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- Carotendides maculares e maculopatia relacionada com a idade.

A degeneracdo macular e o estagio avancado de maculopatia relacionados com a idade séo
condi¢cbes degenerativas da macula caracterizadas pela disfungéo e pela morte dos
fotorreceptores secundarios. Os carotendides maculares podem ter um papel vital na
protecéo da macula contra o estresse oxidativo e o desenvolvimento da maculopatia.
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|
Resumo

Introducéo

A macula Ildtea € uma regido anatdbmica da retina posterior que mede aproximadamente 5,5
milimetros de diametro. A luteina € um carotendide que, junto com seu isdbmero zeaxantina, estao
concentrados na macula lGtea.

A degeneracdo macular relacionada com a idade (AMD) e o estagio avancado de maculopatia
relacionada com a idade (ARM), sdo condicdes degenerativas da macula caracterizadas pela
disfuncédo e pela morte dos fotorreceptores secundarios a um evento atrofico e/ou neovascular. Na
atualidade, a AMD é a causa principal de cegueira no mundo desenvolvido, sendo que a
neovascularizacdo coroidal responde a 90% desta causa. No futuro, a prevaléncia da AMD
aumentara, provavelmente por causa da longevidade crescente e do deslocamento demogréfico
para uma populacdo idosa. Isto significa que esta doenca representard um problema sdécio-
econdmico crescente. Além disso, as intervencOes terapéuticas atualmente disponiveis estdo
limitadas a um subgrupo pequeno de pessoas que sofrem de AMD.

Etiopatogénese da ARM

A patogénese da ARM pode ser multifatorial e inclui os danos cumulativos causados por radicais
livres, ferimentos diretos, fatores genéticos e varios processos hemodinamicos; mas acredita-se
que o estresse oxidativo deva ser um mediador final comum para todos estes fatores.

O estresse oxidativo ocorre quando o nivel de espécies reativas de oxigénio (ROIs) em um sistema
excede a capacidade dos antioxidantes, causando danos oxidativos as células. As ROIls séo
moléculas instaveis produzidas nos tecidos de todo o corpo, em sua maior parte pelas mitocondrias
(durante o processo de fosforilagdo oxidativa) e pelas enzimas do citocromo P450 hepatico. Mesmo
em concentracdes baixas, a exposicdo prolongada as ROIs resulta em lesdo tecidual, mutagdo do
DNA e doencgas.

A retina é vulneravel aos danos oxidativos por diversas razdes. Primeiramente, por estar
constantemente exposta a luz e a niveis elevados de oxigénio, o que fornece um ambiente
favoravel para a geragdo de ROIs. Em segundo lugar, os segmentos exteriores dos fotorreceptores
contém concentracdes elevadas dos acidos graxos poliinsaturados, que sao prontamente oxidados
pelas ROIs.

Funcdes dos carotendides maculares
As duas propriedades principais dos carotendides maculares, particularmente atrativas nos termos
do seu efeito protetor na ARM, séo a filtracdo do azul claro e a capacidade antioxidante.
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Os carotendides maculares agem como um filtro éptico para a luz azul. Primeiramente, o espectro
de absorgéo dos carotendides estd em 460 nandmetros, que corresponde ao comprimento de onda
da luz azul. Em segundo lugar, a distribuicdo dos carotendides maculares esta de tal forma que
alcancam sua mais elevada concentracdo nas camadas pré-receptoras da retina e absorve,
consequentemente, a luz azul antes que ela alcance os fotorreceptores.

Em 1997, Khachik e colaboradores demonstraram a presenga de produtos oxidativos de
carotendides maculares na retina, fornecendo a primeira evidéncia de que a luteina e a zeaxantina
tém atividade antioxidante neste tecido.

Ingestao dietética de Luteina e Zeaxantina na ARM

De cinco estudos observacionais que examinaram a relacdo entre a luteina dietética e o
desenvolvimento de ARM, trés acharam uma correlagdo inversa, e dois ndo demonstraram
nenhuma correlacdo significativa. A tabela 1 apresenta estes estudos, o numero de pacientes
envolvidos e as relagdes observadas.

Seguranca dos carotendides maculares

Estudos animais: quatro estudos investigaram a toxicidade da luteina em modelos animais, usando
luteina purificada de cristalino. Os resultados destes estudos ndo demonstraram alteragdes clinicas
ou histopatolégicas sugestivas de toxicidade apds a administracdo de altas doses dessa substancia
(acima de 639 mg/Kg/dia, por 4 semanas).

Estudos com humanos: Os ensaios com seres humanos estdo sumarizados na tabela 2, que aponta
o0 numero de participantes, a dose utilizada e os resultados observados.

Concluséao

Os carotendides maculares podem ter um papel vital na protecdo da macula contra o estresse
oxidativo. Um numero crescente de estudos observacionais e um pequeno nimero de estudos de
intervencdo sugerem que a luteina ou a zeaxantina podem prevenir o desenvolvimento da ARM,
Ou parar sua progressao.

Study/Author Design No. of participants Carotenoid examined Relationship
(Year of publication)

EDCCS (1994)% Case-control 336 cases, 520 controls L+Z Inverse
BDES (1996)% Cohort 1968 L% None
NHANES IIT {2001)* Cross sectional 8222 L+Z Inverse®
BMS (2002)% Cohort 2335 L+Z None

Snellen et al (20027 Case control 72 cases, 66 controls L Inverse

BDES: Beaver Dam Eve Study: BMS: Blue Mountain Eve Study; EDCCS: Eye Disease Case Control Study Group; L: Lutein: NHANES III: The Third

Mational Health and Nutrition Examination Swivey: Z: Zeaxanthin

* Inverse relation between dietary intake of L + Z and soft drusen, and between dietary intake of L + Z and the presence of pigmentary abnormalities, in the
lowest age group at risk of ARM.

Tabela 1. Estudos observacionais que examinaram a relacdo entre a ingestao dietética de zeaxantina (Z) e
luteina (L) e o risco para maculopatia (ARM) (dados originais).
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Study/Author Design Participants {n) Supplement given/ Period of Outcome
(Year of publication) dose supplementation
Richer et al (19997 Case-series AMD patients (14) l4mgL/day 3 to 12 months Improvement in

visual acuity, and several
other parameters of visual

function
Massacesi et al (2001)% Randomised. AERM patients (50) 15 mg Liday 18 months Improvement in visual
placebo-controlled acuity
LAST (2004 Randomised, AMD patients (90) 10 mg L/day 12 months Improvement in visual
placebo-controlled acuity, and several other
parameters of visual
function

AMD: age-related macular degeneration; ARM: age-related maculopathy; L: Lutein: LAST: the Veterans LAST study (Lutein Antioxidant Supplementation
Trial)

Tabela 2. Estudos humanos que investigaram a influéncia da suplementacéo de luteina (L) na funcéo visual na

ARM (dados originais)

Exemplificacao de Férmula
01. Luteina— capsula

Luteina....ocoieiiiiiiiee e 10 mg
Excipiente gsp......cccoeevieieiiennnn.. 1 capsula
____________________________________________________________________|]

Mande..... capsulas.

Posologia: 1 capsula ao dia ou a critério médico.

A formulagéo contid a neste artigo é apresentada como exemplificacao,
podendo ser modificada a critério médico.
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