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INTRODUGAO: A Vitamina B12 possui propriedades de suma importancia para o
bom funcionamento do sistema nervoso central. A falta deste nutriente é capaz de
influenciar diretamente a cognicdo e a memoéria de individuos, principalmente
durante o periodo de desenvolvimento e pode perdurar até a fase adulta.
METODOLOGIA: Este estudo é uma revisao literaria qualitativa que tem como
objetivo definir a influéncia da vitamina B12 no desenvolvimento cognitivo e da
memoria cerebral nas criancas por meio de analises cientificas e literarias. A
metodologia usada foi de um compilado de pesquisas bibliograficas de abordagem
direcionadas pelo método PRISMA, nas quais os materiais de busca foram na base
de dados eletrénicos “PubMed”, “Scielo”, “BVS “. RESULTADOS E DISCUSSAO:
Foi discutida a hipétese da influéncia da vitamina B12 no papel da mielinizacao,
processo este essencial para formacdo de memdrias e de aprendizados. O déficit
desta cobalamina pode gerar danos graves e permanentes no sistema nervoso
central. CONCLUSAO: Sendo assim, foi concluido que o principal fator que interfere
na cognicdo e memoria € a mielinizagdo por um processo ainda desconhecido. A
dieta das criancas, principalmente durante a infancia € de extrema importancia para
a aquisigcdo de conhecimentos e memorias essenciais para seu desenvolvimento
cognitivo. Caso haja um déficit, pode haver danos irreversiveis para o adulto.

Palavras-chave: B12 vitamin. Cognitive deficits. Memoirs. Deficiency



ABSTRACT

BACKGROUND: Vitamin B12 has extremely important properties for the proper
functioning of the central nervous system. The lack of this nutrient is capable of
directly influencing the cognition and memory of individuals, especially during the
development period and can last until adulthood. METHODOLOGY: This study is a
qualitative literary review that aims to define the influence of vitamin B12 on cognitive
development and brain memory in children through scientific and literary analyses.
The methodology used was a compilation of bibliographic research using the
PRISMA method, in which the search materials were in the electronic database
“‘PubMed”, “Scielo”, “VHL”. RESULTS AND DISCUSSION: The hypothesis of the
influence of vitamin B12 on the role of myelination, an essential process for the
formation of memories and learning, was discussed. A deficiency of this cobalamin
can cause serious and permanent damage to the central nervous system.
CONCLUSION: Therefore, it was concluded that the main factor that interferes with
cognition and memory is myelination through a still unknown process. Children's diet,
especially during childhood, is extremely important for the acquisition of knowledge
and memories essential for their cognitive development. If there is a deficit, there
may be irreversible damage to the adult.

Keywords: B12 vitamin. Cognitive deficits. Memoirs. Deficiency.
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INFLUENCIA DA VITAMINA B12 NO DESENVOLVIMENTO
COGNITIVO E DA MEMORIA DA CRIANGA
INFLUENCE OF VITAMIN B12 ON CHILDREN’S COGNITIVE AND
MEMORY DEVELOPMENT

Augusto Aguiar Malanque Meixner, Ferruccio'
Regina Frankenthal Giglio Franco de Almeida, Flavia?
Yumi Ukon, Leticia®
Araujo Silva, Pedro*
Moraes Leal, Savio®
Yamaguti Lima , Rildo®
RESUMO

A Vitamina B12 possui propriedades de suma importancia para o bom
funcionamento do sistema nervoso central. A falta deste nutriente é capaz de
influenciar diretamente a cognigdo e a memoria de individuos, principalmente
durante o periodo de desenvolvimento e pode perdurar até a fase adulta. Este
estudo € uma revisao literaria qualitativa que tem como objetivo definir a influéncia
da vitamina B12 no desenvolvimento cognitivo e da memoria cerebral nas criangas
por meio de analises cientificas e literarias. A metodologia usada foi de um
compilado de pesquisas bibliograficas de abordagem direcionadas pelo método
PRISMA, nas quais os materiais de busca foram na base de dados eletrénicos
“‘PubMed”, “Scielo”, “BVS “. Foi discutida a hipétese da influéncia da vitamina B12 no
papel da mielinizacdo, processo este essencial para formacdo de memdrias e de
aprendizados. O déficit desta cobalamina pode gerar danos graves e permanentes
no sistema nervoso central. Sendo assim, foi concluido que o principal fator que
interfere na cognicdo e memodria € a mielinizagdo por um processo ainda
desconhecido. A dieta das criangas, principalmente durante a infancia é de extrema
importancia para a aquisicdo de conhecimentos e memdrias essenciais para seu
desenvolvimento cognitivo. Caso haja um déficit, pode haver danos irreversiveis
para o adulto.

