intestinal da digestao, quando ocorre a captacao, o ferro se liga
a locais especificos da membrana da mucosa, € interiorizado e pode tanto ser retido
pelas células da mucosa (enterdcitos), quanto transportado a membrana basolateral,
de onde € ligado a transferrina no “pool” plasmatico (BEARD et al., 1996).

Existem dois mecanismos de absorciao do ferro que ocorrem simultaneamente. O
primeiro € um processo de difusiao passiva, na qual a quantidade de ferro absorvida é
proporcional a concentracio de ferro no [imen intestinal. Essa via absortiva é predomi-
nante somente em individuos com reservas normais de ferro. O segundo processo de
absor¢ao é limitado, mediado por um transportador dependente de energia, passivel de
saturac¢ao cinética e inibicio competitiva. Esse processo predomina quando os estoques
de ferro organico estao depletados (CARPENTER e MAHONEY, 1992).
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Durante a fase intestinal da digestao, o ferro estd presente no limen, tanto como
ferro heme, como quelatos de ferro nao heme. O grupamento heme ou é levado direta-
mente, por difusao ou pelo receptor de membrana para o interior do enterdcito. Dentro da
célula, o ferro é separado do heme pela enzima hemeoxigenase, entrando para o “pool”
celular comum, processando-se de maneira aniloga ao ferro nao heme. O receptor intes-
tinal para o grupamento heme tem sido parcialmente caracterizado na membrana da borda
em escova, indicando que a molécula do heme é absorvida intacta (BEARD et al., 1996,
BRITISH NUTRITION FOUNDATION, 1995; MAHAN e ESCOTT-STUMP, 1998).

Antes da captagdo pelas células intestinais da borda em escova, o ferro deve
atravessar a camada mucosa. A passagem do ferro por esta camada pode ser facilitada
por dcidos orginicos ou por polipeptideos, como aqueles derivados da digestao de
carnes. O ferro nao heme, ao chegar ao intestino, sofre a acio do meio alcalino e pode-
ria ser completamente oxidado a forma férrica, se nao houvessem fatores luminais que
o mantivessem solivel. Moléculas ligantes de ferro, além dos fatores dietéticos, atuam
para manter o ferro solivel, sendo que muitas podem ser proteinas produzidas pelo
estdmago e figado, porém nido sio completamente conhecidas (BEARD et al., 1996;
BRITISH NUTRITION FOUNDATION, 1995; GUYTON e HALL, 1997).

Outra via de captacao ¢é a lactoferrina. Existem nas células da mucosa intestinal
receptores especificos para a lactoferrina, os quais tém sido isolados nas membranas da
borda em escova, porém, seu papel na absorcao do ferro necessita de diversos esclare-
cimentos (BRITISH NUTRITION FOUNDATION, 1995).

Ha, ainda, outras propostas para a absor¢ao do ferro nao heme, por meio da liga-
ciao com proteinas carreadoras. Uma delas é a de que outra proteina, a mucina, se liga-
ria ao ferro férrico, solubilizando-o e tornando-o mais biodisponivel para o organismo
(BENITO e MILLER, 1998).

Apesar do mecanismo de passagem do ferro pelo enterécito ndo ser ainda muito
claro, o processo de liberacio na célula da mucosa intestinal também parece ser realizado
com a participagcao de uma proteina ligante, pois o ferro nao pode existir de forma idnica
dentro da célula, entio, depois de liberado pela proteina carreadora é imediatamente
ligado a uma proteina ja presente na célula (BRITISH NUTRITION FOUNDATION, 1995).

Muito do ferro captado nas células da mucosa € transferido para o sangue quase
que imediatamente, mas, depois desta rapida fase de absorcao, a transferéncia continua
em uma razao muito mais baixa durante 24 horas, devido a estocagem temporaria de
ferro na célula, como ferritina. Nem todo o ferro que entra na mucosa do trato gastrin-
testinal € transferido para o plasma. Isto pode ser devido as perdas por espoliaciao das
células do epitélio intestinal com consequiente descarga de ferro na forma de ferritina
(BRITISH NUTRITION FOUNDATION, 1995).

