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Resumo: O cromo ¢ encontrado na natureza em diferentes estados de
oxidagdo, no entanto o estado considerado por ser biologicamente
importante ¢ o ion trivalente (Cr III). As fontes de cromo podem ser de
origem inorganica, como o acetato de cromo, cloreto de cromo, 6xido de
cromo e sulfato de cromo e de origem organica, que pode ser um complexo
de organometalicos de cromo, glutationa e nicotinico, formando um
composto conhecido como acido fator glicose tolerante (GTF), presente
em dietas provindas de fontes naturais. Atualmente o cromo ¢ reconhecido
como um elemento trago essencial no metabolismo de carboidratos e
lipideos. Dentre as doengas enddcrinas em animais de companhia, a
Diabetes Mellitus ¢ a mais comum e corresponde a insuficiéncia na
produgdo do hormdnio insulina que ¢ fundamental no metabolismo da
glicose. O GTF potencializa a agdo da insulina na célula, uma vez que
facilita a interagcdo desta com os receptores das células dos tecidos,
estimulando ao aproveitamento da glicose. Em auséncia de cromo a GTF ¢
inativa. Ainda ha poucos estudos sobre o efeito da suplementa¢do de
cromo, porém alguns trabalhos citam um significante decréscimo na
concentragao da glicemia. Determinar os niveis ideais de ingestao diaria
do cromo sera fundamental para utilizar o cromo na prevengdo e
tratamento de diabetes em caes e gatos.

Palavras-chave: Cromo trivalente, fator glicose tolerante, metabolismo,
minerais, caes e gatos.

Abstract: Chromium is found in nature in different oxidation states, but the
state deemed to be biologically important is the trivalent ion (Cr I1l). The
sources of chromium may be of inorganic origin, such as chromium
acetate, chromium chloride, chromium oxide and chromium sulfate and
organic origin, which may be an organometallic complex of chromium,
glutathione and nicotine, forming a compound known acid as glucose
tolerance factor (GTF), present in the diet coming from natural sources.
Currently chromium is recognized as an essential trace element in the
metabolism of carbohydrates and lipids. Among the endocrine diseases in
pets, the Diabetes Mellitus is the most common, accounting for failure to
produce the hormone insulin which is essential in the metabolism of
glucose. The GTF potentiates the action of insulin in the cell, since this
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facilitates the interaction with the receptor cells of the tissues, stimulating
the use of glucose. In the absence of chromium GTF is inactive. A few
studies on the effect of supplementation of chromium, but some studies cite
a significant decrease in blood glucose concentration. Determine the
optimal level of daily intake of chromium is essential to use the chrome in
the prevention and treatment of diabetes in dogs and cats.

Key words: chromium trivalent, glucose tolerance factor, metabolism,
minerals, dogs and cats.

1. Introducao

A nutri¢@o para animais de companhia, diferente de animais de produgao,
tem como um dos principais objetivos garantir uma maior longevidade.
Com isso as pesquisas estdo voltadas para a obtengdo do equilibrio ideal
entre os nutrientes.

Os minerais sdo elementos fundamentais na manutencéo da qualidade de
vida. Durante muitos anos acreditou-se que apenas os elementos
fundamentais da quimica organica (C, H, O e N), os compostos formados e
as reagdes que os envolviam eram indispensaveis a vida e que os
compostos inorganicos tinham pouco ou nenhuma importancia para os
sistemas vivos. Apenas recentemente tornou-se clara a importancia de
muitos elementos inorganicos, sobretudo os metais de transigdo, presentes
geralmente em baixas concentragdes (tragos), como essenciais para todos
os seres vivos. Alteragdes no metabolismo desses elementos-tragos sdo
causas de varias doengas e desordens fisiologicas.

Ha cerca de duas décadas atras, uma variedade de estudos nutricionais tem
sugerido que o Cr (III) pode desempenhar um papel essencial nos
mamiferos, sendo requerido para o correto funcionamento das rotas
metabolicas associadas a carboidratos.

Hoje € provado que o cromo ¢ um mineral-trago essencial que participa
ativamente do metabolismo de carboidratos, principalmente co-atuando
com a insulina, melhorando a tolerancia a glicose. Contudo, por agir
estimulando a sensibilidade a insulina, o cromo pode influenciar também
no metabolismo protéico, promovendo maior estimulo da captacdo de
aminoacidos e, conseqiientemente, aumentando a sintese protéica.

Em estudos, principalmente em humanos, vem destacando a importancia
da suplementacéo dietética do cromo para melhorar a estrutura corporea
(relagdo tecido magro e tecido gordo) e como uma medida preventiva e
estratégia de tratamento de Diabetes Mellitus.

