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INTRODUCAO:

A vitamina E é o segundo suplemento mais popular, perdendo apenas para a vitamina C.
Sua popularidade é cada vez maior, conseqiiéncia dos estudos e noticias sobre seu poderoso
poder antioxidante, além de ter um papel vital na prevencdo de doencas degenerativas,
como cancer, Alzheimer e doencas cardiovasculares. Como veremos, esse nutriente é
essencial na manutencdo da salde e seus efeitos benéficos sdo inimeros e ndo s6 pela sua
propriedade antioxidante.

O nome tocoferol deriva da palavra grega tocos, que significa nascimento, e pherein, que
significa transportar. O nome foi dado para ressaltar o seu papel essencial na reproducao
das vérias espécies animais. O —ol final identifica a substancia como sendo um alcool.

A vitamina E é um dos mais importantes fitonutrientes em 6leos comestiveis. Ele consiste
de oito isdmeros que ocorre naturalmente, uma familia de quatro tocoferdis (alfa, beta,
gama e delta) e quatro tocotriendis (alfa, beta, gama e delta) homologos. A vitamina E,
assim como as outras vitaminas, ndo sintetizadas pelo corpo humano, salvo raras excecdes.

Todos o0s oito isdmeros compartilnam algumas caracteristicas importantes[*1/1.1]
A cabeca ou anel cromanol

A cauda, que é chamado cauda phytyl de tocoferdis,

O grupo ativo na cabec¢a da molécula, que é chamado o grupo hidroxil.
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O nome estrutural para alfa-tocoferol é 2,5,7,8-tetrametil-2-(4 ', 8', 12'-trimethyltridecyl)-6-
cromanol. O nome estrutural para alpha-tocotrienol é 2,5,7,8-tetrametil-2-(4 ', 8', 12'-
trimetiltrideca3 ', 7', 11'-trienyl) -6 - cromanol.

O anel cromanol tem grupos quimicos metila ligados a ele. Alfa tem 3 radicais metil,
enquanto beta e gama tém dois grupos metil, mas em posic¢des diferentes. Considerando
delta tem apenas um. A cauda tocotrienol tem trés duplas ligacGes enquanto a cauda
tocoferol ndo tem nenhum.
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se acredita ser causado por uma sutil diferenca na estrutura molecular. Tocotrienols tem um
isoprendide em vez de uma cadeia lateral phytyl. LigacBes duplas na cadeia lateral
isoprendide pode permitir aos tocotriendis circular livremente e de forma mais eficiente
dentro de membranas celulares que tocoferois, dando maior capacidade de capturar e
combater os radicais livres. Isso também permite maior mobilidade dos tocotriendis de
reciclar mais rapidamente do que o alfa-tocoferol.
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HISTORICO DA VITAMINA E [*1.2]

e 1911 - Hart e os seus colaboradores publicam o primeiro relatorio relativo a um "factor
de anti-esterilidade" nos animais

e 1920 - Matthill e Conklin observam anomalias reprodutoras em ratos alimentados com
dietas de leite especiais.

e 1922 - A vitamina E é descoberta por Evans e Bishop. Durante experimentos de
alimentacdo com ratos Herbert McLean Evans concluiu que, além das vitaminas B e
vitamina C, uma vitamina desconhecida existia. Os ratos ndo eram férteis, essa condi¢do
poderia ser mudada pela alimentacdo adicional com germe de trigo. Foram necessarios
varios anos até 1936 quando a substancia foi isolada do germe de trigo e sua férmula foi
determinada. Evans também descobriu que o composto reagia como um alcool e concluiu
que um dos dtomos de oxigénio era parte de um grupo OH (hidroxila).

e 1936 - Evans e Emerson, isolam o que vem a ser o alfa-tocoferol na sua forma pura, a
partir do 6leo de gérmen de trigo.

e 1938 - Fernholz apresenta a formula estrutural da vitamina E, o vencedor de um prémio
Nobel, Karrer, sintetiza o dl-alfa-tocoferol. O primeiro uso de vitamina E como um agente
terapéutico foi realizado em 1938 por Widenbauer. Ao utilizar suplemento com éleo de
gérmen de trigo em 17 recém-nascidos prematuros que sofrem de insuficiéncia de
crescimento, onze dos originais pacientes se recuperaram e foram capazes de retomar taxas
de crescimento normal.

e 1945 - Dam e os seus colaboradores descobrem peroxidos no tecido gorduroso de
animais alimentados com dietas pobres em vitamina E. E proposta a primeira teoria da
atividade da vitamina E como anti-oxidante.

e 1962 - Tappel propde que a vitamina E atue como um anti-oxidante in vivo protegendo
as células lipidicas dos radicais livres.

e 1968 - O Comité de Alimentagdo e Nutricdo do Conselho Nacional Americano para a
Investigacdo reconhece a vitamina E como um nutriente essencial para os seres humanos.

e 1977 - Sdo descritos as sindromes de deficiéncia em vitamina E nos seres humanos.

e 1980 - Walton e Packer propdem que a vitamina E pode prevenir a geragao de produtos
oxidativos potencialmente carcinogénicos dos acidos graxos insaturados.

e 1980 - McKay e King sugerem que a vitamina E atue como um anti-oxidante localizado
primariamente na membrana celular. Nesse ano demonstra-se que a vitamina E é o maior
anti-oxidante lipossolGvel que protege as membranas celulares da perioxidacio. E
demonstrado que a vitamina E estabiliza os radicais livres superoxido e hidroxila.

e 1990 - E mostrada a efic4cia da vitamina E na inibicdo da oxidac&o dos LDL e se
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elucidam as propriedades de extin¢do do oxigénio singlet pela vitamina E.

e A partir de 1990 - Muito se publica sobre o tema, cada vez mais o tema fica mais
complexo, agora j& temos que saber sobre gama tocoferol, tocotrienois, efeitos sinérgicos
de fitonutrientes, lutar contra metanalises, como veremos a segulir.