A absorcio de ferro correlaciona-se de forma inversamente proporcional com o
status de ferro no individuo. Em condi¢des normais, a taxa de absor¢ao em humanos
adultos é de 5% a 15% do ferro dos alimentos. Ja em condi¢cdes de deficiéncia de ferro,
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esta taxa pode chegar a 50 %. Os mecanismos para esta inducdo sio em grande parte
desconhecidos. Com relacdo ao ferro heme, um fator que possivelmente contribua para
o aumento de sua absorcdo, € a hemeoxigenase intestinal que € ativada pela deficiéncia
somitica de ferro. Em um experimento com humanos, esta enzima nio foi influenciada
pela administraciao oral de hemoglobina, mas foi influenciada pela deficiéncia de ferro.
Sua distribuicao no intestino era idéntica as areas de absorcao maxima de ferro heme
(BEARD et al., 1996; MAHAN e ESCOTT-STUMP, 1998).

A hemoglobina e a ferritina sérica tém papéis aparentemente limitados no estabe-
lecimento da necessidade de se absorver ferro. Tem sido sugerido que a presenc¢a no
plasma do complexo transferrina-ferro permitiria ao enterocito monitorar a quantidade
de ferro corporal e regular sua absorcao. A exposicio da célula da mucosa intestinal a
baixa quantidade de transferrina-ferro sinalizaria 2 mesma sobre a necessidade de libe-
racdo de ferro para o corpo (BEARD ef al., 1996).

Quando o organismo se torna saturado de ferro de modo que toda a apoferritina das
areas de estoque de ferro ja esteja combinada com o mesmo, a velocidade de absorcao
deste mineral, pelas células da borda em escova, diminui consideravelmente. Pois quando
toda a apoferritina do corpo se liga com o ferro, torna-se dificil para a transferrina liberar
ferro para os tecidos. Como consequéncia, a transferrina, que normalmente estd apenas
1/3 saturada com ferro, torna-se completamente saturada e ndo aceita ferro suplementar
das células mucosas. Por outro lado, quando o organismo tem depdsitos excessivos de
ferro, o figado diminui a velocidade de formacio de apotransferrina e, portanto reduz a
concentracao desta molécula no plasma e na bile (GUYTON e HALL, 1997).

Outro mecanismo de controle da absor¢io de ferro decorre de estados de hipdxia
e pela producao de eritrocitos. Qualquer condicao que cause a diminuicao da quanti-
dade de oxigénio transportada para os tecidos, normalmente, aumenta a velocidade de
producido das hemacias. Assim, quando uma pessoa se torna extremamente anémica em
virtude de uma hemorragia ou outra condicio, a medula 6ssea comeca, imediatamente, a
produzir grandes quantidades de hemacias. O principal fator que estimula a producao de
hemacias é um hormdnio circulante chamado eritropoetina. Na auséncia de eritropoetina,
a hipdxia tem pouco ou nenhum efeito sobre a estimulacdo da producdo de hemicias. No
outro extremo, quando grandes quantidades de eritropoetina sao produzidas e se ha ferro
abundante e disponivel e outros nutrientes necessarios, a velocidade de producao de
hemacias aumenta dez vezes ou mais em relacio ao normal (GUYTON e HALL, 1997).

Ambas as situacdes aumentam a mobilizacio de ferro para a producio de hema-
cias, tanto dos estoques corporais, quanto da transferrina circulante no plasma. Esta, por
sua vez, acaba por liberar o ferro preso a molécula, deixando mais apoferritina livre,
sinalizando aos enterdcitos sobre a necessidade de aumento da absor¢io (GUYTON e
HALL, 1997).

Ap6s a absorcio, este ferro captado nas vilosidades intestinais chega enfim 2 mem-
brana basolateral do enterdcito e € finalmente liberado para o plasma sangtiineo. Al
combina-se com a apotransferrina para formar a transferrina, que é entdo transportada
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no plasma até os tecidos corporais, onde liberard o ferro que podera ser estocado ou
utilizado pelas células. A transferrina nao somente € responsavel pela liberacio do ferro
da superficie basolateral dos enterdcitos para os tecidos, mas também pela redistribuicao
do ferro aos varios compartimentos do corpo e pela protecao ao ferro durante a filtracao
glomerular (BEARD et al., 1996).

