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Resumo

A vitamina C também denominada acido ascorbico é um antioxidante, cuja funcéo esta relacionada a melhora do
sistema imune, protecdo contra doencas cardiovasculares, auxilia no combate ao estresse, além de protecdo de unhas,
cabelos e olhos. Sabendo de sua importancia para imunidade e levando em consideracdo sua atuacdo como agente
preventivo de doencas, o objetivo desse trabalho consistiu em realizar um levantamento bibliogréfico sobre a atuacéo
da vitamina C em relacdo a imunidade e como ela age contra a doenga COVID — 19 também conhecida como Corona
virus, apresentando a importancia dessa vitamina e seus mecanismos de acdo no organismo humano. A partir da
revisdo realizada, notou-se que a vitamina C é essencial para o sistema imunoldgico e que a falta dessa leva a uma
doenga chamada de escorbuto, além disso notou-se que o &cido ascérbico se encontra modo natural em alguns
alimentos, principalmente citricos, e 0 mesmo ainda é adicionado em outros suplementos. Com relag&o a vitamina C
como agente preventivo da COVID-19 mostrou que pacientes tratados com alta dose tiveram melhora significativas
tanto em adultos quanto criangas. Sendo assim e considerando os estudos realizados conclui-se que a vitamina C
possui que a vitamina C melhora o sistema imunoldgico estando associada na regulacdo de uma vida saudavel.
Palavras-chave: Acido ascorbico; Sistema imune; Corona virus.

Abstract

Vitamin C also called ascorbic acid is an antioxidant, whose function is related to the improvement of the immune
system, protection against cardiovascular diseases, helps in combating stress, in addition to protection of nails, hair
and eyes. Knowing its importance for immunity and taking into account its role as a disease preventive agent, the
objective of this work was to carry out a bibliographic survey on the role of vitamin C in relation to immunity and
how it works against COVID - 19 disease, also known like Corona virus, showing the importance of this vitamin and
its mechanisms of action in the human body. From the review carried out, it was noted that vitamin C is essential for
the immune system and that the lack of it leads to a disease called scurvy, in addition it was noted that ascorbic acid is
found naturally in some foods, especially citrus, and it is still added in other supplements. Regarding vitamin C as a
preventive agent, COVID-19 showed that patients treated with a high dose had significant improvements in both
adults and children. Therefore, considering the studies carried out, it is concluded that vitamin C has that vitamin C
improves the immune system and is associated with the regulation of a healthy life.

Keywords: Ascorbic acid; Immune system; Corona virus.
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Resumen

La vitamin C también Ilamada acido ascérbico es un antioxidante, cuya funcion esta relacionada con la mejora del
sistema inmunoldgico, proteccion frente a enfermedades cardiovasculares, ayuda a combatir el estrés, ademas de
proteccion de ufias, cabello y ojos. Conociendo su importancia para la inmunidad y teniendo en cuenta su papel como
agente preventivo de enfermedades, el objetivo de este trabajo fue realizar un relevamiento bibliografico sobre el
papel de la vitamina C en relacién con la inmunidad y como actGa contra la enfermedad COVID-19, también
conocido como virus Corona, mostrando la importancia de esta vitamina y sus mecanismos de accion en el cuerpo
humano. De la revisidn realizada, se observé que la vitamina C es esencial para el sistema inmunoldgico y que la falta
de ella conduce a una enfermedad Ilamada escorbuto, ademas se observo que el acido ascérbico se encuentra de forma
natural en algunos alimentos, especialmente los citricos, y todavia se agrega en otros suplementos. Con respecto a la
vitamina C como agente preventivo, COVID-19 mostré que los pacientes tratados con dosis altas tuvieron mejoras
significativas tanto en adultos como en nifios. Por tanto, considerando los estudios realizados, se concluye que la
vitamina C posee que la vitamina C mejora el sistema inmunoldgico y esta asociada a la regulacion de una vida sana.
Palabras clave: Acido ascorbico; Sistema inmunolégico; Virus corona.

