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RESUMO

0 termo vitamnna e assim aplicado, generericamente, a um grupo de substdnci
as oigdnicas que Participam em quantidades muito Pequenas das f ink: es celulares e que

alguns olganismos sao capazes de sintetizar, devendo obte-las de fontes external LEH N r-

GER, 1976). Sao considerados regttladores metabolicos de ^uztujeza or anica send I f e
seu Papel fisiologico nos animais consiste

em regular primo7dialmente os Processos tso i if e se tambem oulras fencoes, atuando como enzimas
. T ata-se de um levantamento biblio ra i ooamplo a respeito das vitamins do complexo B de uma forma geral

, e tambem a sua adow^^t.-ede^'^a e aft2-a ll,. 4'
.-.;nj;.,-_f^, eww., Yuui wv wunoiicieW da localmente. Todavia, ndo

foram encontrados muitos trabalhos na literature sobre o referido assunto, sendo que o aspec-

to anti-edema e anti inflamato, o das vitaminas do complexo B e proposto em trabalhos

experimentais por MARTINELLI & DURIGHETO, 1982, no qual eles afirmaram que

estas vitamins impedem a exacerbacao do processo inflamatorio.Portanto, torna-se evil to

a necessidade do desenvolvimento de pesquisa sobre "Itamin do Complexo B e sua Acao

Anti-Edema e Antii-Inflamatoria", considerando as Poucas is forncoes espec fcas sobre o

assunto, Para que no fiaturo este complexo vitaminico de use local venha substituir os anti-

ifflamatorios convencionais, Principalmente quando se trata de uma inflaaraacao decorrente
de uma agressao ocasionada por instrumentos co1tantes.

Muitos sao os trabalhos na Iiteratura que versam sobre os octant
biologicos e bioqufmicos des vitamanas do complexo B, deixando clay imp es aspectos

o
o

papelelementos na manutencao e conservacao da vida animal
. Entretanto ,

o seu

euas
desses nti-

edema e anti -
inflamatorio somente e citado em trabalho experimental p ecto anti-

P01- &DURIGHETTO (
1982) que demonstrararn , atraves da tecnica de azul de Eva RTINtado a

vela peniana do rato, a importancia dessas vitamanas na file irricial 1 ens injetado is
mecanismos de defesa do , ganismo , que e a inflainacao . Estes autor es, contudo,

, pr

na o suge-rem o mecanismo pelo qual agem «,
vitamanas, impedindo inicio desse evcnto bio]o

Sabe-se que a inflamacao tern inicio quando urn agente
etio]6gicu. Iisico c1ofoou biologico agride o mecanismo. mlco

Esta agressao lesa a membr -ana celular ao mesmo tempo
que ativa a fosfolip -,ast
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A2. Ao agir sobre fosfolipfedeos da membrana celular, da origem ao acido araquidonico

que oxidado compoe um conjunto de mediadores (]Lie modulam a resposta inflamatoria (•
a icnunologica da inflatnacao (MONTENEGRO & FRANCO, 1992).

0 acido aracdonico (AA) e uni acido graxo polinsaturado de 20 carbonos (aciuu
5,8,11,14 - eicosatetraenoico) que se origina diretamente de fontes alimentares ou da con-

versao a partir do acido graxo essencial (acido linoleico) ROBBINS, 1991).

A oxidacao do acido aracdonico pode ser realizada por duas vias enzimaticas: da
cicloxigenase e da lipooxigenase (MONTENEGRO & FRANCO, 1992).

Uma cicloxigenase de acido graxo transforma o acido aracdonico rapidainente em

endoperoxido de prostaglandina (PGG2), que, por sua vez, e transformado enzimaticamente

em PGH2. Na transformacao do PGG2 em PGH2, e gerado um radical livre de oxigenio. A

PGH2 e entao transformada, enzimaticamente, em tres produtos: (1) tromboxane A2 (T XA2),

um potente agregante plaquetario e vasoconstritor sangiiineo, de vida curta e que e encon-
trado nas plaquetas e outras nas celulas; (2) prostaciclina (PGI2), um potente inibidor da

agregacao plaquetaria e vasodilatador encontrado predominantemente na parede dos vasos;

(3) em muitos locais, as prostaglandinas mais estaveis, PGE2, PGF2 e PGD2, possuem uma

variedade de awes sobre o tonus e a permeabilidade vascular (ROBBINS, 1992).