Palavras-chave: Vitamina b12. Déficits cognitivos. Memorias. Deficiéncia.
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ABSTRACT

Vitamin B12 has extremely important properties for the proper functioning of the
central nervous system. The lack of this nutrient is capable of directly influencing the
cognition and memory of individuals, especially during the development period and
can last until adulthood. This study is a qualitative literary review that aims to define
the influence of vitamin B12 on cognitive development and brain memory in children
through scientific and literary analyses. The methodology used was a compilation of
bibliographic research using the PRISMA method, in which the search materials
were in the electronic database “PubMed”, “Scielo”, “VHL”. The hypothesis of the
influence of vitamin B12 on the role of myelination, an essential process for the
formation of memories and learning, was discussed. A deficiency of this cobalamin
can cause serious and permanent damage to the central nervous system. Therefore,
it was concluded that the main factor that interferes with cognition and memory is
myelination through a still unknown process. Children's diet, especially during
childhood, is extremely important for the acquisition of knowledge and memories
essential for their cognitive development. If there is a deficit, there may be
irreversible damage to the adult.

Keywords: Cobalamin. B12 vitamin. Cognitive deficits. Memory. Deficiency.

1. INTRODUGAO

A vitamina B12 faz parte da classe das vitaminas hidrossoluveis, incluida no
grupo das cianocolabonaminas, sendo exclusivamente absorvida no intestino e
sintetizada por microorganismos dos animais ruminantes. Uma propriedade muito
importante desta vitamina € a presenca do cobalto em sua composi¢gao, que possui
sua maior concentragao no figado, sendo este, o principal 6rgao de armazenamento
dessa vitamina. Suas fungdes sao essenciais para a homeostasia corporal, dentre
elas esta a biossintese do DNA e sintese de RNA, a reducdo de compostos
monocarbonados na fase oxidativa do formiato e formaldeido - que junto com acido
félico - assessora na biossintese de radicais metilabeis, usados na biossintese de
purinas e pirimidinas essenciais para o desenvolvimentos dos eritrocitos’. Além
disso, estimula a hematopoiese e manutengdo do tecido nervoso, agindo
principalmente sobre as células da medula 6ssea e do trato gastrointestinal.

Participa também do metabolismo de gorduras, proteinas e carboidratos.’

A cobalamina tem grande importancia no sistema nervoso central, cujo
desenvolvimento inicia na terceira semana de gestacdo e prorroga até a

pré-adolescéncia. A velocidade da evolugao neuronal varia de acordo com a regiao



do cérebro, podendo ser influenciada por fatores ambientais e genéticos.?

Sendo assim, a falta deste nutriente no utero é capaz de afetar o
desenvolvimento do cérebro durante o periodo pré e pdés natal. Como visto, a
vitamina B12 € necessaria para a sintese e metilagdo do DNA, o que é essencial
para a rapida divisdo e crescimento celular do feto e, portanto, em sua formacao
cerebral também; ocupando um importante papel na mielinizagdo, sinaptogénese e
sintese de neurotransmissores com potenciais e efeitos no desenvolvimento
cerebral e de suas fungdes cognitivas. Portanto, sua falta esta constantemente
associada a danos neurais que podem levar a disfungcbes do crescimento,
disfungdes motora e déficits cognitivos, além de danos neurais permanentes ou até

mesmo a atrofia cerebral. ?

A necessidade do tratamento prévio e do diagndstico precoce da falta desta
vitamina, também esta no fato de que seus baixos niveis, se muito duradouros, a
ponto de se tornarem crbnicos, podem levar a diversas consequéncias para o futuro
da crianga. Dentre as consequéncias mais prevalentes estdo manifestacdes
neuropsiquicas irreversiveis, consequentes de danos causados no sistema nervoso
central e periférico, gerando, por sua vez, déficits de memoria, disfungdes
cognitivas, deméncia e transtornos depressivos. Ademais, ha evidéncias de ser um

fator de risco para doengas cerebrais e cardiovasculares. *

A partir disso, espera-se neste trabalho apresentar evidéncias e explicagdes
baseadas no método PRISMA ? sobre a influéncia da vitamina B12 e sua
importancia no diagndstico precoce de seu déficit a fim de evitar o desenvolvimento
de doengas, principalmente relacionadas a memdria e desenvolvimento cognitivo

durante a infancia ou até mesmo evitar que estas permanecam até a fase adulta.