1. Introducéo

O isolamento social, devido a pandemia mundial provocada pela COVID-19, levou pessoas a buscarem uma
alimentacdo adequada (Campos, 2020). Foi 0 que demonstrou uma pesquisa realizada de forma online, onde houve aumento na
procura por alimentos e nutrientes que atuem no sistema imunoldgico, sendo que antes da pandemia, 0 consumo de nutrientes
era de 56,16%, evoluindo, para 71,63%, e constatou ainda, que dentre os mais consumidos estavam vitaminas C e D (Mendes,
et al., 2020).

A alimentacdo saudavel é definida como aquela que atende todas as exigéncias do corpo, e que possui a quantidade
adequada de macronutrientes (proteinas, carboidratos e lipidios) e micronutrientes (vitaminas e minerais) que auxiliam no
funcionamento e nas necessidades fisiol6gicas do organismo (Dultra, et al., 2020).

A COVID-19 causada pelo coronavirus SARS-CoV-2 (Li, 2016) é transmitida, através de goticulas de saliva,
descargas respiratdrias ou contato com objetos contaminados (Rothan & Byrareddy, 2020). Os sintomas mais comuns da
doenca incluem febre, tosse, dispneia, mialgia, dor de cabega e diarreia (Lai, et al., 2019).

Lima et al., (2020), relatam que devido ao efeito antioxidante da vitamina C e sua capacidade de atuar reduzindo
infeccBes do trato respiratério inferior, 0 seu uso pode ser uma terapia eficaz para pacientes com COVID-19. Em outro estudo
sobre o papel da vitamina C na prevencdo da pneumonia, 0s autores concluiram que, mesmo com este composto ja sendo
utilizado para tal finalidade, as evidéncias para esta situacdo ndo se sustentam e algum efeito pode ser positivo para aqueles
cuja ingestdo didria esteja dentro dos limites recomendados que é de até 2g ao dia (Bonfim, et al., 2020).

A vitamina C ¢ soltvel em &gua, possui duas formas bioativas, L- acido ascorbico e acido desidroascorbico, sendo
espontaneamente encontrada em alimentos, especialmente em frutas e vegetais (Pénicaud, et al, 2010; Travica, et al., 2017).

Doadora de elétrons e, portanto, um agente redutor, a vitamina C possui a¢do antioxidante, sendo que todas as a¢des
fisioldgicas e bioquimicas conhecidas da vitamina, sdo devidas a essa caracteristica (Dennis & Wittings, 2017). A vitamina C
estad presente em maior proporcdo espécies vegetais, sendo presente em alimentos de origem animal, porém em menores
concentracdes (Spinola, 2011).

A alimentacéo e nutricdo possui estreita relagdo com o sistema imune, pois ha interacdo entre a ingestdo adequada de
nutrientes, 0 aumento no estresse oxidativo e a ocorréncia de processos infecciosos com deplecdo imunitéaria, uma ingestdo
adequada de alimentos com nutrientes especificos como a vitamina C auxiliam funcgdes das células de defesa do corpo e
contribui para melhora na qualidade de vida (Biasebetti, Rodrigues & Mazur, 2018).

A deficiéncia de nutrientes é um dos grandes problemas atuais da populacdo, Siqueira et al., (2020) avaliaram, 0

custo-beneficio dos nutrientes dos alimentos consumidos no Brasil, e verificou que a vitamina C, foi o nutriente mais barato, e
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acessivel, a ser inserido na dieta brasileira, sendo que com R$ 0,01 é possivel suprir 30% das necessidades diarias desse
nutriente, e verificou que a falta desses alimentos na alimentacgao esta mais relacionada a decisdo de compra.

Barazzoni et al., (2020) relatam que uma mé nutri¢do ocasionada pela caréncia nutricional e a fome foram associadas
a gravidade da COVID-19 e estdo relacionadas com a mortalidade na populacdo mais jovem. Sendo assim o presente estudo
objetivou realizar um levantamento bibliografico entre a relacdo da vitamina C com o sistema imune e como agente preventivo
da COVID - 19.

2. Metodologia

Esse trabalho é de natureza qualitativa pois as informacdes apresentadas sdo advindas de um levantamento
bibliografico, facilitando a compreensdo do estudo (Pereira et al, 2018). A pesquisa realizada abrange os principais trabalhos
publicados sobre a vitamina C como agente preventivo da COVID-19 e adjuvante da imunidade, publicados nos dez altimos
anos.