Fosfolipideos
de membrana

Fosfolipase A2

araqu

I

Agregacao de
plaquetas

vasodilatador

Tromboxanos

TXA2

1
TXB2

Prostaciclinas

PGI2

PGE2 - Tambem modula funcao e expressao de antigenos da classe 11
em macrofagos

116

Acido
donico

i



UNICiencias v. 1 - n. 1 jan./jun. 1997

A Prostaglandins uma vez f do
f ma a, age como elemento responsavel pela vasodi-

latacao e determina o arunento de permeabilidade Caplan Nao teriam as vitcm

bem acao sobre as celulas endoteliais, diminuindo assim a permeabilidade vascular,ines tarn-

Cando destarte o seu efeito anti-inflamatorio e/ou anti-edema? jubida
aspelo excesso de fosfato aumenta assim a funcao especifica de cads celula, posSase inibida

vitaminas do complexo B tambem tenham efeito sob algumas enzimas, im edin o que as
major saida de liquido do interior dos vasos para o meio intercelular. p do assim a

Como seria a a0o das vitaminas no processo do metabolismo das celulas endote-
lias? Poderiam as vitaminas atuarem sobre o sistema adenilciclase, dirninuIiid

permeabilidade da membrana e impedindo a saida em excesso de liquido intravasculara
Sabe-se que o fosfato de piridoxal e requerido para muitas reacoes catalisadas enzimatica-
mente no metabolismo dos aminoacidos e catabolismo do glicogenio (FASELLA, 1965

;BLACK et. al., 1977). Porem, Para que este metabolismo ocorra, ha necessidade da
partici

pacao do AMPc (3'5' monofosfato de adenosima ciclio) que atua incrementando o processo

metabolico ativo (LOPES & QUIJANO, 1973). A fonte de AMPc seria ATP (Trifosfato de

Adenosina) que e a fonte energetica requerida para o aumento das atividades metabolic
e de sintese das celulas dos tecidos em reparacao. as

A reacao e catalisada por um complexo enzimatico como um dos componentes

das membranas celulas; sendo que no aumento de vitamina B6, o fosfato de piridoxal

provou agir Como um inibidor da fosfodiesterase (enzima que inativa o AMPc) e nao Como

ativador da adenilciclase. "Mutatis Mutants", as vitaminas do complexo B nao oderia

inibir algumas enzimas das celulas endoteliais que de alguma forma, contribuirPtam m
para. aumentar a permeabilidade vascular? bem

Ainda existe uma outra via que determine a vasodilatacao e aumento de permea-
bilidade. Esta via se da atraves da liberadao de histamina no organismo, como res ost

agressao. A histamina e liberada quando o agente flogogeno atinge a celula. Sua meembra-

na e a primeira a ser agredida, posteriormente o citoplasma e envolvido e culmina com a

destruicao de seus lisossomos. Isto ocorrendo, as enzimas fosfatases, glicosidades e sulfat -

ses contidas ate entao ens suas vesiculas serao liberadas e irao digerir e/ou hidrolisar, rin-
cipalmente as proteinas citoplasmaticas e ativar o sistema de complemento. p

0 sistema de complemento tem a capacidade de iniciar o processo inflamatorio,
por mecanismo de aumento da permeabilidade vascular e quimiotaxia de neutrofilos e leu-
cocitos (MONTENEGRO & FRANCO, 1992). Compoe-se de 20 proteinas que sao encontra-
das em maior concentracao no plasma. Esse sistema funciona no sistema imunolo ico medi-
ando uma serie de reacoes biologicas, today elas sci indo para a defesa contra agentes micro-
bianos. Essas reacoes biologicas incluem o aumento da permeabilidade vascular, uimiota-
xia, opsonizacao antes da fagocitose e use dos organismos alvos. q