Sendo esta pesquisa de importancia nos tempos atuais por haver diversas
dietas extremamente desbalanceadas e, também, um crescimento da popularizacao
de vegetarianos e veganos. Este trabalho € uma revisdo de artigos cientificos
direcionados pelo método PRISMA 2 e reuine informagdes relevantes e atualizadas
sobre o tema, auxiliando assim o entendimento da populacdo e dos agentes da

saude.

Os argumentos relacionados a essa pesquisa sao baseados na hipétese que
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durante a infancia ha o desenvolvimento neurolégico e a falta da vitamina B12 pode

causar transtornos psiquiatricos, problemas cognitivos e neuropatia periférica.

O trabalho em questdo procura definir a influéncia da vitamina B12 no
desenvolvimento cognitivo e da memoéria cerebral da crianga por meio,
principalmente, de analises cientificas e de literaturas que relacionem o maleficio do
déficit da cobalamina e o beneficio da inclusdo desta vitamina na dieta durante a
infancia. Também buscou-se identificar a relagdo da vitamina B12 com o
desenvolvimento cognitivo e da memdria durante a infancia; analisar as
consequéncias neurolégicas ligadas ao déficit da vitamina B12; e correlacionar
dietas, recursos e suplementacdo no desenvolvimento cerebral mais favoravel

futuramente.

2. METODOLOGIA

Este artigo trata-se de uma reviséo literaria qualitativa para a construgcéo de
um trabalho cientifico. A abordagem metodoldgica deste trabalho propde um
compilado de pesquisas bibliograficas de abordagem direcionados pelo método
prisma. Os materiais utilizados foram buscados nas bases de dados eletrénicas
‘Pubmed”, “Scielo”,"BVS". As palavras chaves utilizadas para a pesquisa foram

“Cobalamina” , “desenvolvimento cognitivo e memaria ”, “desenvolvimento cerebral

em criangas", "deficiéncia de b12", "deficiéncia de cobalamina", "relagdo entre b12 e
coeficiente intelectual", "dietas pobres em cobalamina e atrasos de aprendizagem",
"b12 na gravidez", "b12 e a melhora da fungdo cognitiva" e "suplementacao de b12
no desenvolvimento neuronal”.

Cada pesquisador realizou a selegcao de diversos estudos pelo método de
pares, os quais foram discutidos em reunides presenciais feitas quinzenalmente
desde o inicio da pesquisa. Nestas reunides foram realizadas triagens, nas quais,
foram selecionados os artigos a serem utilizados, sendo utilizado como métodos de
inclusdo fontes confiaveis, autores especialistas, metodologias confiaveis,
informacgdes integras, pesquisas sem viés e conclusdes claras .

Apds a analise de 33 artigos, 21 foram excluidos por duplicidade de dados,

por nao estarem de acordo com o direcionamento da pesquisa e baixa

confiabilidade de dados, cujo foco central se trata do estudo da influéncia da
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vitamina B12 no desenvolvimento cerebral infantil, relacionado a suas fungdes de

memoria e cognitivas.
Destes artigos selecionados, foram extraidos os dados de referéncia,
fundamentacéao tedrica, discussao, métodos, resultados quantitativos e qualitativos

baseados na faixa etaria, sexo, dieta e ambiental.
3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A cobalamina, € um micronutriente hidrossoluvel utilizado por todas as
células do corpo, ndo é sintetizada pelo proprio organismo e a fonte desse nutriente
¢é exclusivamente pela dieta, em alimentos como carne vermelha e peixes®.

A vitamina B12 assim que ingerida, € capturada pela Holo-tc (proteina
produzida na saliva e no estbmago) e logo degradada pelas proteases pancreaticas
que transferem a vitamina B12 o para fator intrinseco produzido no estdbmago. Assim
é formado um complexo resistente as enzimas proteicas do intestino que é aderido a
receptores especificos das células epiteliais do ileo terminal responsavel por
absorver a vitamina B12 e leva-la a circulacdo. Na proxima etapa da absorcéo, a
vitamina B12 é ligada a Tc Il, transportada para a circulagdo sanguinea que serve de
comunicacao para receptores especificos que a colocam em forma de complexo

Tc-vitamina B12%.

Na corrente sanguinea a vitamina B12 é transportada por globulinas e
transcobalaminas (holo-Hc, holo-Tc e Tc lll)*, sendo armazenada, em sua maior
parte, por meio do ciclo entero hepatico, e liberada gradualmente pela demanda do
corpo®.