FONTES ALIMENTARES DE VITAMINA E

A vitamina E esta presente na gordura dos vegetais, sendo que os 6leos vegetais ndo
processados sdo a sua maior fonte. A semente de algodao, soja, girassol e germe de trigo
tem a maior concentracdo. Encontrada em muitos alimentos, como dleo de semente de
acafrdo, 6leo de soja, azeite de oliva, banana, couve manteiga, nozes, carnes, amendoim,
6leo de coco, gergelim e linhaga. Existem quantidades menores em outros graos, vegetais
de cor verde escura (alface, espinafre, agrido), nozes, améndoas e legumes. Alimentos de
origem animal como laticinios e carne contém uma minima quantidade. As nozes séo
particularmente ricas em gama tocoferol. Embora originalmente extraido do 6leo de gérmen
de trigo, os suplementos de vitamina E mais natural agora sdo derivadas de 6leos vegetais,
6leo de soja normalmente.

O processo de cozer e processar 0s alimentos causa a perda da vitamina E, que é sensivel e
destruida pelo calor, alcali, luz, ar e congelamento. A moagem dos grdos, por exemplo,
causa a perda de 80% da vitamina, por isso 0s 0leos vegetais processados sdo carentes e 0
ideal é o consumo de 6leos com extracgdo a frio e ndo refinados. (procure essa informacédo
no rétulo da embalagem dos produtos).

Tocotriendis sdo encontrados em alta concentracdo no 6leo de palma e farelo de arroz. O
6leo de palma é comercializado em importadoras, por exemplo, como Sytrinol.

Teor de vitamina E por 100 g de fonte incluem: [*5]
* Oleo de gérmen de trigo (215,4 mg)
* 0leo de girassol (55,8 mg)

* Oleo de améndoa (39,2 mg)
* Sementes de girassol (35,17 mg)
* Amendoa (26,2 mg)

* Aveld (26,0 mg)

* 0leo de noz (20,0 mg)

* 0leo de amendoim (17,2 mg)
* Azeite (12,0 mg)

* Oleo Papoula (11,4 mg)

* Amendoim (9,0 mg)

* Pollard (2,4 mg)

* Milho (2,0 mg)



* Semente de papoula (1,8 mg)
* Aspargos (1,5 mg)

* Aveia (1,5 mg)

* Coco (1,0 mg)

* Tomate (0,9 mg)

* Noz (0,7 mg)

* Cenoura (0,6 mg)

* Leite de cabra (0,1 mg)

TOCOFEROIS E TOCOTRIENOIS

Das 8 substancias, os mais ativos sdo o0s tocoferois, principalmente o alfa. Essa € a
informacdo encontrada na maioria das referéncias, porém verao adiante que o dito ndo é
mais uma unanimidade. Existe a forma sintética, comercialmente mais barata, e a natural,
encontrada na nutureza. Quando se refere a forma natural se usa o prefixo "d", exemplo, "d-
alfa tocoferol", ja a forma sintética, se usa "dI".

As gorduras, que sdo parte integral de todas as membranas plasmaticas, sdo vulneraveis a
destruicdo através da oxidacdo dos radicais livres. O alfa-tocoferol esta singularmente
preparado para interceptar os radicais livres e, dessa forma, prevenir uma destruicdo em
cadeia dos lipidos.

N&o adiante ter niveis satisfatorios de vitamina E se todo o sistema de nutrientes e todo o
sistema anti oxidante estiver desregulado, pois ao ceder elétrons e estabilizar um radical
livre, o tocoferol se oxida e se transforma em tocoferil, um oxidante. Esse, para se
estabilizar, precisa de vitamina C, zinco, &cido lipdico... Se percebe agora que fazer estudos
com suplementos de vitamina E e nada mais ndo fazem o menor sentido. Comentarei mais a
frente sobre o estudo SELECT, recém publicado e entenderéo o que quero dizer.

O tocoferol administrado oralmente é absorvido pelo trato intestinal por um mecanismo
provavelmente semelhante ao das outras vitaminas lipossoluveis, no teor de 50% a 85%
dependendo da biodisponibilidade, sendo a bile essencial & sua absorc&o. E transportado no
plasma como tocoferol livre unido a beta e lipoproteinas, sendo rapidamente distribuido nos
tecidos. Armazena-se no tecido adiposo, sendo mobilizado com a gordura e quando
administrado em teores elevados € lentamente excretado pela bile e o restante é eliminado
pela urina como glicorunideos do acido tocoferénico, sendo que outros metabdlicos sao
também eliminados pelas fezes. O alfa-tocoferol é considerado como forma de vitamina E
genuina, mas o acetato e o succinado séo usados face a grande estabilidade a oxidacao,
ambos os esteres sofrem hidrélise no tubo gastrintestinal para liberar a forma ativa, quando
dada pela via oral. Ap6s administracdo de grandes doses de tocoferol, a urina humana



elimina diversos metabolitos.
Alfa versus gama-tocoferol

Sempre ouvimos e lemos que o alfa tocoferol é a forma mais potente da vitamina, mas ndo
€ 0 que se encontra na literatura mais atual. Ndo podemos mais prescrever alfa tocoferol
isolado, como j& perceberam.