0 sistema complemento e composto de sequz ncia ativaclora e efetora. A ativacao
ocorre rapida e eficientemente atraves da via classica, iniciada pelo complexo antigeno-

anticorpo ou, mass lentamente, atraves da via alternativa iniciada por uma variedade de

estimulos, em grande parte nao imunologicos. A via classica e iniciada pela frxacao de urn

complexo antigeno-anticorpo corn a subunidade C1, que auto-ativa e cliva C4 e C2; os

fragmentos resultantes da clivagem formam urn complexo C4b2a, tambem chamado de

convertase C3. A convertase C3 e uma enzima importante, posy quebra o C3 em Bois frag-
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mentos cr ticos: C3a e C3b. 0 C3a liberando C5a; o C5b combina-se com C6 e C7 forman-
do o complexo C5b67. 0 continuar da coligacao do C5b67 com C8 e C9 produz o C56-9 o

complexo de ataque a membrana. Os components de C3a e C5a que aumentam a perme-
abilidade sao chamados anafilatoxinas. Eles agem principalmente pela liberando de hista-

mina nos mast6citos e das plaquetas. 0 C5a tambem ativa a lipoxigenase do metabolism
do acido aracdomico dos neutr6frlos e macrofagos, levando a formacao de outros mediado-

res da maior permeabilidade e quimiotaxia a partir dessas celulas. Assim, o C5a, in vivo,
urn agente inflamatorio poderoso. 0 C5b-9, o complexo de ataque a membrana, e o come

ponente l tico final do complemento e esta envolvido na lesao das celulas parenquimato-
sas. 0 complexo insere-se nas camadas duplas lipidicas e forma canais atraves da membra-
na que aumenta a permeabilidade Para que a celula entre em use (ROBBINS, 1991).

Acredita-se que a vasodilatacao e o aumento da permeabilidade vascular que ocorre

na fase imediata do processo inflamatorio sao mediados pela histamina e serotonina (MON-
TENEGRO & FRANCO, 1992).

A liberando de histamina pelos mastocitos pode dar-se pela extrusao dos .granu-
los, em consequencia da ruptura da membrana que, devidamente estimulados, enviam o

fnal para o deslocamento dos granulos a superficie celular e para as modifrca oes da per-
meabilidade que permitem a entrada de cations e a saida de amina (MARTINELLI, 1989

)
A histamina exerce sua funcao interagindo com receptores, que podem ser de

tres tipos: H 1, H2 e H3. A interacao com receptores do tipo H 1 desencadeia aumento de

permeabilidade vascular ao nivel de venulas pos-capilares. A1em disso, o receptor H1 esta

envolvido com contracao de musculo liso em bronquios, intestino e utero, produ ao de

prostaglandinas por tecido pulmonar; aumento da quimiotaxia de leucocitos etc. A stimu-
lacao concomitante de receptores H 1 e H2 promove a vasodilatacao maxima (MONTENE-
GRO & FRANCO, 1992).

Se, realmente, as vitaminas do complexo B tern efeito anti-edema como demons-
traram MARTINELLI & DURIGHETTO (1982), seu mecanismo de acao deve envolver al-

guns dos passos descritos, impedindo que eles venham agir no sentido de diminuir o li uido
extravasado do interior do vaso. q

Dada a falta de informacao na literatura, e permissivel especularmos sobre estes
mecanismos, tomando, como base, a cortisona que e um anti-inflamatorio ester6ide.

0 cortisol possui os seguintes efeitos na prevencao da inflamacao: 1- Um dos
efeitos anti-inflamatorios mais importantes do cortisol e a sua capacidade de causar estabi-
lizacao das membranas lisossomicas. Isto e, o cortisol dificulta a ruptura das membranas
dos lisossomos intracelulares.