Além disso, a vitamina B12 participa principalmente como cofator para
metilmalonil-coA redutase e para metionina sintase. A primeira esta envolvida no
metabolismo de aminoéacidos, colesterol, timina, e dos acidos graxos®. A segunda,
respectivamente, realiza a remediagdo da homocisteina (Hcy) a metionina que é
condensada com o trifosfato de adenosina (ATP) formando a
S-adenosil-homocisteina (SAM)*. A SAM desmetila e forma a
S-adenosil-homocisteina (SAH) para liberar a adenosina e Hcy*. Nesta etapa ocorre
a ligacao entre o folato e a cobalamina, que sao essenciais para o metabolismo de

lipidios, carboidratos e para sinteses de DNA e RNA ©.

Sendo a vitamina B12 um cofator essencial na sintese de acido



12
desoxirribonucleico, a oferta insuficiente de vitamina B12 ira dificultar o processo de

divisdo celular na medula, enquanto que o RNA e a sintese de componentes
celulares produzem macrocitose e ndo sdo alterados!. Outra consequéncia da
deficiéncia de B12 serda a diminuigdo do S-adenosil-homocisteina (SAM)
(responsavel por doar grupamentos metil para reagdes de metilagdo essenciais para
maturacao de mielina) e aumento da Hcy (cuja mutacéao é utilizada para redepositar
estoques de SAM ao notar poucos estoques de metionina dietética), portanto
reduzindo reagbes de transmetilagdo do organismo que gera defeitos
desmielinizantes no sistema nervoso®.

Além disso, a vitamina B12 impede a formacé&o de acido metilmalénico (MMA)
0 que acarretara em um aumento de MMA na circulagdo sanguinea, aumento de
urina e elevagdes de acido propidnico podendo levar a acidose metabdlica. Caso
haja uma reducédo total do fluxo gerada pela redugdo da metil-coA mutase pode
provocar danos neuroldgicos associados a deficiéncia da vitamina B12%.

Ao relacionar vitamina B12 com o desenvolvimento da memdéria foi proposto
que a forma pela qual a memdria e a aprendizagem cognitiva € afetada pode ser
pelo efeito desmielinizante causado pelo déficit de B12*; portanto foram analisados
estudos que aprofundaram a questdo da mielinizagdo e como ela afeta a meméria.
A memodria é formada principalmente por experiéncias sensoriais e de
aprendizagem. Durante a infancia € quando grande parte das memoarias essenciais
para o desenvolvimento do aprendizado e habilidades cognitivas (como falar, andar,
interagbes sociais) sdo formadas’. As novas experiéncias sensoriais de
aprendizagem moldam constantemente os circuitos neurais para formar novas
memorias. Um evento essencial para a criagdo da memoria e aprendizagem € a
plasticidade neural que produzem novas bainhas de mielina (através da
mielinizacdo) e oligodendrécitos (células mielinizantes do sistema nervoso central
que sdo geradas a partir de células progenitoras de oligodendrécitos’) . Um dos
estudos analisados®, introduz o conceito de mielinizagdo como forma adicional de
plasticidade neural capaz de mediar mudangas duradouras em fung¢ao do circuito
neural, demonstram que a mielinizacdo cortical parece ser afetada quando ha
privagdo sensorial durante o periodo de desenvolvimento e na idade adulta. Além
disso, ha evidéncias que a plasticidade neural e funcional também envolve o cortex

motor apds atividade motora repetitiva.
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Dada a importdncia da mielinizacdo, efeitos deficitarios neste processo

podem causar defeitos em varios campos da memadria como a memoéria espacial de
curto prazo, memoria contextual recente do medo e na aprendizagem motora, ou
seja, a interrupcdo da mielinizagcdo no desenvolvimento parece prejudicar a
aprendizagem e as tarefas relacionadas a memodria e a comportamentos mais
instintivos®.

As mudangas gerais em um circuito neural que levam a alteragdes
duradouras no comportamento ainda estdo sendo definidas. A mielinizacdo de
diferentes tipos de axdnios poderia influenciar os circuitos de diferentes maneiras
possivelmente relevantes para a plasticidade do circuito neural. No cértex, tanto os
neurénios excitatérios quanto os inibitérios sdo mielinizados. Para sabermos com
mais precisdo quais os padrdes alterados de atividade neural é necessario o
desenvolvimento de ferramentas que viabilizem o controle da mielinizagao
especifica da regido e especifica da entrada do tipo celular®. Mas esta claro que os
oligodendrdcitos e a mielinizagdo influenciam a fungéo neural de varias maneiras®.