Os artigos foram obtidos dos seguintes bancos de dados: Web of Science, Scielo, ScienceDirect, MEDLINE/PubMed,
incluindo publicagdes nacionais e internacionais, correspondente a estudos relacionados a vitaminas C e salde. Os critérios de
inclusdo foram artigos publicados na integra, gratuitos e online publicados até o presente momento, além disso foram excluidos

0s artigos que ndo discorriam acerca do tema proposto.

3. Revisdo Bibliogréafica
3.1 Recomendagéo e Fonte Alimentar

A dose de ingestdo recomendada de vitamina C para homens adultos, é 90 mg/dia e para mulheres adultas 75 mg/dia,
segundo Recommended Dietary Allowances (RDA) (RDA, 2000). Sendo que, para criangas de 0 a 12 meses a ingestdo dessa
vitamina é de 20 mg/dia, segundo a Autoridade Europeia para Seguran¢a dos Alimentos (EFSA, 2013).

As principais fontes da vitamina C sdo, frutas citricas como liméo e laranja, além de acerola, caju, goiaba, repolho,
brécolis, couve-flor, groselhas pretas, pimentdo doce, salsa, batata, batata doce, couves de bruxelas, morango e manga e em
alimentos de origem animal como figado, leite e carne, mas para estes em quantidades menores (Cavalari & Sanches, 2018).

Dentre os alimentos relacionados na Tabela de Composicdo de Alimentos Brasileira, a acerola € a fruta com maior

concentracéo de vitamina C, pois em 100g, 941,4 mg séo dessa vitamina (NEPA, 2011).

3.2 Deficiéncia de vitamina C

As vitaminas sdo utilizadas na precaucdo de tratamento de déficit nutricional e terapia de doencas néo relacionadas a
deficiéncia. (Fuchs & Wannm, 2010). O principal objetivo em manter uma ingestdo adequada de acido ascorbico é bloquear o
escorbuto e fornecer protecdo antioxidante, sendo que o escorbuto é a principal doenca causada pela falta de acido ascérbico
(Mcevoyg, 2011).

Os seres humanos possuem necessidade absoluta de vitamina C (ascorbato) como parte de sua dieta, e a deficiéncia
devido a ingestdo inadequada esta associada a uma infinidade de sintomas, refletindo as diversas fungdes atribuidas a vitamina
(Grosso, 2013). Estruturas colagenosas sdo primeiramente acometidas e ocorre desenvolvimento de lesdes nos 0ssos e vasos
sanguineos, a administracdo de &cido ascdrbico transforma totalmente os sinais apresentados, assim como 0s sintomas que
surgem em decorréncia da deficiéncia dessa vitamina. (Mcevoyg, 2011).

A vitamina C, possui diversas caracteristicas que a tornam interessante para prevenir e curar infecgdes virais. A acdo

antiviral do &cido ascérbico ja é conhecida ha, pelo menos, 80 anos. O seu uso como medicamento contra doencas infecciosas
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também ¢é bastante relatado, distintos mecanismos fazem parte da acdo antiviral da vitamina C, incluindo as

imunomodulatérias (Allegra, et al., 2020).

3.2.1 Deficiéncia de Vitamina C como fator de risco para O COVIV-19

Allegra et al., (2020), propde que a vitamina C, reduza a duracdo da gripe comum, mas os efeitos contra a COVID-19
ndo sdo conhecidos. Uma andlise de 12 estudos com 1.766 pacientes internados em UTI mostrou que a vitamina C reduziu a
duracdo da internacdo em 8%. Em outra andlise, oito estudos demonstraram que a vitamina C reduziu o periodo de ventilacdo
mecénica em pacientes que necessitaram desta intervencéo.

Ha& evidéncias que as concentragBes de vitamina C, reduzem drasticamente em pacientes acometidos por doenca
severa, e considera- se que a vitamina C é capaz de reduzir a tempestade de citocinas via mecanismos desconhecidos, sendo
que citocina é o nome geral dado a qualquer proteina que é secretada por células e que afeta o comportamento das células
vizinhas portadoras de receptores adequados (Murphy, 2015).