Diversos grandes estudos tém mostrado grandes beneficios da ingestao de vitamina E na
reducdo de doencas cardiovasculares e morte por ataque cardiaco, enquanto outros ndo
demonstraram resultados semelhantes. Essa discrepancia pode ser devido ao fato de que
apenas alfa-tocoferol foi estudados de forma isolada, enquanto gama-tocoferol e
tocotrienois ndo foram consideradas.

Isso também pode explicar por que a vitamina E, encontrada em alimentos é mais eficaz do
que suplementos de alfa-tocoferol na reducdo da mortalidade por doenca cardiovascular. O
alimento fornece um espectro mais amplo da familia da vitamina do que os suplementos
convencionais. Por exemplo, a vitamina E na dieta tipica americana contém
consideravelmente mais gama tocoferol que o alfa-tocoferol, em contraste com 0s
suplementos que contém geralmente apenas alfa-tocoferol, ou quantidades insignificantes
de gama-tocoferol, tocotriendis e outros membros da vitamina E a familia.

Além disso, estudos indicam que a suplementacdo com doses elevadas de alfa-tocoferol
diminui consideravelmente a absorcdo de gama-tocoferol e reduz os efeitos de tocotriendis.
Um grupo de cientistas observaram que quando os voluntarios humanos (idade 30-60)
receberam 1.200 Ul diérias de alfa-tocoferol sintético para oito semanas, o plasma de
gama-tocoferol diminuiu em todas as disciplinas para 30-50% dos valores iniciais. E mais
um indicio da importancia de uma abordagem equilibrada.

Um estudo sueco concluiu que pacientes com doenca arterial coronariana apresentaram
niveis mais baixos da gama tocoferol e uma propor¢do mais elevada de alfa.

Enquanto o alfa-tocoferol tem sido conhecido como um importante antioxidante, a pesquisa
tem mostrado agora que a equipe completa de vitamina E é muito mais eficaz. As formas
diferentes de vitamina E tém efeitos complementares como varredores de radicais livres.
Juntos, eles podem lutar um espectro mais amplo de radicais livres do que o alfa-tocoferol
por si so.

Um grupo de pesquisadores descobriu que gama-tocoferol é significativamente mais eficaz
do que o alfa-tocoferol na inibi¢do do peroxinitrito poderoso agente oxidante e prejudiciais.
Apesar de alfa-tocoferol pode de alguma forma inibir a geragéo de radicais livres, gama-
tocoferol é capaz de interceptar e eliminar os radicais livres, bem como compostos
altamente toxicos, como o peroxinitrito. Gama tocoferol pode, portanto, proteger as células
contra os efeitos mutagénicos e cancerigenos do muito prejudicial espécies reativas de
nitrogénio (ERTN).

Tocotriendis, os super antioxidantes
www.tocotrienol.org

Os tocotrienodis podem ser mais importantes membros da familia da vitamina. Em um
modelo animal de envelhecimento, tocotriendis prolongaram a vida de 19%, reduzindo
carbonilacéo de proteinas, um processo de oxidacdo particularmente toxico indicativos de



envelhecimento. N&o sé os tocotriendis demonstraram um efeito antioxidante superior em
relacdo ao alfa-tocoferol (40-60 vezes mais eficaz ), mas em um estudo clinico foram
usados para reverter estenose carotidea reduzindo assim o risco de acidente vascular
cerebral.

Tocotrienois também foram usados para reduzir o nivel de LDL e apolipoproteina B, sendo
que ambos sdo importantes fatores de risco para a aterosclerose e doencas cardiovasculares.
Além disso, tocotrienois foram Uteis para inibir o crescimento de células cancerosas.

Grande parte da ampla participacdo da vitamina no metabolismo humano é devido ao seu
papel como antioxidante primario do corpo lipossollveis. Tocoferdis e tocotriendis sao
parte do sistema de defesa do organismo altamente eficaz, sem que a vida como a
conhecemos ndo poderia existir. Este sistema de defesa consiste em uma rede de
antioxidantes, interagindo e apoiando uns aos outros. Os antioxidantes como a vitamina C,
coenzima Q10 e glutationa séo necessarios para uma reciclagem eficaz de tocoferdis e
tocotriendis.

O poder exclusivo de ambos os tocoferois e tocotriendis € a sua capacidade de quebrar a
reacdo em cadeia da peroxidacdo lipidica, neutralizando os radicais peroxil para evitar a
propagacdo de danos dos radicais livres nas membranas celulares. Tocotrienois sao
catadores mais potente do radical do alfa-tocoferol peroxila e, como veremos a seguir,
fornecem uma protecdo muito melhor contra a peroxidacéo lipidica. Peroxidagdo dos acidos
graxos (lipidios) nas membranas das células tem um grande impacto sobre a estrutura e
funcdo. Peroxidacdo de LDL-colesterol, por exemplo, é conhecido por ser o primeiro passo
no desenvolvimento da aterosclerose.

A peroxidacdo lipidica é destrutiva, porque os lipidios sdo uma parte essencial das
membranas celulares, hormdnios e tecido nervoso. O dano se inicia em uma reagdo em
cadeia de geracdo de radicais livres.

Em um estudo, a eficacia do tocotrienol-alfa foi 40 vezes maior que o alfa-tocoferol na
protecdo das membranas microssomais de figado de rato contra a peroxidacdo lipidica e 6,5
vezes maior na protecdo do citocromo P-450 contra dano oxidativo.

