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Influéncia da suplementacao de nutrientes
no metabolismo dos queratindcitos:
estudo in vitro

Nutrient supplementation influence on keratinocytes’
metabolism: an in vitro study

RESUMO

Introdugdo: O estilo de vida moderno muitas vezes leva a alimenta¢io sem balancea-
mento de nutrientes. Algumas dessas substancias interferem diretamente no metabolismo
dos faneros.

Objetivo: Avaliar a associacio de vitaminas A, C, E e complexo B, zinco, magnésio e
ferro, e seus efeitos no nivel celular.

Métodos: Foi desenvolvido estudo experimental in vitro através de cultura de queratind-
citos, com incubag¢io de associacio de nutrientes contendo acido ascorbico, retinol, toco-
ferol, complexo B, zinco, magnésio e ferro nas doses diarias recomendadas.

Resultados: Houve aumento significativo da matura¢io celular em comparacio ao controle.
Conclusao: a associacdo de nutrientes aumentou a maior expressao da sintese de queratina.
Palavras-chave: recomenda¢des nutricionais; cabelo; unhas; queratinas.

ABSTRACT

Introdugdo: Modern lifestyles often lead to eating habits that lack a balance of nutrients. Some of
those substances directly interfere with the metabolism of skin appendages.

Objective: 1o evaluate the combination of vitamins A, C, E, B complex, zinc, magnesium, and iron,
and their effects at the cellular level.

Methods: A controlled in vitro study involved culturing keratinocytes, with the incubation of a com-
bination of nutrients containing ascorbic acid, retinol, tocopherol, B complex, zinc, magnesium, and
iron at daily recommended doses.

Results: There was a significant increase in cell maturation compared to the control.

Conclusion: The combination of nutrients caused an increase in the expression of keratin synthesis.
Keywords: nutritional policy; hair; nails; keratins.
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INTRODUCAO

Atualmente existe um paradoxo com relacdo a nutricio.
Por um lado, hi amplo conhecimento cientifico sobre os
nutrientes ¢ sua importancia na manuten¢io da saude, bem
como sobre suas fontes e necessidades diarias, sendo o valor
nutricional de qualquer alimento, natural ou industrializado,
amplamente estudado e divulgado.' Entretanto, o estilo de vida
que remete as refeicdes rapidas e de facil ingestio, a dietas e
exercicios fisicos muitas vezes realizados sem orientacdo adequa-
da, leva a quadros de caréncia nutricional que resultam em sin-
tomas e sinais clinicos muitas vezes de dificeis diagndstico etio-
logico e tratamento.”

Assim, individuos com estado nutricional aparentemente
normal ou mesmo com quadros de sobrepeso podem exibir
caréncias nutricionais pontuais, de um determinado oligoele-
mento ou mesmo de algumas vitaminas.’

O aumento da expectativa de vida traz também uma série
de peculiaridades no que diz respeito a doencas degenerativas,
uso de drogas ou condi¢des fisiologicas que afetam a absor¢io
ou o0 aproveitamento dos nutrientes, causando deficiéncias mui-
tas vezes subdiagnosticadas.*

Para estudar o papel dos nutrientes e seu real valor na qua-
lidade da proliferacio e diferenciacio dos queratindcitos, o que
repercute nas condi¢des estruturais do fio capilar, tais como
resisténcia e brilho, uma associacio de vitaminas e oligoelemen-
tos foi avaliada em uma cultura de queratinécitos, (Figura 1)
permitindo demonstrar a influéncia desse regime na multiplica-
¢io e maturacgio celular.

OBJETIVOS

O objetivo deste estudo experimental in vitro foi avaliar o
efeito de uma associa¢io de nutrientes (AN) contendo acido
ascorbico, retinol, tocoferol, complexo B, zinco, magnésio e
ferro nas doses diarias recomendadas na proliferacdo e matura-
¢do queratinocitica.

METODOS

Os queratindcitos humanos ex vivo foram semeados em
frascos de 75cm?, cultivados e expandidos em estufa Gmida, a
37° C, em presenca de 5% de CO,, utilizando meio de cultura
especifico meio de cultura especifico padrio. Ao atingir con-
fluéncia, as células foram semeadas em placas de seis pocos para
incubacio da AN e avaliacio dos pardmetros propostos.

Apbs a semeadura, as células foram incubadas, pelo periodo
de 96 horas, com duas concentra¢des nio citotoxicas da AN, deter-
minadas previamente através da técnica de MTT (prova do bro-
meto de 3-(4,5)-dimetiltialzolil -2,5 difeniltetrazdlio) que é usada
na identificagio de viabilidade celular.” As concentra¢des avaliadas
neste estudo foram de 0,006% e 0,003%, além do controle.

As culturas celulares foram fotografadas antes (DO) e apos
96 horas (D96) de incuba¢io com a AN. Foi utilizado um
microscopio invertido, cujo sistema de lentes permite a visuali-
zagdo em materials espessos, como placas de culturas (DMIL,
Leica, Germany), e as imagens foram capturadas pelo sistema
DFC300 FX (Leica, Germany). Depois de fotografadas, as cul-
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turas foram tripsinizadas, e as células de cada grupo foram con-
tadas em camara de Neubauer para a avaliacio da maturagio.