Quando o ferro estd presente em grandes quantidades no sangue, ele ¢ armaze-
nado. Cerca de 200 a 1.500 mg de ferro podem ser armazenados no organismo, como
ferritina e hemossiderina, duas proteinas especializadas na estocagem deste mineral.
A hemossiderina é semelhante a ferritina, mas contém mais ferro e é muito insolavel.
Certos individuos, portadores de alteracoes genéticas, absorvem quantidades maiores
de ferro do que as habituais e desenvolvem hemossiderose, uma doenca de armazena-
mento de ferro. Se a hemossiderose estiver associada a lesao tecidual, ela é chamada
hemocromatose (MAHAN e ESCOTT-STUMP, 1998). Embora a regulacio dos estoques
possa ser mantida, mesmo em situacdes de ingestio aumentada, parece que os mecanis-
mos de controle nio sao efetivos em todos os individuos (LYNCH e BAYNES, 1996).

Quantidades minimas de ferritina circulante, detectaveis pelo uso de técnicas de
imunoensaio sensitivas, estio correlacionadas proximamente com os estoques de ferro
do organismo. Cerca de 30% deste ferro se apresenta como reserva no figado, outros
30% na medula 6ssea e o restante no baco e musculos. A medida da ferritina sérica
¢ uma ferramenta inestimavel para a avaliacio do estado clinico do ferro (MAHAN e
ESCOTT-STUMP, 1998).

A maneira como o organismo conserva e reutiliza o ferro € uma importante carac-
teristica do metabolismo desse mineral. Mais de 90% do ferro da hemoglobina sio
repetidamente reciclados. A hemoglobina possui vida média de 120 dias; passado este
periodo, o mecanismo de reciclagem ¢ feito através da fagocitose dos eritrocitos velhos,
processo que ocorre, principalmente, nos macrofagos do figado e baco. A destruicao
normal da hemoglobina das hemicias libera, por dia, 90 mg de ferro, que sao reaprovei-

tadas pelo organismo quase que totalmente (FERREIRA, 1993).

Normalmente, somente pequenas quantidades de ferro sao excretadas pelo orga-
nismo. A maior parte do ferro perdido nas fezes consiste de ferro nao absorvido da dieta.
O restante representa o ferro contido nas células descamadas do epitélio gastrintestinal,
excrecao de bile, descamacio normal das células da pele e sangramentos. Praticamente
nenhuma quantidade de ferro € excretada na urina e no suor. O homem perde ao redor
de 1 mg de ferro diariamente. Na mulher existe uma perda adicional de ferro que acom-
panha a menstruaciao, ao redor de 0,5 mg por dia (MAHAN e ESCOTT-STUMP, 1998;
OLIVEIRA, 1989).

O ferro para o metabolismo provém de trés fontes: o reutilizado da degradacao da
hemoglobina, o liberado dos depésitos do corpo e o absorvido do aparelho gastrintesti-

nal. Dessas trés fontes, a maior contribuicao provém da hemoélise (OLIVEIRA, 1989).
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FATORES QUE AFETAM A ABSORGAO

O processo de absorcio de ferro é controlado por fatores intraluminais (da
mucosa) e fatores somaticos. Os intraluminais que afetam a quantidade de ferro dispo-
nivel para absor¢ao, inibindo-a ou promovendo-a, sio inimeros, como, o pH intestinal,
componentes da dieta (fatores antinutricionais, presenca de outros minerais, ingestao
de antidcidos), entre outros. Os fatores da mucosa incluem a quantidade de superficie
de mucosa e a motilidade intestinal. Os fatores somdticos que influenciam a absor¢ao
incluem a eritropoiese e a hipoxia (BEARD et al., 1996; BRITISH NUTRITION FOUNDA-
TION, 1995). A quantidade e forma quimica do ferro presente no ldmen intestinal, a
secrecao estomacal e a bile (que aumenta a absorcao do ferro pela acio de substancias
redutoras) sao outros fatores interferentes (BIANCHI et al., 1992).