Um estudo de seguimento, demonstrou que os tocotriendis protegem contra a lesdo por
isquemia e reperfusdo (interrupcao e restabelecimento do fluxo sanguineo) em coracGes
isolados de ratos. Uma mistura de tocotriendis (55%) e de tocoferdis (45%) de 6leo de
palma foi utilizada neste estudo.

Ap0s 40 minutos de isquemia, tocotrienol-alfa foi mais ativa na eliminacdo de radicais
livres do que o alfa-tocoferol. A eficiéncia da reciclagem de alfa tocotrienol também foi
maior do que alfa-tocoferol, que pode ser uma razdo para sua atividade fisiologica
significativamente maior sob estresse oxidativo.

Um estudo in vitro em cérebro de rato confirmou a superioridade dos tocotriendis como
inibidores da peroxidacao lipidica. O estudo também demonstrou que 0s tocotriendis em
baixas doses pode inibir a oxidagcdo de proteinas na mitocondria do cérebro. Tocotriendis
foram significativamente mais eficaz do que o alfa-tocoferol no presente estudo. Gama-
tocotrienol teve maior efeito inibitério, enquanto o alfa-e delta-tocotriendis foram menos
eficazes. Estes resultados sugerem que os tocotriendis palma pode ser Gtil na prevencao de
doencgas neurodegenerativas causadas por estresse oxidativo.

Outro estudo em microssomas de figado de ratos demonstraram a capacidade de



tocotriendis palma para proteger as membranas celulares contra danos oxidativos. Gama-
tocotrienol novamente foi 0 mais efetivo

FUNCOES E USOS [*4]
Vitamina E como antioxidante

Se vocé perguntasse a um grupo de cientistas para nomear um antioxidante, a maioria
apontaria para vitamina C ou E, como exemplo classico de compostos que inibem o0s
radicais livres perigosos.

Embora varios estudos mostram que a vitamina E inibe os radicais livres, ha evidéncias de
que suplementos de vitamina E comerciais ndo oferecem protecdo antioxidante adequada.
A maioria dos suplementos de vitamina E consistem principalmente de alfa-tocoferol.
Estudos recentes indicam que muito mais do que o alfa tocoferol é necessario para proteger
contra doencas degenerativas.

Para obter beneficios para a satde 6ptima de vitamina E, uma mistura de tocoferdis (alfa,
beta, delta e gama) e tocotrienois (alfa, beta, delta e gama) sdo obrigatorios. Algumas das
funcOes dessas fragOes vitamina E, sdo similares, enquanto outros sao completamente
diferentes. Quando tomados em conjunto, essas varias formas de trabalho de vitamina E em
sinergia como uma equipe para fornecer o maximo de beneficios.

Estudos indicam que a vitamina E reduz o processo de envelhecimento e previne o
envelhecimento precoce ao prolongar a meia vida das células e a0 mesmo tempo manter a
sua funcdo. Por exemplo, foi demonstrado que as hemaécias de pessoas saudaveis que
receberam suplementos de vitamina E tem a meia vida maior. Em meios de cultura
enriquecidos com vitamina E, as hemacias vivem mais e se dividem mais que em meios
comuns de cultura.

Existe uma grande evidéncia do sinergismo de outros nutrientes, como o selénio. Outro
beneficio a a habilidade de proteger a vitamina A e C e gorduras polinsaturadas (PUFA) da
oxidacdo. Em adicdo, a vitamina E aumenta o nivel de superoxido dismutase (SOD),
potente enzima anti radical livre.

Devido a essa capacidade antioxidante, auxilia na protecdo contra o mercdrio, benzeno e
uma variedade de carcin6genos e toxinas, evita a formacgéo de nitrosaminas oriundas dos
nitritos e nitratos das carnes curadas, poluentes ambientais e cigarro. Interessante saber que
0 gama tocoferol tem propriedades anti oxidantes diferentes do alfa tocoferol, altos niveis
de gama tocoferol tem sido associado a baixos indices de cancer de prostata, mama e talvez
colon.

Cancer

Centenas de estudos tem sido conduzidos visando a prevencao de cancer. Muitos mostram
beneficios na protecdo de cancer de eséfago, pulmao, colorretal, mama e colo do Utero.
Estudos em amimais s&o ainda mais animadores, com maior prote¢do. A vitamina E foi
dada a animais expostos a carcindgenos e foi visto que a suplementacédo reduz a incidéncia
de cancer de pelo, boca, colon e mama e protege contra os danos da radiacao ultra violeta.
Ha também evidéncias favoraveis no tratamento de neoplasias, em humanos, a
suplementacdo parece proteger as células normais dos efeitos danosos da quimioterapia,



sem proteger o tumor. Isso reduz os efeitos colaterais sem reduzir a efetividade. Como
existem quimioterapicos que funcionam aumentando os radicais livres, o uso de anti
oxidantes iria contra a quimioterapia, portanto o beneficio deve ser discutido com o
oncologista.