Analise estatistica

A anilise estatistica foi realizada com a metodologia de
analise de variancia (ANOVA). O teste de Tuckey foi utilizado
quando a analise de variancia detectava diferencas significativas
entre os grupos. Em todos os grupos estudados, foram conside-
rados estatisticamente significativos aqueles cujos valores de p
foram inferiores a 0,05.

Aspectos éticos

As condig¢bes experimentais adotadas, através da utilizacio
de células humanas em condi¢des 6timas de cultivo, foram con-
duzidas mediante aprovacio do Comité de Etica em Pesquisa da
Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade Estadual de
Campinas (Unicamp).

RESULTADOS
Maturagdo celular

No grupo de células-controle (nio tratado) nio se obser-
vou aumento significativo da matura¢io dos queratindcitos no
tempo de 96 horas (Figura 2).

No grupo de células incubadas a 0,03% da NA, houve aumen-
to das células exibindo estadios de maturacio compativeis com célu-
las espinhosas e granulosas, caracterizados pela presenca de querati-
na terminal, conforme destacado pelas setas (Figura 3). Os mesmos
achados caracterizam o grupo incubado a 0,06%, sem haver entre-
tanto uma diferenca significativa entre os grupos (Figura 4).

Proliferacdo celular

Embora tenha havido maior taxa de proliferacio celular no
grupo de maior concentra¢io da AN, nio houve diferencas sig-
nificativas entre os grupos, conforme demonstra o grafico 1.

DISCUSSAO

As alteragdes nos cabelos e unhas podem ocorrer por esta-
dos carenciais primarios ou também ser secundarias a patologias
sistémicas que levem a desnutri¢io, tais como quadros de ma
absor¢io (colite ulcerativa) tireoideopatias e neoplasias.®
Algumas condi¢des mais comuns atualmente, como estados
carenciais secundarios a cirurgia bariatrica ou anorexia, também
tém sido descritas com mais frequéncia.”

Estado carencial que vem crescendo em prevaléncia é a
denominada fome oculta. Essa caréncia nutricional é reconheci-
da como das mais comuns atualmente. Caracteriza-se pela
caréncia de um ou mais micronutrientes no organismo, de
forma cronica, nio havendo sinais ou sintomas especificos.
Quando ha manifesta¢gdes, normalmente ocorrem em tecidos de
maior taxa metabdlica e mitética. O aparelho tegumentar por-
tanto é comumente afetado por essa caréncia.’

Na fome oculta, embora haja muitas vezes dieta rica em
carboidratos, lipideos ¢ mesmo proteinas, as reservas de vitami-
nas ¢ minerais diminuem progressivamente.

Surg Cosmet Dermatol 2012;4(2):150-4.
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Figura 4: Cultura de queratindcitos, grupo tratado com solucdo nutriente a
A2 e A3 em aumento de 10X; A4, A5 e A6 em aumento de 20X 0,006%, apds 96 horas. As setas representam queratina terminal.C1,C2 e
C3:aumento de 10X; C4, C5 e C6:aumento de 20X

conter enxofre, magnésio, calcio, ferro, zinco, sédio e cobre.”
Nas unhas, pode ocorrer alteragdes da consisténcia ungueal e
perda da resisténcia, com onicosquizia e onicorrexe.”

As alteragdes podem variar desde distrofia, similar a onico-
micose; podem ser observados unhas frageis, estrias longitudi-
nais, oncicocriptose e eritema periungueal.™

Entidade frequente ¢ a sindrome das unhas frageis, sendo
uma das causas apontadas a deficiéncia nutricional de vitaminas
do complexo B e ferro. As unhas tornam-se quebradigas, e mui-

-~ N

\ : o A0, S N tas vezes o problema torna-se cronico por nio haver diagndsti-
Figura 2: Cultura de queratindcitos, grupo-controle, ap6s 96horas. co preciso.”
As setas representam queratina terminal.B1, B2 e B3:aumento de 10X; B4, Os cabelos podem sofrer varias modificacdes de acordo
B5 e B6:aumento de 20X com o grau e tipo de caréncia nutricional. Comumente, pode
haver queda difusa de cabelos, de padrio frontal; os cabelos
ficam mais opacos e ha aumento da telogenizagio, além de redu-
¢ao da velocidade de crescimento dos fios.'*"”
Alteracdes na resisténcia da haste dos fios podem ser obser-
vadas, como tricorrexe, alteracdes na coloracio e fraturas.'™"
O eflavio telégeno agudo ou mesmo cronico tem como
causa comum a deficiéncia nutricional, sobretudo de vitaminas
ou oligoelementos; sio mais comuns em situacdes de maior