Ha ampla variacio na quantidade de ferro que pode ser absorvida. A absorcao do
ferro heme ¢ alta: cerca de 15 a 30% no individuo normal e 35 a 50% naqueles com baixa
reserva de ferro. Dado que a absorc¢ao de ferro heme ¢ relativamente independente da
combinacio com os alimentos e esta s6 ligeiramente influenciada pelo estado nutricional
do individuo, sua contribuicio na dieta pode ser estimada medindo-se quimicamente seu
conteido na dieta, supondo uma absorcio de 25% (BIANCHI et al., 1992; ELPO et al.,
1998; FAO, 1991). Ja a absorcao do ferro nao heme é muito menor que a do ferro heme:
cerca de 0 a 10 %, dependendo muito de fatores quimicos, como o estado de oxidacio,
a solubilidade, o pH do meio e, ainda, dos componentes dietéticos. O ferro heme pode
ser absorvido tanto ligado com a proteina transferrina na mucosa ou pode atravessar a
membrana por difusio (BIANCHI et al., 1992; ELPO et al., 1998).

A absorcio de ferro é afetada por fatores fisiologicos e por fatores que afetam
a disponibilidade de ferro em sua fonte. As formas inorganicas de ferro (FeSO,) sao
prontamente absorvidas pela mucosa do intestino delgado. Os sais ferrosos (Fe*") sio
mais prontamente absorvidos que os sais férricos (Fe*"). A maior absor¢ao ocorre no
duodeno superior devido ao ambiente dcido. A taxa de absorcio de ferro é controlada
pela quantidade captada pela mucosa intestinal em resposta as necessidades corporais
de ferro, que sao refletidas pela quantidade disponivel no sangue para suprir as neces-
sidades das células recém-formadas (MAHAN e ESCOTT-STUMP, 1998).

Na presenca de substancias dietéticas inibidoras, a capacidade de absorcao pode
nao ser suficiente para fornecer todo o ferro necessario ao organismo (CARPENTER e
MAHONEY, 1992).

PROMOTORES DA ABSORGAO

Apesar da absorcio do ferro nao ocorrer no estdmago, este contribui com o acido
cloridrico, que nao s6 ajuda a remover o ferro, por desnaturacio, caso esteja ligado a
uma proteina, como também a solubiliza-lo, promovendo sua reducio do estado férrico
(pouco solivel) para o estado ferroso (mais solivel) (BEARD et al., 1996).
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As secrecOes gastricas contribuem, ainda, com a producio de uma substincia
chamada fator intrinseco, que aumenta a absorcao do ferro ao se ligar a0 mesmo
(MAHAN e ESCOTT-STUMP, 1998).

O acido ascorbico e a carne ou tecido animal sio os dois maiores promotores
dietéticos, conhecidos, da biodisponibilidade de ferro. O 4cido ascérbico, como agente
redutor, mantém o ferro dos alimentos no estado ferroso, que é mais solivel. Também,
forma quelato ferro-ascorbato, que se mantém solivel mesmo com o aumento do pH
no intestino delgado proximal (GARCIA-CASAL e LAYRISSE, 1998). O ferro da alimenta-
cdo a base de frutas e vegetais (ricos em acido ascérbico), normalmente, é altamente
disponivel. A absor¢ao do ferro aumenta de 3,7 para 10,4% em refeicoes com pao, ovo e
cha depois da adicio de 40 a 50 mg de 4cido ascorbico (BIANCHI et al., 1992).

Com relacdo as carnes, elas nao sao importantes somente pelo fornecimento do
ferro heme, mas, também porque aumentam de duas a quatro vezes a absorc¢ao do ferro
nao heme. O mecanismo exato pelo qual os tecidos animais facilitam a absorcao do ferro
nao heme é ainda desconhecido, mas tem sido proposto que aminodcidos livres na luz
intestinal, como a histidina, lisina e cisteina, aumentam a absorcao da espécie férrica, por
formarem quelatos soliveis com o ferro (BIANCHI et al., 1992).

GERMANO (2002) observou, em seu estudo, que o teor de proteinas e o conteido
de extrato etéreo em misturas com ovo, aumentaram a dialise in vitro do ferro nio heme,
e concluiu que estes dois componentes atuaram de forma significativa no aumento da
absorc¢iao do ferro quando comparado ao pB-caroteno.