As doengas metabolicas como as diabetes estdo cada vez mais comuns em
cdes e gatos. A obesidade, predisposi¢do a intolerancia a glicose e
alimentacdo rica em carboidratos sdo as principais causas de diabetes.
Como os alimentos comerciais mais consumidos possuem quantidades
razoaveis de carboidratos (amido e outros), imprescindiveis ao processo
de extrusdo, ¢ indispensavel a utiliza¢do a instrumentos que auxiliem no
aproveitamento da glicose, e aliado com a existéncia de poucos estudos
sobre a influéncia do cromo na nutri¢do dos animais domésticos, surge a
importancia de aprofundar os conhecimentos sobre a suplementagao de
cromo para caes e gatos.

Desta maneira, o objetivo do trabalho ¢ fazer uma revisao para ressaltar a
importancia do cromo para o organismo animal principalmente no
metabolismo da glicose.

2. Definicao, fontes e absorc¢io de cromo
O cromo ¢ um elemento metalico muito comum no ambiente, uma vez que
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¢ vigésimo primeiro mineral mais abundante (Barnhart, 1997).

E um elemento de transi¢io que ocorre mais comumente nos seguintes
estados de oxidagdo: 0, 2+, 3+ ¢ 6+. A forma proposta por ser
biologicamente importante é o ion trivalente (Cr 3+ ou Cr III) (McDowell,
1992).

O cromo III pode surgir a partir fontes inorganicas e de fontes organicas. O
cromo inorgdnico pode ser encontrado em utensilios de cozinha e
equipamentos produzidos a partir do ago inoxidavel. Dentre os exemplos
de fontes incluem o acetato de cromo, cloreto de cromo, 6xido de cromo e
Ja o orgénico acredita-se ser um complexo de
organometalicos de Cr III, glutationa e nicotinico formando um composto

sulfato de cromo.

conhecido como 4cido fator glicose tolerante (GTF) e esta presente na
dieta provindo de varias fontes naturais (Hegoccki et al., 1997;
Kumpulainen, 1992).

Geralmente, a absor¢ao do cromo III dietético € muito pequena, cerca de
0.5 a 2% em animais e humanos. Devido essa baixa capacidade de
absorgdo, o Cr ¢ utilizado na marcagao da passagem do alimento pelo trato
gastrintestinal de muitos animais, inclusive caes e gatos, sob a forma de
oxido cromico (Vicent, 2006).

A absor¢do ocorre através a mucosa intestinal € em animais (ratos), a
secgdo média do intestino delgado ¢ o principal sitio de absorg¢do, seguido
do ileo e duodeno, ao passo que no homem, absor¢ao ocorre ao longo de
todo o intestino delgado mas particularmente no jejuno (Ducros, 1992,
Miller, 1996).

Embora alguns alimentos possam ser ricas fontes de cromo, podem nao ser
facilmente absorvidas para incorporag@o e subseqiiente uso do cromo no
pool metabdlico. A biodisponibilidade de nutrientes minerais €
essencialmente determinada pela eficiéncia de absor¢ao do intestino para
o sangue (Miller, 1996). Dentre os fatores que podem influenciar a
absor¢do de metais, como o cromo do alimento ingerido, inclui a forma
quimica do mineral nos alimentos, a sua interagdo com alimentos ligantes,
o atividade redox dos componentes dos alimentos, a interagdo com outros
minerais, o estado fisioldgico do consumidor e & composigao do alimento
ourefei¢do (Miller, 1996).

A absor¢@o de cromo inorganico em animais ¢ dito ser inferior quando
comparados com cromo organico (Miller, 1996). Porém, existem
controvérsias quanto a forma quimica do cromo a ser utilizado e a
biodisponibilidade das diferentes fontes deste mineral.  Segundo
Kornegay (1996), estudos com suinos e¢ aves sugerem que formas
inorganicas de cromo sdo ineficientes como suplementos na dieta, ao
contrario de formas organicas. Baldan (2004), cita que algumas pesquisas
com tilapia ttm mostrado que a suplementagdo dietética com oxido de
cromo ¢ Shiau & Lin (1993) com o cloreto de cromo melhoraram o
crescimento, a ingestdo do alimento e a retengdo protéica e de energia,
quando aragdo continha altos niveis de glicose.