Para melhor exemplificar as consequéncias citadas acima, foram analisados
alguns relatos de caso extraidos dos estudos captados para a redagéo deste artigo.
Um estudo de controle randomizado feito no Kenya pelos autores Venkatramanan,
Armata, Strupp e Finkelstein, mostra os efeitos de uma dieta pobre em vitamina B12
e evidenciou uma alteragéo significativa nas fungdes cognitivas de criangas durante
atividades escolares que envolviam resolugdes de problemas, entendimentos
diversos, dialogos verbais e o uso da memoria®. Neste estudo® foram comparados
quatro grupos: um primeiro grupo de dieta vegetariana, um segundo grupo com
dieta baseada em leites e vegetais, um terceiro grupo com dieta carnivora e um
quarto grupo sendo este chamado de grupo controle baseado em uma dieta
balanceada. O resultado expbs que dietas com maior aporte de B12 proporcionam
um melhor desempenho relacionado a memoria e uma melhora nos resultados
escolares.?

Outro exemplo analisado, foi um relato de caso'® feito por Amy B. Middleman
e Joanne Cox que relata um paciente de 14 anos, com histérico de fadiga, fraqueza,
nausea, diarréia e baixo desempenho escolar. Apos exame laboratorial foi
constatado uma leve deficiéncia da vitamina b12 além de uma infecgcdo viral ndo

tratada de acordo com as orientagdes médicas. O retorno do paciente s ocorreu
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apos sete meses, quando foi constatado que ele ndo possuia nenhum sintoma

apenas se encontrava letargico e a mée notou diferengas de seu estado normal,
disse estar mais agressivo, com piora em sua performance escolar e alteracdo em
sua memoria a curto prazo, o médico também notou uma deficiéncia em manter a
atengao e ansiedade. Apos a anamnese foi constatado que sua dieta ao longo dos
ultimos sete anos havia sido baseada em batatas fritas e sanduiches de manteiga
de amendoim com geleia. Um segundo exame de sangue foi realizado e os
resultados mostraram que sua cobalamina estava menos da metade de seu exame
inicial (<70pmol/L) e apresentava um quadro de anemia megaloblastica. Com isso o
paciente foi tratado com 7 injegdes intramusculares diarias de 1mg de cobalamina
seguidas por uma injecdo semanal por oito semanas da mesma dose, além disso foi
administrado sulfato ferroso, carbonato de calcio, folato e um multivitaminico. Trés
meses apods o tratamento, o paciente e sua mée relataram um aumento significativo
de sua memoéria de curto prazo, em sua atencdo e melhora em seu

comportamento™®.

Em outro caso feito por McNicol e Egan foram analisados lactantes com
anemia perniciosa congénita em que os niveis de B12 séricos estavam baixos
devido a falta congénita do fator intrinseco. Essas criangas, apesar do tratamento
parenteral com vitamina B12 desde a infancia, tiveram cerca de 70 como resultado
de QI no seguimento a longo prazo, inclusive aquelas que posteriormente foram
tratadas com suplementagéo de vitamina B12". Assim, foi evidenciado neste estudo
que a falta desta cobalamina pode prejudicar a vida da crianga em questdes
escolares e causar danos cognitivos permanentes.”’

Caso o déficit de vitamina B12 se estenda até a fase adulta ou o paciente nao
cure as consequéncias da falta de vitamina B12 obtidas durante a fase do
desenvolvimento, ele pode ser alvo de consequéncias tardias e permanentes como
deméncia (devido ao aumento plasmatico de homocisteina e redugcdo de B12),
deficiéncias cognitivas, dano no desenvolvimento social, sintomas depressivos e

depresséo."?

4. CONCLUSAO

Conforme as analises desses estudos, nota-se a importancia da vitamina B12



15
na manutencdo e formagao de funcbes do sistema nervoso. Durante a infancia

novas bainhas de mielina sdo formadas para o desenvolvimento de aprendizagem e
captagcdo de memoarias. A vitamina B12 desempenha um papel essencial para a
mielinizacdo, ndo se sabe ao certo como ela influencia diretamente mas esta clara
sua importancia neste processo.

Em vista disso, esta enfatizado seu valor nas dietas de criangcas dado que
sua falta pode ser prejudicial em atividades e praticas essenciais como desempenho
escolar, comportamento, fala, acdes instintivas podendo até causar danos
permanentes e irreversiveis que podem se estender até a fase adulta.

Sendo assim a constante monitorizacao e suplementacado de B12 nas dietas
das criancas € imprescindivel para que n&o ocorram problemas neurais

significativos no ambito cognitivo e da memoria.
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