Outros fatores, como alguns actcares (frutose) e os aminoicidos sulfurados,
formam complexos com o ferro nio heme, tornando-o soltvel no pH do limen
intestinal, favorecendo sua absorcio (GARCIA-CASAL e LAYRISSE, 1998; MAHAN e
ESCOTT-STUMP, 1998). Também, os acidos organicos, tais como, citrico, malico, latico,
succinico e tartdrico, promovem a absor¢do do ferro (LATUNDE-DADA e NEALE, 1986).

INIBIDORES DA ABSORGAO

Alguns componentes dos alimentos podem inibir a absorcao do ferro nio heme,
por formarem precipitados, quelatos insoliveis ou macromoléculas de baixa biodis-
ponibilidade (BIANCHI ef al., 1992). Outros chegam a competir com os sitios de ligacao
das células da mucosa intestinal para a absor¢io, ou mesmo com as proteinas ligantes
presentes na luz intestinal que tornariam o ferro mais solivel (CLYSDESDALE, 1983).

Entre os fatores intraluminais extrinsecos citados na literatura como inibidores da
absorc¢iao do ferro, estio, alguns dos componentes das fibras, o acido oxalico, o acido
fitico e outros polifenéis. Porém, os relatos sobre o efeito exato e o mecanismo de acio
destes fatores sao ainda muito controvertidos.

O 4cido oxalico, um acido dicarboxilico, e seus sais sio considerados como antinu-
tricionais; eles podem tornar certos nutrientes minerais indisponiveis por ligarem-se a eles
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formando sais insoliveis que ndo sdo absorvidos no intestino (VITAKON, 1986), entretanto
alguns estudos tém demonstrado um efeito neutro e até positivo na absor¢ao do ferro,
tanto em ratos quanto em humanos (GORDON e CHAO, 1984; HALLBERG, 1981).

O dcido fitico € um constituinte de muitos alimentos de origem vegetal, é um
excelente quelante de ions minerais. Desde que o fitato nio pode ser absorvido e os
seres humanos tém limitada capacidade de hidrolisar a molécula de fitato, um efeito
prejudicial do acido fitico na biodisponibilidade de minerais ¢ esperado (LONNERDAL
et al., 1980).

Porém, o efeito inibitorio do 4cido fitico é ainda muito contraditério. Em 1976,
MORRIS e ELLIS (1976) demonstraram que o fitato monoférrico complexado ao ferro
permanece soldvel e, portanto, biodisponivel. Este tipo de fitato corresponde a cerca
de 60% no trigo. Quando se associa a mais moléculas de ferro, como o caso do fitato
férrico (com 3 ou 4 moles de ferro/molécula), torna-se insolivel e portanto com baixa
biodisponibilidade. Em outro estudo, os mesmos autores descreveram que hia razdes
para acreditar que os fitatos inibam a absorcio ja que ambos, fitato diférrico e tetrafér-
rico foram pobremente biodisponiveis (MORRIS e ELLIS, 1976) e estas sdo as formas
encontradas em varios vegetais como no gérmen de trigo e nas lentilhas (GILLOOLY et
al., 1984).

Os polifendis, incluindo os taninos e fitatos, dificultam a absorcio do ferro. Qui-
micamente os taninos sao classificados em dois grupos principais, cujas estruturas sao
muito diferentes entre si, embora todos tenham moléculas de poli-hidroxifendis ou seus
derivados. O primeiro grupo é composto pelos chamados taninos hidrolisaveis (como o
acido tanico), mais usados para a curticao de couros. O segundo grupo contém outros
tipos de taninos, encontrados em maior quantidade e de maior importincia em alimen-
tos, sendo denominados taninos condensados. A estrutura basica dos taninos condensa-
dos é relacionada a estrutura da catequina e dos 3’, 4, 5, 7-hidroxiflavonéides (BOBBIO
e BOBBIO, 1995).

Os principais efeitos antinutricionais dos taninos sdo: a inativacao de enzimas
digestivas, pela sua ligacio seletiva as mesmas, formando complexos insoliveis e a capa-
cidade de complexacio com minerais, diminuindo a absorc¢ao, principalmente de ferro,
pois sao quelantes naturais desse mineral (GEIL e ANDERSON, 1994; GOYCOOLEA et
al., 1990; PROULX et al., 1993).