Em 26 de junho de 2020, existiam 25 testes clinicos registrados para testar o efeito da suplementacdo de vitamina C
em pacientes infectados pelo SARS-CoV-2, alguns desses protocolos sdo testes controlados com a monoterapia com vitamina
C para tratamento da COVID-19, enquanto outros protocolos testam a vitamina C concomitante a outros medicamentos, tanto
no tratamento como na prevengdo da doenga (Allegra, et al., 2020).

Um teste clinico randomizado estéa analisando a eficacia e seguranga do uso da vitamina C contra a pneumonia associ-
ada a COVID-19. Ha necessidade urgente de se examinar os usos da vitamina C na pré-infeccéo e na p6s-infecgdo, assim como
nos diferentes estagios da doenca. Como tudo na vida, a resposta e o equilibrio, onde néo falte a vitamina C, e nem haja exces-
so desnecessario (Allegra, et al., 2020).

3.3 Mecanismo de a¢do da vitamina C

A vitamina C oferece suporte a vérias fungdes celulares, incluindo a modificacéo da suscetibilidade a vérias infecces
virais e influenciando a inflamacéo, um dos principais direcionadores desse interesse é que os leucécitos acumulam a vitamina
em altas concentragdes intracelulares, sinalizando um importante papel para ela nessas células (Ang, 2018).

O intestino tem a capacidade em absorver o &cido ascorbico em aproximadamente 1200 mg/24h. Quando o
fornecimento de &cido ascdrbico aumenta muito, a absor¢do diminui, passando de 49,5% para uma dose oral de 1,5 g, a 16,1%,
para uma dose de 12 g (Guilland, 1995).

Ang (2018) relata que absorcéo do acido ascdrbico ocorre no jejuno e no ileo, que sdo porgdes distais do intestino
delgado, sendo para isso, necessario que contenha de sédio na luz intestinal). Ainda segundo o autor, as concentragdes de
ascorbato intracelular em linfocitos circulantes, mondcitos e neutréfilos foram relatadas como sendo 3,5, 3 e 1,5 mM,
respectivamente, quando os niveis plasmaticos sdo de pelo menos 50 uM, refletindo o estado em individuos saudaveis que

consomem >100 mg de ascorbato diariamente (Ang, 2018).

3.4 Mecanismo de a¢do do COVID -19

A COVID-19 ocasionada pelo coronavirus SARS-CoV-2, que faz parte de um grupo de coronavirus que inclui quatro
géneros principais: Alfacoronavirus, Betacoronavirus, Gamacoronavirus e Deltacoronavirus (Li, 2016). O SARS-CoV-2 é
classificado como um Betacoronavirus (Lu, 2020), e apresenta-se clinicamente de forma leve, moderada, grave ou critica
(Wang, et al., 2020).
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O mecanismo de viruléncia do coronavirus, inclui a enzima conversora de angiotensina 2 (ACE2), que é o receptor
crucial para garantir que 0 SARS-CoV-2 entre na célula hospedeira (Lan, et al., 2020). Consequentemente, 0s 6rgdos que
expressam ACE2 tém maior probabilidade de sofrer danos relacionados & SARS-CoV-2, como pulmdes e trato gastrointestinal.

A COVID-19 carece de terapia especifica e definida, e as intervengdes dependem inteiramente da apresentacdo. As
formas assintomaticas e levemente sintomaticas precisam de pouca ou nenhuma intervencdo médica, mas devem ser
monitoradas e necessarias para isolamento (Scavone, et al., 2020).

O manejo clinico de casos moderados, graves ou criticos de COVID-19 gira principalmente em torno de tratamentos
sintomaticos e de suporte, incluindo hospitalizagdo ou terapia intensiva (Wang et al, 2020). Para o tratamento sintomatico da
doenga, recomenda-se o uso de acetaminofeno em vez do ibuprofeno como agente antipirético (Day, 2020). Os antibi6ticos
empiricos sdo a escolha preferida para a prevencdo de infeccdo secundaria da COVID-19 (Huang, et al., 2020).