A interagdo quimica com fatores endogenos e exdgenos influencia a
posterior absor¢do e digestdo do cromo, por exemplo, quelatos com
aminodcidos e acido oxalico evitam a precipitagdo em pH alcalino,
enquanto fitatos deprime a absor¢ao (Mutuma, 1999). Offenbacher & Pi-
Sunyer (1988) ainda sugerem que a absorg¢ao do cromo ¢ influenciada por
certas proteinas plasmaticas, chamadas de transferrina e de albumina.

Nos estudos clinicos de suplementagdo de cromo em humanos,
inicialmente foi utilizado o cloreto de cromo, o qual foi depois substituido
por uma variedade de complexos de Cr III com 4cido nicotinico e alguns
aminoacidos simples. Atualmente, uma grande parte dos estudos de
suplementacdo ¢ realizada utilizando-se levedura de cerveja, que ¢ um
produto muito rico em cromo biologicamente ativo. O complexo tris-
picolinatocromo (III) (Figura 1) aparece atualmente como um dos mais
importantes e mais populares suplementos nutricionais, cuja
comercializagdo mundial gera anualmente mais de 100 milhdes de dolares
(Baran, 2005).
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Figura 1. Estrutura esquematica do complexo tris(picolinato)cromo(III).

3. Cromo em produtos alimentares

Os enlatados e outros alimentos processados sdo evidentemente as mais
ricas fontes de cromo do que os alimentos frescos, sendo a exce¢do o
acucar refinado. A origem geografica da cana-de-agticar tem mostrado
afetar o teor de cromo na planta, como cana-de-agtcar a partir das Ilhas
Virgens tem menos (0.07ug / g) que a da Colombia (0.35ug / g) (Doisy,
1976).

Alevedura de cerveja ¢ um dos alimentos que mais contém cromo, assim
como as visceras de animais, pimenta e farinha de aveia, cogumelos,
passas, nozes, aspargo, graos inteiros pao e cereais. Uma ampla variedade
de doces, especiarias, condimentos, cha, café e cacau, em além de algumas
bebidas alcodlicas, tais como cerveja e vinho, também sdo ricas fontes
dietéticas de cromo. O processo de fabrica¢do destes produtos envolve o
contato com ago inoxidavel (Mutuma, 1999). Em aparelhos de aco, o
cromo pode ser lixiviado especialmente sob condi¢des 4cidas (Stoecker,
1990). O teor de cromo em alguns alimentos europeus como o trigo e
farinha de trigo esta por volta de 5-10pg / g de peso seco, enquanto que a da
batata e do leite de vaca ¢ de cerca de Spg / g de peso seco (Kumpulainen,
1992).

4.Essencialidade do cromo

Acredita-se que um elemento ¢é essencial para um determinado organismo
quando a deficiéncia de sua ingestdo produz desordens em certas fungdes
e quando a recuperagdo aos niveis fisiologicos ¢ capaz de reverter essas
desordens. Sem sua participagdo, o organismo ndo pode desenvolver-se
normalmente e nem completar seu ciclo vital, pois sua fun¢do ndo pode ser
realizada de forma completa por outro sistema ou elemento.

O cromo ¢ reconhecido atualmente como um elemento trago essencial no
metabolismo de carboidratos e lipideos, sendo que sua fungdo esta
relacionada com o mecanismo de a¢ao da insulina (Vicent, 2006).
Também tem propriedades antioxidantes, funciona como um ativador de
enzimas e ajudante na manutengao da estabilidade das proteinas e acidos
nucléicos. Um estudo realizado por Trout (1995) mostrou que ao
potencializar a a¢do da insulina, ocorre uma maior taxa de ovulagdo, um
aumento na producdo de progesterona e uma maior sobrevivéncia
embrionaria. Os recentes trabalhos mostram que o cromo pode ser um
potencializador da imunidade em animais submetidos ao estresse, pois
diminui o nivel de cortisol e aumenta a porcentagem de imunoglobulina
do sangue.

A deficiéncia de cromo prejudica a tolerancia a glicose, prejudica o
crescimento, diminui a longevidade, eleva a concentragdo de colesterol
(aumentando a deposi¢ao de colesterol nas paredes das artérias), diminui a
fertilidade e deprime o sistema imune. Animais submetidos a algum tipo
de estresse, como excesso de exercicios, traumas, parto e lactagdo,
apresentaram uma melhora do status imune e produgao de leite, quando
suplementados com cromo (Chang e Mowat, 1992; Moonsie-Shageer &
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Mowat, 1993).