Doenca Cardiovascular

Embora os estudos sobre os efeitos da vitamina E na circulagdo tenham resultados
inconclusivos e conflitantes, indmeros deles tem mostrado grande beneficio através da
melhora do fluxo arterial, muitos médicos, apoiados nesses estudos utilizam para
arteriosclerose, tromboflebite angina e outras vasculopatias, como claudicacédo intermitente
e estenose de carotidas. Essas condi¢des sdo frequientes nos idosos, usualmente tratadas
com outras classes de drogas. A vitamina E age em muitos mecanismos semelhantes a
outras drogas e sem 0s potenciais efeitos adversos conhecidos, enquanto ainda reduz a
inflamacéo vascular e agregacdo plaquetéria, inclusive em mulheres em uso de anovulatério
oral. Interessante que em 2002, um estudo mostrou que em homens com niveis baixos de
vitamina E e beta caroteno eram 2,5 vezes mais provavel de se encontrar estenoses arteriais.
Alguns estudos mostram que a vitamina E aumenta o HDL em ambos 0s sexos quando essa
lipoproteina se encontra em baixos niveis.

Outros estudos ligaram a possibilidade de prevencgédo de doenca coronariana, com resultados
inicialmente inconclusivos e conflitantes. Entdo, em 1993, 2 grandes estudos de Harward
abalaram a comunidade cientifica com seus resultados. O Health Study seguiu 87.000
mulheres enfermeiras por 8 anos durante os quais forma preenchidos questionarios sobre
estilo de vida e habitos alimentares. Apds o ajuste de outras variaveis, como idade e uso de
outras vitaminas, se notou que as mulheres com alta ingesta de vitamina E, na maioria dos
casos atribuida a suplementos, tiveram um risco reduzido de doenca coronariana em 36%.
Somente as que tomaram suplementos por mais de 2 anos tiveram esse beneficio. Da
mesma maneira, um estudo similar, Physician's Health Study, seguiu 22.000 homens por 4
anos, aqueles que ingeriram entre 100 e 249 Ul por ao menos 2 anos tiveram 40% de
reducdo no risco de doenca cardiaca. O que € interessante é que esse beneficio ocorreu
independente de variacdes nas taxas de colesterol.

Outro estudo importante, do Centro de Nutricdo Humana da Universidade do Texas,
ofereceu 80, 200, 400, 800 ou 1200 Ul de vitamina E por 8 semanas e se observou que
somente o grupo 400 Ul ao dia experimentaram um efeito benéfico sobre a oxidagéo do
LDL, e quanto menor a oxidagdo, menor a agressdo endotelial.

Sistema Imunoldégico

Estudos em animais e humanos demonstraram melhora da resisténcia a infec¢ées. EM
pacientes com doencas auto imunes, como Lupus Eritematoso Cuténeo, altas doses de
vitamina E trouxeram efeito benéfico com remissdo do quadro em alguns casos. O
beneficio também j& foi demonstrado em artrite reumatoide e osteoartrite, reduzindo a
inflamacéo e a dor.

Sistema Nervoso



A vitamina E é importante para o bom funcionamento do sistema nervoso. Certas criangas
com doenca neuromuscular progressiva tem niveis baixos de vitamina E e melhoram com a
suplementacédo. Os sintomas incluem dificuldade de deambulacéo, quedas frequientes e
reflexos anormais.

Os dados séo conflitantes na prevencdo de doencgas neurodegenerativas. Metandlises de
estudos com vitamina E na prevencao de doenca de Alzheimer demonstram ndo haver
beneficio e essa é a informacdo encontrada nos tratados de geriatria e neurologia. Na
analise individual de estudos selecionados ja se demonstrou reducéo de 70% de risco da
doenca com suplementacédo por periodo superior a 4 anos. Na doenca de Parkinson, pode
ser usada para diminuir a progressdo da doenca.

Saude da mulher

Pode ser usada no tratamento da doenca fibrocistica da mama, sintomas pré menstruais, ha
relatos de reducdo dos sintomas do climatério, como fogachos. E uma alternativa a
reposicdo hormonal quando hé contra indicacdo por risco de cancer de mama.

Pele

Hé estudos que demonstram melhora de dermatite atdpica e a manchas decorrentes do
depdsito cuténeo de lipofucsina associado a idade.

Ja foram feitos estudos com bons resultados no uso tépico de vitamina E cutanea, fornecida
através de puncao das capsulas, sobre a formacao e e reducdo de Ulceras por pressao. Essa
mesma prevencao pode ser feita via oral em pessoas de alta suscetibilidade as escaras.

Outros usos

Em 2 estudos houve a reducéo das doses de insulina com o uso de vitamina E por melhora
da funcdo pancredtica. A reducdo do stresse oxidativo pode melhorar muitas complicacGes
da doenca, como doenca vascular e aterosclerose. H4 melhora da tendéncia trombogénica
independente da melhora do colesterol, apesar de haver reducdo da LDL e aumento da
HDL, pela inibicdo parcial da HGM-CoA, lembrando que esse efeito ocorre com 0s
tocotrienois.

A vitamina E associada a C e beta caroteno também pode proteger contra catarata. Um
estudo com 350 homens publicado em 1991 em ambos 0s sexos, mostrou que 0s que
tomam 400 ui de Vitamina E tem menos chance de desenvolver catarata. Outro estudo
mostrou que essa combinacao de anti oxidantes reduz a perda visual em 10%. Mais
recentemente, em 2005, um estudo de longo termo de 13-15 anos de acompanhamento com
vitamina E, B1 e B2 reduz a progressdo da catarata, porém essa conduta nao € adotada pela
medicina convencional.