Dependendo da gravidade da dispneia e do nivel de saturacdo do paciente, a oxigenoterapia geral, o oxigénio de alto
fluxo, a ventilacdo ndo invasiva e a ventilagdo mecénica invasiva sdo escolhidas para garantir a seguran¢a da vida dos

pacientes (Zeng, et al., 2020).

3.5 Vitamina C e Imunidade

A reacdo de defesa do organismo é representada pelo sistema imunolégico, composto por uma complexa rede dispersa
pelo organismo (Biasebetti, Rodrigues & Mazur, 2018). O sistema imune possui resposta inata e adaptativa, que sdo acdes
especificas do antigeno (Calder, et. al., 2020).

O conjunto de respostas inatas é construido por barreiras que auxiliam a prevenir 0 acesso de patégenos quando o
organismo sofre ameacas, por meio de processos inflamatdrios, onde agem rapidamente reparando a inflamacéo e os prejuizos
causados e ap0s a resposta inata a resposta adaptativa é acionada, para desenvolver a resposta imunolégica (Calder, et. al.,
2020).

A vitamina C melhora a quimiotaxia dos neutrofilos, a fagocitose e a depuracédo microbiana (Carr & Maggini, 2017).
Além de promover aumento de células T, células natural killer e modular suas fun¢des (Van Gorkom, et al., 2018). Conhecida
por possui efeitos imunoestimulantes, propriedades antioxidantes, anti-inflamatorias, antivirais e efeito antimutagénico (Dennis
& Witting, 2017).

Estudos de meta-andlise demonstraram que a vitamina C, pode reduzir o tempo de permanéncia do paciente em
Unidades de Terapia Intensiva (UTI) e encurtar, o tempo de duracdo da ventilacdo mecéanica (Hemil& & Chalker, 2019; Hemil&
& Chalker, 2020).

3.6 Vitamina C e COVID 19

A vitamina C é reconhecida como um dos principais componentes da dieta, por possuir efeitos imunomoduladores e
ocasionar beneficios em doencas infecciosas, e por possuir uma agdo considerada protetora contra infecgdes respiratérias
torna-o um alvo de interesse na COVID-19 (Shakoor, et al., 2021).

Durante o periodo da infec¢do ocasionada pela COVID-19, ocorre um aumento de liberagdo de citocinas a medida que
a infeccdo progride, e a vitamina C foi sugerida como um contra-ataque a essa agdo, por ser capaz de reduzir niveis de
citocinas pré-inflamatorias, incluindo TNF-o. e aumentar as citocinas antiinflamatérias (IL-10), que funcionam como um
feedback negativo com a IL-6 e controla a inflamacgéo critica na COVID-19 (Zhou & Xu, 2020).

Shakoor et al., 2021 considera, a suplementacdo de vitamina C uma op¢éo sensata em individuos com deficiéncia de
micronutrientes que estdo em risco de infec¢do por COVID-19 para auxiliar na prevencao e suporte de respostas imunoldgicas.

Além disso, o tratamento com vitamina C, melhora a sobrevivéncia de pessoas estressadas (Marik, 2020).
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Durante o surto de SARRS-CoV-1 em 2003, o uso de vitamina C, foi sugerido como um tratamento néo especifico
para infecgdes virais graves do trato respiratorio (Arabi, Fowler & Hayden, 2020). Segundo Gombart, Pierre e Maggini (2020),
a vitamina C pode ter efeitos benéficos em adultos e criangas com pneumonia. Bem como em pacientes em unidade de terapia
intensiva (Hemila & Chalker, 2019). Mais de 100 estudos em animais indicaram que uma dose diaria de algumas gramas de
vitamina C pode aliviar ou prevenir infeccGes (Hemila, 2017).

Um estudo preliminar, recente de pacientes com sepse e sindrome do desconforto respiratério agudo mostrou que a
infusdo por 96 horas de vitamina C em altas doses quando comparada ao placebo ndo proporcionou melhora significativa nos
escores de disfuncdo orgénica ou alterou os marcadores de inflamagao (Fowler, et al., 2019).