As células sensiveis a insulina convertem glicose em energia, ¢ esta
energia adicional € combustivel para sintese protéica, suporte para
crescimento tecidual (musculo), manuten¢do celular ¢ melhora da
fertilidade (Anderson, 1995). Sendo assim, a insulina tem como fungdo
participar do metabolismo energético, permitir a deposicdo de tecidos nos
musculos, atuar no metabolismo das gorduras e regular a utilizagao do
colesterol. Caso a glicose ndo seja utilizada pelas células do organismo
devido a baixa atividade da insulina, esta é convertida em gordura. Além
disso, caso os aminoacidos ndo consigam entrar no interior das células, os
musculos ndo poderdo ser formados.

Além disso, ¢ também pensado para maximizar o tonus muscular, atlético
eperda de peso (Hegoccki etal., 1997). Um papel na conversao da tiroxina
(T4) a triiodotironina (T3) também tem sido sugerido, implicando um
papel indireto do cromo na modulagdo da taxa metabolica (Hegoccki et
al., 1997; Mertz, 1974).

O envolvimento do cromo em todas as vias metabdlicas acima implica a
sua essencialidade do humano (e animal) no crescimento e
desenvolvimento.

5.Diabetes Mellitus

A Diabetes Mellitus ¢ definida como a doenga enddcrina mais comumente
observada na clinica de pequenos, consistindo em uma desordem pancreatica
em que as células B, produtoras do hormoénio insulina, por alguma razio
deixam de secreta-lo ou diminuem sua secregdo (diabetes tipo I), ou ocorre a
chamada resisténcia periférica a insulina (diabetes do tipo IT). Modernamente
tem se relatado a diabetes tipo III, induzida por drogas ou horménios
diabetogénicos (glucagon, adrenalina, glicocorticoides, ACTH, GH, tiroxina),
e a tipo IV, que seria causada por uma resisténcia transitoria a secregdo de
insulina causada pela pancreatite, principalmente em felinos obesos (Veiga,
2005).

As formas mais comuns de diabetes em animais de companhia variam de
acordo com a espécie, uma vez que cdes ¢ gatos sdo distintos fisico,
morfolégico e metabolicamente. Diabetes Mellitus do tipo 1 ou
insulinodependente, ¢ mais comum em caes, enquanto o tipo 2 ou insulino ndo
dependente parece ser a forma mais comum de diabetes em gatos (Rand et al. ,
2004).

Segundo Veiga (2005), as dietas ricas em carboidratos, por induzirem uma
hiperinsulemnia pos-prandial, t€m sido associadas a superestimulagdo das
células beta-pancreaticas até sua exaustdo e, com isso, ocasionando a diabetes
mellitus.

Em geral, os sintomas de diabetes sdo sede excessiva, apetite exagerado, perda
de peso, urinam em excesso e em alguns casos podem apresentar sinais de
catarata.

6.Relaciio cromo, glicose e insulina

O Cr (1II) funciona como componente integral e biologicamente ativo do fator
de tolerancia a glicose (GTF) que potencializa a a¢@o da insulina na célula. O
atomo de Cr, do GTF, facilita a interagdo entre a insulina e os receptores dos
tecidos musculares e gordurosos (Mertz, 1987).

Assim, 0 GTF com o Cr(III) ¢ um mensageiro quimico que se liga a receptores
na superficie das células dos tecidos, estimulando sua capacidade de usar a
glicose como combustivel metabdlico, ou armazenar sob a forma de
glicogénio, desta maneira possui a capacidade de diminuir a glicemia
(Anderson, 1987).

O GTF ¢ importante ndo s6 para o metabolismo dos carboidratos, como
também para os de proteinas e lipideos, ¢ os hormonios do crescimento
(Burton, 1995). Esta forma biologicamente ativa do cromo ¢ uma molécula
orgénica composta por acido nicotinico, glicina, acido glutdmico, cisteina,
calcio e cromo, sabe-se ainda, que sem o cromo a molécula de GTF ¢ inativa
(Mertz, 1993).

Quando em presenga de cromo na forma biologicamente ativa, os niveis de
insulina necessarios ao metabolismo sdo menores. O cromo ¢ requerido para o
funcionamento normal das células &, secretoras de insulina no pancreas,
prevenindo uma super-resposta da secre¢do de insulina mediante ao estimulo
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da glicose. A insulina ¢ um hormdnio que promove o processo anabdlico e inibe
o catabolico nos musculos, figado e tecido adiposo, para tal, ¢ dependente do
GTF.