Em 2005, um artigo publicado no jornal "Annals of Internal Medicine™ os autores
concluiram que ha uma relacdo de dose dependéncia entre a suplementacdo de Alfa-
tocoferol e mortalidade por todas as causas. A conclusao foi de que altas doses de vitamina
E devem ser evitadas por aumentar a mortalidade por todas as causas. O estudo teve varias
limitacdes e foi amplamente criticado pelos expertse pesquisadores da &rea dos
antioxidantes. Por exemplo, os estudos incluidos nessa metandlise foram interpretados



erroneamente. esses estudos foram desenhados com doses variadas e objetivos diferentes, o
que vale a comparar laranjas com magcéas. Os pacientes do estudo tinham condi¢gdes médicas
distintas e usavam diferentes tipos de medicac¢des associados a Varios antioxidantes
diferentes. O estudo falhou em néo distinguir entre as formas usadas de vitamina E sendo-a
forma sintética do alfa tocoferol a preferida na maioria dos estudos.

Vitamina E na Aterosclerose

Durante décadas, a controvérsia girava em torno suplementacédo de vitamina E e seu efeito
sobre a salde cardiovascular. Seréa que ela tem beneficios cardiovasculares? Teremos
beneficios em suplementar? Qual a dose? Sera toxico? Estudos epidemiol6gicos mostram e
isso ndo ha controvérsias, que pessoas que comem mais alimentos ricos em vitamina E
(gérmen de trigo, couve de bruxelas, verduras, ovos) sdo menos propensos a desenvolver
doenca arterial coronariana. Estudos de intervengdo durante os quais o0s participantes
tomaram suplementos de vitamina E tiveram resultados contraditorios e ja vimos o motivo.
Alguns estudos mostram beneficios, outros ndo. Eis um grande fator de confuséo entre os
médicos.

Alfa-tocoferol, a forma mais estudada de vitamina E, tem propriedades anticoagulantes que
reduzem o risco de trombose arterial e doenca isquemica aterosclerética. Em um
experimento de laboratdrio, E. Jane Freedman e John F. Keaney Jr. "carregaram™ plaquetas
com alfa-tocoferol natural (na forma de RRR-alfa-tocoferol ou RRR-alfa-tocoferol acetato)
ou sintéticos alfa-tocoferol (all-rac-alfa-tocoferol). As plaquetas foram entdo expostos a
acido araquidonico, que promove a agregacao plaquetaria (o primeiro estagio de formacéo
de coagulos). "A agregacdo foi inibida em 57 e 52 por cento com RRR-a-tocoferol e RRR-
a-tocoferol acetato, respectivamente, enquanto que a versao sintética ndo produziu
nenhuma inibicdo." A forma natural de acetato RRR-alfa-tocoferol acetato tem efeitos
antioxidantes minimos, de modo Freedman e Keaney concluiram que a inibicao da
agregacdo plaquetéaria é independente da atividade antioxidante. Em vez disso, suas
pesquisas indicam que o efeito anticoagulante pode ser devido a inibi¢do da proteina
quinase C-dependente de fosforilacdo de proteinas. Essa inibicdo pode melhorar a fungédo
endotelial nos vasos sanguineos, de acordo com Freedman e Keaney.

Linda M. Grahma, MD, e colegas relatam que o alfa-tocoferol ajuda a manter a migragéo
de células endoteliais (para um local da lesdo, como parte do processo de cura) na presencga
de LDL oxidado, por mudancas na inibicéo da fluidez da membrana celular ( Journal of
Vascular Surgery 2004;. 39:229-237). Como o efeito anticoagulante observada por
Freedman e Keaney, este efeito também ¢ independente das propriedades da vitamina
antioxidante. Exatamente como a vitamina E (na forma de alfa-tocoferol) impede a
coagulacao ou promove a funcao endotelial ainda esta sendo investigado.

Vitamina E e Trombo Embolismo Venoso

Efeito anticoagulante do alfa-tocoferol, também tem sido observado na préatica clinica. Um
estudo de intervencao publicado recentemente indica que o alfa-tocoferol pode prevenir



tromboembolismo venoso em mulheres com alto risco de codgulos sanguineos. O estudo
envolveu 39.876 mulheres, com idades entre 45 anos e mais, no Estudo de Saude da
Mulher. Os participantes, que foram randomizados em dois grupos, tomou 600 Ul de fonte
natural alfa-tocoferol ou um placebo em dias alternados. "Durante um periodo médio de
acompanhamento de 10,2 anos, tromboembolismo venoso (TEV) ocorreu em 482 mulheres:
213 no grupo da vitamina E e 269 no grupo placebo, uma significativa reducéo de 21 por
cento de risco." Em analise posterior, 0s pesquisadores Robert J. Glynn e colegas
descobriram que mulheres que tiveram TEV antes da randomizacéo tiveram uma reducéo
de risco de 44% em comparagdo com uma reducéo de risco de 18% encontrada em
mulheres que ndo tiveram TEV anteriormente. Além disso, as mulheres com predisposicao
genética para TEV (fator V Leiden ou a mutacdo de protrombina) tiveram uma reducéo de
risco de 49%. Em comparacdo com 600 Ul de alfa-tocoferol em dias alternados, a terapia a
varfarina é associada com uma reducdo superior a 60% no risco de TEV. No entanto, Glynn
e colegas apontam que a terapia com warfarin requer monitorizacao laboratorial devido a
seus efeitos colaterais (especialmente hemorragia) e suas interagdes com numerosas drogas
e alguns alimentos. Embora os pesquisadores concluiram que efeito protetor alfa-tocoferol,
que precisa ser confirmado por outros estudos, Glynn e colegas também afirmam: "... uma
estratégia mais segura [do que a varfarina] que (1) é util para a prevencdo primaria e
secundaria de TEV, (2 ) ndo necessita de monitorizacao laboratorial, e (3) é associado com
uma reducdo substancial do risco seria de grande valia para pacientes de alto risco. "