Por conseguinte, a maior parte das enzimas proteoliticas, que sao principalmente

armazenadas nos lisossomos e, habitualmente, liberadas pelas celulas lesadas para causar

inflamacao, so e liberada enr quantidades muito reduzidas. 2 - 0 cortisol diminui a perme-

abilidade dos capilares, provavelmente como efeito secundario da liberanao reduzida das

enzimas proteoliticas. Este efeito impede a perda de plasma para os tecidos. 3 - 0 cortisol

diminui a imigracao dos leucocitos Para a area inflamada, bem como a fagocitose das celu-

las lesadas. Estes efeitos resultam provavehnente da diminuicao da liberanao das enzimas

lisossomicas e de outras substancias das celulas lesadas, devido a capacidade do cortisol de

estabilizar as membranas celulares e lisossomicas. 4 - 0 cortisol suprime o sistema imune,
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determinando acentuada reducao da reproducao dos linfocitos. Os linfocitos T s"

almente suprimidos. Por sua vez, as quantidades reduzidas de celulas T e de anticorpos na

area inflamada diminuem as reacoes teciduais que, de outro modo, promoveriam ai na

mais o processo anti inflamatorio. 5 - 0 cortisol baixa a febre, principalmente pelo fato de
esreduzir a liberacao de interleucina-1 dos leucocitos, que e um dos principals estimulantes

do sistema de controle hipotalamico da temperatura. A diminuicao da tem eratura reduz,

por sua vez, o grau de vasodilatacao. Mesmo que a inflamacao ja esteja ben P estabelecida, a
adininistracao do cortisol pode reduzir o processo inflamatorio no decorrer de poucas

a varios dias. 0 efeito imediato observado e o bloqueio da maioria dos fato as
promovem a inflamacao. res que

A seguii; a velocidade da cicatrizacao tambem aumenta. Isso resulta provavelmente
dos mesmos fatores, ainda nao definidos, que permitem ao organismo resistir a numeroso

outros tipos de estresse fisico, quando ocorre secrecao de grandes quantidades de cortiisols
talvez seja decorrente da mobilizacao de aminoacidos e de sua utilizacao na repara ao dos

tecidos lesados; talvez resulte da disponibilidade de quantidade aumentada de glicose e de

acidos gasosos para energia celular; ou talvez dependa de algum efeito do cortisol no sentido

de inativar ou remover os produtos inflamatorios (GUYTON, 1991). Seriam as vitaminas do

complexo B importantes na sintese da macrocortina? Ou seu efeito anti-inflamatorio li ado
a sua acao anti-estresse? g

Tais questionamentos refletem a necessidade da continuidade de pesquisa, bus-
cando esclarecer este enigma e trazer para os profissionais da saude informacoes valiosas
no sentido de substituir os anti-inflamatorios modernos constantes no arsenal farmaceuti-
co que na maioria sao muito agressivo ao organismo, combalido por uma agressao.

ABSTRACT

The term vitamin is applied generically to a group of organic substances that
participate in a very small amount of the normal functions of the cells and that some organis-

ms are able to synthesize, obtaining them from external sources (LEHNIGER, 1976). Meta-

bolic regulators from organic nature are considered, and its physiologic role in the animals

consists in regulate primarilly the nutritious processes and other functions, acting as enzymes.

It is a wide bibliographical study related to the Complex B vitamins in a general aspect and

also its anti-edema and anti-inflammatory action in the wounds, when administered locally.

However, there were not found many studies referring to the subject, and the anti-edema and

anti-imflammatory aspects ofthe Complex B vitamins are proposed in experimental works by

MARTINELLI &DURIGHETO, 1982, in which they affirm that these vitamins impede

the exacerbatioje of the inflammator process. Thecfore, the need of a research development

in "Complex B Ittamins and its Anti-edema and Anti-inflamnmator Action" is evident, -

Sidering the little specific information on the subject, so that, in the future, this vitaminic

complex q f local use comes to substitute the conventional anti-inflannmator y used mowadays,

specially when the inflammation is due to a physical agression caused by shaap devices.
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