Em contrapartida, dados preliminares sugerem que a pneumonia, ocasionada devido a COVID-19 é uma complicacao
em estagio avancado causada pela hiperativacéo das células efetoras do sistema imunoldgico, e o tratamento com vitamina C
em altas doses foi proposto para suprimir esses efetores (Erol, 2020).

Ocorre que o tratamento com vitamina C diminui a IL-6 e bloqueia in vivo a libera¢do de IL-6 no endotélio induzida
pela endotelina-1 (ET-1) em humanos (Hemild, Chalker, 2019; Bohm, Settergren, Pernow, 2007). O ET-1 é um potente
peptideo vasoconstritor, reconhecido também com citocina pré-inflamatdria, sua expressdo aumentada foi associada a
pneumonia, hipertensao pulmonar, fibrose pulmonar intersticial e sindrome do desconforto respiratorio agudo (Freeman, et al.,
2014).

3.7 Biodisponibilidade da vitamina C

A Biodisponibilidade inclui o modo como o composto bioativo atingiu a circulacéo sistémica, como € transportado,
como atinge o tecido alvo, a interagdo com o metabolismo das biomoléculas nesses tecidos e toda a cascata de efeitos
fisiologicos que ocasiona (Cardoso, et al., 2015).

A vitamina C possui duas formas biologicamente ativas, acido L-ascorbico e acido L-desidroascorbico (Travica, et al.,
2017), considerado um nutriente essencial para diversas fungdes metabolicas (Lykkesfeldt & Tveden-Nyborg, 2019) e atuam
como agente redutor ou antioxidante em muitas rea¢6es bioquimicas (Smirnoff, 2018).

O &cido ascoérbico oxida rapidamente para a forma de &cido L-desidroascérbico, em pH neutro ou alcalino, e o 4cido
L-desidroascdrbico oxida de forma ndo reversivel para acido 2,3-dicetogulénico (Pathy, 2018). Fatores como presencga de
oxigénio, luz, o esmagamento, atos como picar, lavar, cozinhar, enlatar e a presenga de ions metdlicos como cobre e ferro
podem ocasionar perdas significativas de vitamina C nos alimentos (El-Ishaq & Obirinakem, 2015).

A absorcéo intestinal de &cido ascorbico depende de transporte de sodio de transportador de vitamina C (SVTCL),
enquanto a captacdo de ascorbato pelo cérebro depende do transportador SVTC2 (May, 2012; May, Nazarewicz & Dikalov,
2013).

O desidroascorbato (DHA) é resultado da interacdo de dois radiais ascorbil (Du, Cullen & Buettner, 2012), na forma
extracelular pode ser captado por transportadores de glicose e, posteriormente, reduzido a &cido ascérbico por sistemas
enzimaticos de tiol transferase citos6lica. O DHA ¢ instavel em pH fisioldgico e, se ndo for reduzido a acido ascorbico, é
prontamente degradado, gerando metabdlitos que sdo eliminados na urina e, assim, esgotando as células de escorbuto (Du,
Cullen & Buettner, 2012).
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4. Consideracdes Finais

O consumo de quantidades adequadas de vitaminas e minerais através da alimentacédo é essencial para garantir o bom
funcionamento do sistema imunolégico, e foi demonstrado a estreita relacdo entre a imunidade e o consumo de vitamina C,
além dela ser responsavel por reduzir tempo de internacao e duracdo de ventilagdo mecanica em pacientes hospitalizados.

Foram evidenciados os efeitos positivos da vitamina C na melhora de sintomas em individuos acometidos com a
COVID-19. Porém devido a fatores como perdas por processamento e o mecanismo de absorcdo que interferem na
biodisponibilidade da vitamina no organismo, pode ser que haja necessidade da suplementacdo vitaminica para que ocorra 0s
resultados esperados no organismo.

Por fim, levando em consideracdo o estudo realizado nota-se o acido ascérbico atua no sistema imunolégico, porém
por ser estudos recentes ainda ha uma escassez de dados que comprovem que a vitamina C atua como agente preventivo da

COVID-19, desse modo, torna-se necessario a realizacdo de mais estudos para uma maior exploracdo de dados.
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