O tanino, presente no chid e no café ¢ um inquestionavel inibidor da absorcao do
ferro. O alto contetdo de tanino, nestas bebidas, formaria um complexo insolivel com
o ferro, inviabilizando sua absorcio (GARCIA-CASAL e LAYRISSE, 1998). Outros experi-
mentos demonstraram que o café reduziu cerca de 33% a absorc¢ao do ferro contido na
carne de hamburguer. Ji4 com uma xicara de cha preto, essa reducao foi de aproximada-
mente 64% (MORCK et al., 1983). Os taninos presentes em feijoes (Phaseolus vulgaris
e Phaseolus acutifolius) também sao citados como os maiores fatores inibidores da solu-
bilidade do ferro (BENITEZ et al., 1994), entretanto AMAYA et al. (1991) constataram que
o contetido de taninos nao tem correlacio com a disponibilidade do ferro em feijoes.
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A questao da fibra como fator interferente ainda é discutivel. REINHOLD et a/. (1981)
demonstram que componentes da fibra do trigo e do milho ligam-se ao ferro in vitro.
Entretanto, a adicio de farelo de trigo a paes com a mesma quantidade de fitato nio
teve nenhum efeito sobre a absorcao do ferro em ratos (FAIRWEATHER-TAIT, 1982). Ja,
GILLOOLY et al. (1984), em seu estudo sobre a absor¢ao de cereais, concluiram que embora
a lignina e a hemicelulose tenham inibido a absor¢ao do ferro em humanos, a pectina e a
celulose, mostraram efeito oposto. GERMANO (2002) observou em seu estudo in vitro com

misturas de alimentos, que a fibra atuou como fator limitante na absorc¢io de ferro.

Interacdes com outros ions metalicos, ou minerais, também afetam a absorcio de
ferro. Geralmente, grandes quantidades de cations divalentes na dieta inibem a absorcio
do ferro, assim como a absor¢ao de outros ions ¢é afetada, do mesmo modo, pelo ferro.
A competicao entre citions similares na captacio das células da mucosa intestinal tem
sido descrita entre cobre, zinco, manganés e cobalto, porém, os mecanismos para esta
interacao niao foram ainda esclarecidos (BRITISH NUTRITION FOUNDATION, 1995).

Pesquisadores afirmaram que o magnésio pode inibir a absorcao do ferro, quando a
propor¢io de magnésio em uma refeicio é de trezentas vezes a de ferro. O zinco reduz
a absorc¢ao de ferro quando o seu conteido na refeicio é cinco vezes maior que o ferro,
e, quando o consumo de cilcio é superior a 500 mg, ocorre inibicao da absor¢cao do ferro
(GARCIA-CASAL e LAYRISSE, 1998; LAYRISSE e al., 1997). Porém a inibicio provocada pelo
calcio € ainda controvertida. WAUBEN e ATKINSON (1999) nio detectaram o comprometi-
mento do status de ferro, quando se ofereciam dietas com altas quantidades de calcio.

Aditivos e quelantes sintéticos como o alginato de sédio em sorvetes, marmelada e
maionese, a tetraciclina, o EDTA (4cido etileno diaminotetracético) entre outros, podem
diminuir a biodisponibilidade do ferro (LATUNDE-DADA e NEALE, 1986).

BIODISPONIBILIDADE

O termo biodisponibilidade ou disponibilidade biol6gica tem sido extensivamente
usado na area de alimentos e nutricdo. Sua origem conceitual, entretanto, provém da
farmacologia experimental, especificamente em relacdo as drogas (BIANCHI et al., 1992).
Define-se, portanto, biodisponibilidade como a proporc¢io do nutriente nos alimentos
que ¢é efetivamente absorvida e utilizada. Tal conceito engloba o processo de assimila-
¢io, transporte e conversao de um nutriente para suas formas biologicamente ativas.
Biodisponibilidade, portanto, nao é propriedade de dieta ou alimento por si, mas do
individuo em relacdo ao alimento ou dieta (COZZOLINO e PEDROSA, 1995).