O fato é quase todos os estudos que utilizaram a vitamina E selecionaram o alfa-tocoferol
isolado, que supostamente teria maior efeito e € a forma mais encontrada no corpo humano.
"Gamma-tocoferol é bem absorvida e se acumula em um grau significativo em alguns
tecidos humanos", de acordo com um jornal americano de 2001, artigo Clinical Nutrition
revisao. Ao contrario de alfa-tocoferol, gama-tocoferol tem propriedades anti-inflamatérias
e como todos sabem a inflamac&o é considerada um dos maiores fatores de risco para
doenca cardiovascular. Altas doses de alfa-tocoferol realmente destroem as concentracdes
plasmaticas e teciduais de gama-tocoferol. Alan R. Gaby, MD, diz que ela pode ser mais
segura e eficaz se usarmos a mistura de tocoferois e tocotrienois naturais em vez de
depender exclusivamente de alfa-tocoferol suplementar e sintético.

Parem um pouco para pensar ...

Ja se entendeu que existem muitas referéncias contra e a favor do uso. Os beneficios séo
muitos, podemos utiliza-lo para uma ampla variedade de doencas, basta sabermos como
usar. Eu pessoalmente gostaria de prescrever para todos que buscam prevencéo de doengas.
O fato é que se trabalharmos em um local onde se usa a medicina tradicional, como eu, que
trabalho para um convénio, eventualmente ndo deveremos prescrever, afinal os
suplementos ndo sdo baratos e nem sempre o paciente quer receber. O passo inicial é
conquistar o paciente e gradualmente fornecer dados para ele aceitar a nossa medicina. E
comum o argumento que podemos obter os nutrientes da alimentagcdo, mas basta ver a
tabela sobre "fontes alimentares™, o alimento mais rico (germen de trigo) ndo consegue
fornecer o que queremos ... quem vai comer 100 gramas de Oleo de gérmen de trigo (215,4
mg x 1,5=323 Ul) ao dia ?

Vejam mais estudos ..



Uma variedade de escolas de medicina alternativa defendem a ingestéo elevada de dietética
ou suplementar a vitamina E. Uma revisdo de uma série de ensaios clinicos randomizados
na literatura cientifica pela Cochrane Collaboration publicada no JAMA, em 2007, também
encontraram um aumento na mortalidade, de 4% ( Risco relativo 1,04, intervalo de
confianca de 95% 1,01-1,07). [*6] A ingestdo excessiva de vitamina E pode aumentar risco
de hemorragia. A 2005 meta-andlise revelou que altas doses de suplementos de vitamina E
pode aumentar a mortalidade. [*7] "High dose" vitamina E ésteres (> 400 unidades / dia)
também foram associados com um risco aumentado em todas as causas de mortalidade de
39 por 10 mil pessoas, e uma relacdo estatisticamente significativa entre a dose ea
mortalidade, com risco aumentado em doses superiores a 150 unidades por dia. O estudo de
Miller foi criticado no Jornal da Associacdo Americana Nutraceutical. [*8]

Proponentes de megavitaminas, ortomolecular e terapias naturopaticas, nos ultimos dois
tercos de século, defendeu e usou o tocoferois naturais, muitas vezes tocoferdis misturados
com um adicional de 25% - 200% d-beta, d-gama, e d-delta-tocoferol. Estudos sobre a
vitamina E utilizam em grande parte um sintético all-racémica ("d, I-") alfa tocoferol éster
(acetato ou succinato) ou um semi-sintético d-alfa tocoferol éster (acetato ou succinato).
Essa simples diferenga muda tudo.

SELECT (The Selenium and Vitamin E Cancer Prevention Trial) e outros

Mesmo um estudo recém langado, que com certeza trara grande impacto nas prescrigdes,
utilizou forma sintética e isolada de vitamina E. Um total de 35.533 homens de 427 estudos
realizados nos Estados Unidos, Canadé e Porto Rico foram randomizados entre 2001 e
2004. Se elegeu pacientes com PSA < 4,0 e exame de toque retal negativo para neoplasia,
idade < 50 anos para negros e < 55 anos para outras ragas. Se dividiu em 4 grupos, selénio
(200 mcg/dia como L-seleniometionina), vitamina E (400 Ul como all-rac-alfa-tocoferol
acetato, que é sintética), ambos ou placebo. A conclusdo ap6s mais de 9 anos, foi que
comparado com o placebo, 0 aumento do risco absoluto de cancer de prostata por 1000
pacientes/ano foi de 1,6 para vitamina E (Unico com significancia estatistica, HR 1,17; 99%
Cl 1.004-1.36, p = 0,008), 0,8 para selénio e 0,4 para ambos e portanto, a suplementacao de
vitamina E aumentou significantemente o cancer de prostata. Nesse estudo foi citado outros
estudos importantes, como 0 ATBC (The Alfa-Tocoferol, Beta-Carotene trial) [*10] que
usou 50 mg de vitamina E mas o end-poit primario era cancer de pulméo e o secundario
cancer de prostata. Esse também utilizou vitamina sintética mas teve 35% de reducéo de
risco para cancer de prostata mesmo assim. Havia diferencas na selegcdo de pacientes, no
ATBC era maior o nimero de fumantes e como o objetivo primario ndo era avaliar cancer
de prostata, se deixa a entender que o SELECT resolveu a questao, pois ele teve como
objetivo principal avaliar cancer de préstata. outro estudo, o PHS Il [*11] também mostrou
que suplentar 400 Ul de vitamina E sintética por 8 anos nédo alterou a incidéncia de cancer.
A controvérsia se estende por todas as areas, existem estudos por exemplo que ndo
mostram beneficios na prevengéo de eventos cardiacos e mortalidade, por exemplo.
[*12,13].