estresse fisico, como o puerpério, dietas ou sindromes de ma

absor¢io.””!
ra de queratindcitos, grupo tratado com solucdo nutriente a
0,003%, ap0ds 96 horas. As setas representam queratina terminal. D1,D2 e
D3:aumento de 10X; D4, D5 e D6:aumento de 20X.
Cabelos e unhas sio apontados na literatura como sede fre- g :g ‘ |
quente de sinais carateristicos de estados carenciais.'*" z i) |
Primariamente, ha alteracdes da sintese proteica desses 27
faneros, que pode estar reduzida ou alterada em sua estrutura. g 4D|
A queratina dos faneros pode perder suas caracteristicas 3 30|
quimicas e fisicas em situacdes de caréncia nutricional, com % 20!
modificacio do arranjo proteico, que reduz a retenc¢do hidrica, E 101
=z 0

levando a sinais como ressecamento e fragilidade tanto das unhas

: Controle 0,006 0,003
como das hastes capilares.

SUPLEMENTO A BASE DE VITAMINAS A, C, E, COMPLEXO B, ZINCO, MAGNESIO E FERRO (%p/v)

O perfil quimico da unha normal é composto basicamen- __ R _ .
Grafico 1:taxa de proliferacao celular (numero de células) de acordo com

te por queratina modificada, com baixo teor de agua, além de
por q g os tratamentos: controle, 0,006% e 0,003%
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Nutrientes e faneros

Algumas vitaminas e oligoelementos interferem direta-
mente no metabolismo dos fineros, como cofatores de reacdes
enzimaticas ou como elementos estruturais das unhas ou cabe-

los 22,23

Vitaminas

Vitamina A (retinol): além de antioxidante, o retinol atua na
regulacio da proliferacio e diferenciacio dos queratindcitos,
também dos anexos.*

Vitamina E (Tocoferol): a acio amplamente antioxidativa
do tocoferol esta presente em grande parte das reacdes de sinte-
se e metabolismo celular dos queratinécitos. Ha evidéncias de
correlagio positiva entre o aumento da peroxidacido lipidica e o
agravamento de quadros de alopecia difusa, mas que ainda estdo
sob investiga¢do.”

Vitamina C (acido ascorbico): também ¢é potente antioxi-
dante; atuando como cofator na colagénese, favorece a manuten-
¢io do suporte dérmico para os anexos epidérmicos. Estudos
recentes sugerem que o L treonato, um metabolito do acido
ascorbico, exerce papel preventivo na alopecia de padrio androge-
nético por inibi¢io da expressio androgena na papila dérmica.”

Complexo B: as vitaminas B1 (tiamina), B3 (niacina) B5
(acido pantoténico) e B6 (piridoxina) tém papel essencial no
metabolismo energético dos queratindcitos, atuando sobre a
velocidade de proliferagio celular.”* A niacina em particular
também atua nos processos de sintese da melanina e do colage-
no.27 A piridoxina também exibe papel importante como cofa-
tor nos processos de proliferacio celular dos queratindcitos,
assim como a vitamina B12 (cianocobalamina).”

A caréncia de vitamin B12 pode levar a quadros discromi-
cos em cabelos e unhas, que sio totalmente reversiveis com a
suplementa¢io vitaminica.” A biotina é cofator essencial na sin-
tese da queratina epidérmica, capilar e ungueal.” Ha evidéncias
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da resposta positiva ao uso da biotina em suplementa¢io no tra-
tamento de unhas frageis.”” O acido félico atua como coenzima
no metabolismo de aminoacidos e sintese dos acidos nucleicos,
sendo fundamental nos processos de diferenciacio e proliferacio
celular, também na epiderme.”

Oligoelementos

Ferro: além de ser crucial nos processos de oxigenagio
celular, atua como cofator em varios processos enzimaticos do
queratinécito. Sua deficiéncia pode manifestar-se em alteragdes
morfoldgicas das unhas (coiloniquia).™

Zinco: seu papel mais documentado é como coenzima na
sintese e reparo dos dcidos nucleicos.” Sua caréncia esti associa-
da com perdas de cabelo difusas, reversiveis com a reposi¢io.”

Selénio: a a¢do é conjunta com a vitamina E, como cofa-
tor nos processos antioxidativos.”

O nivel de aproveitamento de nutrientes pelas células,
sobretudo aquelas de maior taxa metabdlica (proliferacio e
matura¢do), deve levar em conta a biodisponibilidade dessas
moléculas bem como o perfil de associacio com a finalidade de
proporcionar efeitos sinérgicos entre vitaminas e oligoelemen-
tos. Portanto, associagdes de nutrientes sinérgicos aumentam o

aproveitamento e portanto os efeitos.’”

CONCLUSAO

A sintese de queratina tem sua qualidade e velocidade
influenciadas pelo estado nutricional, sendo um dos primeiros
tecidos a sofrer mudancas decorrentes de caréncias vitaminicas
ou de alguns oligoelementos.

A oferta da associacio de nutrientes nessas células demons-
trou interferir positivamente na maior expressio da sintese de
queratina, uma vez que ela tem a capacidade de atuar na acele-
ra¢do da maturacio dos queratinécitos. @

Surg Cosmet Dermatol 2012;4(2):150-4.
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