O termo biodisponibilidade, relacionado ao ferro, € a medida daquela fracao do
ferro alimentar capaz de ser absorvida pelo trato gastrintestinal e, subseqiientemente
armazenada e incorporada ao heme (BIANCHI et al., 1992).

Uma caracteristica importante dos minerais, € que compostos, quando metaboliza-
dos, liberam os respectivos ions que sao reutilizados pelo organismo. Desta maneira,
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suas necessidades sao sempre iguais as perdas obrigatérias adicionadas as quantidades
para formacio de tecidos novos ou de crescimento. Nas recomendacdes de minerais
tem que se levar em conta também, a sua biodisponibilidade, absorcao intestinal e
inter-relacdes com outros nutrientes que interferem com a absor¢ao (CARRAZZA, 1988).

Com o conhecimento da biodisponibilidade dos minerais, considerando os fatores
da dieta e do individuo, as recomendacoes destes nutrientes poderdo ser estabelecidas
com maior precisao e desta forma poderao ser elaborados guias de alimentacio especi-
ficos para cada pais (COZZOLINO, 1997).

A deficiéncia, pelo menos para o ferro, quase sempre nio ¢ somente causada
pela baixa ingestio deste mineral na dieta, mas também por uma série de fatores que
afetam a sua biodisponibilidade nos alimentos. Exemplo disso sao os muitos alimentos
que sao aparentemente boas fontes de ferro, mas sao limitados pela sua disponibilidade
biologica; que se di em funcao de sua forma quimica e da presenca de itens alimen-
tares que promovam ou inibam sua absorcio (DE ANGELIS, 1999; GERMANO, 2002;
LATUNDE-DADA e NEALE, 1986).

A biodisponibilidade do ferro é ainda influenciada por diversos fatores (que também
afetam a absor¢iao de minerais, como cilcio, zinco, cobre e magnésio), como as necessidades
nutricionais individuais, a adequaciao das secrecoes intestinais, a integridade e bom funcio-
namento de todo o trato gastrintestinal, os estados fisiologicos, como o de crescimento e
gravidez, e, doencas nutricionais (DE ANGELIS, 1999; LATUNDE-DADA e NEALE, 19806).

A forma de ferro alimentar também pode afetar sua biodisponibilidade. A absor¢io
do ferro nio heme depende do sal ou quelato usado, que podem aumentar ou reduzir
a absorcio do ferro, dependendo das suas constantes de estabilidade e solubilidade no
pH intraluminal (CHAUD e FREITAS, 1994).

Em relacao aos fatores quimicos (estado de oxidacido, solubilidade e pH) que
afetam a biodisponibilidade do ferro niao heme, sabe-se que o estado de oxidacao do
ferro varia dependendo do ambiente quimico. Na d4gua, bem como nos alimentos, obser-
vam-se os estados de oxidacio do ferro: Fe* (ferroso) e Fe** (férrico), que sao os mais
estaveis nestes meios. A maior solubilidade dos sais ferrosos (Fe*) sobre os sais férricos
(Fe*") é, em parte, responsavel pela maior biodisponibilidade no trato gastrintestinal dos
ions ferrosos do que os ions férricos (BIANCHI et al., 1992).

No meio acido, os ions ferrosos e férricos nio ocorrem em estado livre e sio
hidratados, respectivamente para Fe (H,0)/* e Fe (H,0) . Com o aumento do pH,
as moléculas de dgua doam prétons para formar hidroxidos insoliveis de ferro: o
Fe (H,0),* forma Fe (OH), e o Fe (H,0)* forma Fe (OH),. No pH =1, do estdmago, o ferro €
solivel e estd na forma hidratada. Quando o pH aumenta, o ferro torna-se um hidréxido insoltvel
e, como a solubilidade é pré-requisito para a sua captacao pelo intestino, a insolubilidade do
ferro é o fator que, neste caso, dificulta sua absorcio. fons férricos no meio alcalino intestinal
precipitam-se irreversivelmente e as macromoléculas resultantes de hidroxido férrico siao
muito grandes para serem absorvidas (BIANCHI et al., 1992; GUYTON e HALL, 1997).
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Virios fatores (Quadro 1) e interacdes dietéticas (Quadro 2) podem influenciar a
biodisponibilidade do ferro nio heme.