RDA - (Recommended Daily Amount)

A quantidade recomendada de ingestdo diaria de vitamina E para adultos é de 15 mg/dia.
1 mg equivale a 1,5 Ul (unidades internacionais).

Em 2000, um levantamento de dados do National Health and Nutrition Examination Survey
revelou que os homens consomem diariamente 6,3 mg de vitamina E. J& as mulheres
consomem em média 7,8 mg diariamente [*2]. Estes valores sdo quase menos de metade
daquilo que é recomendado (ver quadro em baixo). Na realidade, um estudo realizado em
2004 mostrou que 90% dos norte-americanos ndo consomem a dose de vitamina E
recomendada. [*3].

Dose Diaria Recomendada (DDR) de Vitamina E
Altura da vida Idade {Sr:;fd{;‘;’scu'i"° ﬁ:;‘;‘d:)’"i"i"“
Bebeés 0-6 meses 4 ma/dia 4 mg/dia
Bebes 7-12 meses 5 mg/dia 5 mg/dia
Criangas 1-3 anos 6 mg/dia 6 mg/dia
Criangas 4-8 anos 7 mg/dia 7 mg/dia
Criangas 9-13 anos 11 mg/dia 11 mg/dia
Adolescentes 14-18 anos 15 mg/dia 15 mg/dia
Adultos 19 ou + 15 mg/dia 15 mg/dia
Gravidas Qualquer idade - 15 mg/dia
CQuem amamenta Qualquer idade - 19 mg/dia

SINAIS DE DEFICIENCIA

A classica deficiéncia grave causa anemia por envelhecimento celular precoce, disturbios
neuroldgicos com dificuldade de marcha, ataxia (falta de coordenagdo dos movimentos),
neuropatia (perda de sensibilidade sensorial), miopatia (fraqueza dos musculos), retinose
pigmentada (doenca degenerativa da retina) e fragilidade capilar. Tal quadro clinico é raro e
somente observado em sindromes mal absortivas, fibrose cistica, doenca celiaca, entre
outras. Para prevenir esse grave quadro, 30 Ul ao dia sdo suficientes.

O que se sugere é que a deficiéncia marginal, oligossintomatica, muito mais observada,
influencia no envelhecimento, cancer e doencas cardiovasculares.

Nos ultimos anos, gradualmente houve a substitui¢cdo do consumo de gorduras saturadas,
como manteiga e 6leo de coco (no Brasil havia a marca Coco Brasil), pelas polinsaturadas,
como Oleos vegetais e margarinas. Era esperado que tal mudanga, com maior ingesta de
PUFAs, reduziria a incidéncia de doencas cardiovasculares, raras antes da década de 30,
entretanto nao foi o observado, talvez pela falta de protecédo da vitamina E. Supostamente,



por serem naturalmente ricos em vitamina E, os 6leos vegetais ndo trariam problemas, mas
por serem industrializados e processados a vitamina E se perde no processo de extracdo do
6leo das sementes, esse fica oxidado e conseqiientemente aumentou a incidéncia das
doencas cardiovasculares aos alarmantes niveis atuais.

SUPLEMENTOS
Ao comprar e prescrever os suplementos, lembre-se:

* A forma natural (d) tem maior absorcao e poténcia,

* O alfa tocoferol é a forma mais ativa segundo a maioria das referéncias e os tocotrienois
vem sendo amplamente estudados e ja se afirma serem muito mais potentes. Devemos
observar melhor os estudos.

* Ao manipular, portanto, escreva "d-alfa tocoferol™ e de preferéncia, para o bem do seu
paciente, pesquise se a farméacia a utilizara. Indique a farmécia da sua confianca, antes de
prescrever tocotriendis entre em contato com as farméacias pois a maioria ndo os formulam.
* O mix de tocoferois e tocotriendis é a formulacdo mais completa, como as farmécias
formulam apenas o alfa, devemos suplementar o restante com 6leos e outras fontes (6leo de
palma por exemplo, existem formulagdes prontas, como o Sytrinol).

* O succinato € a forma a ser usada nas sindromes mal absortivas por ser é hidrosoltvel.

ODI (Optimun Daily Intake) [*4]

Doses sugeridas de acordo com a condicdo clinica

Condicéo Dose sugerida
Envelhecimento 400-800 UI
Preveng&o de cancer 400-800 UI
Prevengdo de doenga cardiovascular  400-800 Ul
Diabetes 400-1200 Ul
Doenca fibrocistica da mama 400-1200 Ul
Fogachos da menopausa 400-1200 Ul
Problemas circulatérios 600-1200 Ul
Tensdo pré menstrual 400-1200 Ul
Curativo de feridas 400-800 Ul

Recomendado associar 100-400 mg de tocotrienois ao dia
Sempre iniciar com a menor dose, 400 Ul, e aumentar gradualmente. A presséo arterial
deve ser monitorada pois pode haver hipotensao.

TOXICIDADE



Né&o ha toxidade documentada com dose de até 1200 Ul ao dia. Em doses maiores, pode
haver efeitos adversos, como nausea, cefaléia, palpitacGes, diarréia e flatuléncia. Ao
aumentar gradualmente esses efeitos se minimizam e séo totaslmente reversiveis com a
reducdo da dose.
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