A biodisponibilidade do ferro nio heme depende ainda do meio quimico gerado
no intestino pelos alimentos e a propor¢ao dos fatores dietéticos, que podem inibir ou
facilitar sua absorcio (BIANCHI et al., 1992; GERMANO, 2002).

Quadro 1 Fatores que afetam a biodisponibilidade do ferro

Corpo e estado fisiologico
e estado nutricional
e estado patologico

Secrecoes ® s5UCO gastrico
e secrecoes pancredticas
e bile
Fatores Quimicos e forma quimica: heme e nio heme

e estado de oxidacao

e solubilidade

e pH

e capacidade de complexacao

Fatores Dietéticos e constituintes da dieta
e facilitadores (acido ascorbico, tecido animal, frutose)
e inibidores (oxalatos, taninos, fibras, outros)

Fonte: BIANCHI et al., 1992.

CONCLUSOES

Apesar da crescente modernizacio e dos avancos tecnologicos na area de alimen-
tos e nutricao, ainda hoje a deficiéncia de ferro € um dos maiores problemas nutricionais,
nao s6 em paises em desenvolvimento, como também em paises mais desenvolvidos,
fazendo com que a anemia ferropriva seja uma doenc¢a democritica, afetando qualquer
pessoa em qualquer nivel social.

Além dos danos em criangas, a reduciao do desenvolvimento fisico e mental pode
causar grandes perdas a sociedade através da reducio dos retornos aos investimentos
em capital humano que ocorrerao na fase adulta do individuo.

Com a ajuda da sociedade, da comunidade cientifica, do governo, dos 6rgaos da

sadde, da midia e do préprio consumidor, atualmente, tém havido maior conscientizacio

sobre intima relacdo entre a satide e os habitos alimentares.
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Portanto, a importincia de uma alimentacio equilibrada e diversificada é funda-
mental na manutenc¢ao da satide do individuo durante toda a sua vida. Neste ponto,
a educacao nutricional € muito importante, pois esclarece que € possivel suprir as
necessidades orgdnicas através do consumo de alimentos presentes no dia-a-dia do indi-
viduo. Estes alimentos devem ser combinados da forma mais conveniente para o melhor
aproveitamento do ferro, proporcionando boa absorc¢ao através de combinac¢oes de ali-
mentos. A utilizacao de alimentos com fatores promotores da absorcao do ferro é fun-
damental para minimizar os nimeros desta deficiéncia.

Quadro 2 Interagdes dietéticas que alteram a biodisponibilidade do ferro

NUTRIENTE QUE INTERAGE EFEITOS
Proteinas Aumentam a absorcao do ferro nao heme

Aminoacidos Mistura de aminoacidos favorecem a absorcdo do ferro, sen-
do a cisteina um dos aminoacidos mais ativos
Acidos organicos Dietas com alto contetido de dcido latico, facilitam a absor-

cio
Fosfatos de cdlcio  Diminuem a absorcio

Zinco A administracio de suplementos de zinco inibem a absorcao
do ferro. Se o suplemento contiver os 2 elementos, a biodis-
ponibilidade de ferro € menor quanto maior a proporcao
Zn:Fe

Vitamina C Favorece a absorciao do ferro nio heme ao manté-lo soluvel
no pH intestinal. Facilita a mobilizacao de ferro ao inibir a
degradacio de ferritina por enzimas lisossdbmicas. Sua defici-
éncia causa acumulacao de Fe-hemossiderina

Vitamina A Sua deficiéncia inibe a utilizacao do ferro e acelera o apareci-
mento de anemia. A deficiéncia de ferro se associa epidemio-
logicamente com a deficiéncia de vitamina A

Cha, café Ao se tomar cha, simultaneamente, com fonte de ferro, a ab-
sor¢ao cai de 10,4 para 3,3 %, devido a formacio de comple-
X0s com taninos na luz intestinal. O café também inibe a ab-
sor¢ao de ferro

Polifendis Ligam e insolubilizam o ferro

Fonte: CABALLERO, 1988.
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