Foi proposto por Yamamoto et al.(1989) que o estimulo a agdo da insulina ¢
dependente do conteudo de cromo na cromodulina intracelular. A cromodulina
favorece a sensibilidade a insulina por estimular a atividade tirosina quinase do
receptor insulinico na membrana plasmatica. O modelo proposto para explicar a
acdo da cromodulina como parte do sistema de auto-amplificacdo da sinalizagido
da insulina sugere que a cromodulina ¢ estocada na forma apo no citosol e niicleo
de células sensiveis a insulina. O aumento da insulina circulante provoca duas
situagdes concomitantes: (i) maior mobilizagdo do cromo para células-alvo,
mediada principalmente pela transferrina; e (ii) mobilizagdo de receptores de
transferrina a partir de vesiculas intracelulares para se fundirem com a
membrana. Sendo assim, a transferrina saturada com cromo liga-se a seus
respectivos receptores e o complexo formado ¢ internalizado por endocitose. No
espago intravesicular o pH acido promove a digestdo deste complexo e a
liberagdo do cromo para o citosol. Quatro ions de Cr3+ unem-se a
apocromodulina tornando-a ativa sob a forma de cromodulina, que por sua vez
liga-se ao sitio ativo no receptor insulinico, completando a ativagdo do mesmo e
amplificando o sinal da insulina (figura 2).

Insulina RI

]J, g™

> ox
& vesicula  cromodulina =
apocromodulina ] -+ Glicose
RT.

CELULA SENSIVEL A INSULINA

RI=receptor insulina
RT=Receptor transferrina

Tf-Cr= Transferrina ligada ao cromao
I = Insulina

Figura 2. Mecanismo proposto da participagdo do cromo na agdo da
insulina

7. Deficiéncia de cromo

A deficiéncia de ingestdo deste elemento provoca disturbios relacionados
a0 metabolismo da glicose, uma vez que sem o cromo o GTF nao existe, o
que leva o animal afetado a apresentar os sintomas de diabetes. Também ja
foram identificados casos de arteriosclerose e lesdes na aorta relacionados
adeficiéncia de cromo emratos e coelhos.

Em humanos os sintomas de deficiéncia foram observados em doses de 6pug
(0.12pmol)/dia e pode ser evitada com dose suplementada de 20pg
(0.38umol) / dia. Baruthio (1992) afirmou que sintomas de deficiéncia de
cromo incluiram visao desfocada, agitacdo, fadiga, deficiéncia de insulina
obrigatoria e intolerancia a glicose diminuida.

8.Dosagem de Cromo

Em humanos, a ingestdo didria e segura de cromo em adultos esta estimada
entre 50 e 200pg/dia e, apesar de ser considerado um elemento essencial,
ndo existe uma ingestdo dietética recomendada especifica para o cromo.
Contudo, recentes pequisas das ingestdes dietéticas de referéncia trouxe
um valor de ingestdo adequada para este mineral de 25 e 35pg/dia para
mulheres e homens adultos, respectivamente.

Ainda néo foi definido nenhum limite superior toleravel de ingestdo, ou
seja, o valor mais alto de ingestdo diaria continuada de um nutriente que
aparentemente ndo oferece nenhum efeito adverso a saude em quase todos
os individuos de um estagio de vida ou género. A dificuldade de se
estabelecer uma recomendagdo de ingestdo didria para o cromo deve-se
principalmente as limitagdes da estimativa da ingestao do mesmo.

Estas limitagdes abrangem desde a auséncia de dados relativos a
quantidade de cromo presente em alimentos as dificuldades de analise
desse mineral na maioria dos alimentos, devido a sua reduzida
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concentracdo e a problemas de contaminagdes ambientais (Gomes et al.,
2005). No entanto, efeitos benéficos deste elemento devem ser
considerados com cautela. Na verdade, doses acima das adequadas podem
provocar intoxicacdo ¢ uma sériec de doencas. Para um estudo mais
aprofundado sobre os efeitos da ingestdo excessiva de cromo, deve-se
considerar ndo s6 a dose de exposi¢ao bem como o estado de oxidagdo na
natureza.

A gestagdo e lactacdo em cadela tdo bem como crescimento dos filhotes
530 pouco afetados pela suplementagdo de cromo na concentragao de 0,2
mg por kgnadieta (NRC, 2006).

Spears (1998) citado por NRC (2006), suplementou cromo a uma
concentracao de 0,3 mg/kg na dieta controle, cuja concentra¢ao de cromo
era de 0,7 mg/kg, e encontrou pequeno mas significante decréscimo na
concentracdo de glicose no sangue de cdes. No entanto, ndo houve
diferenca na fun¢ao imune. Nao ha sugestdes de niveis ideais para caes.
Appleton, et al.(2002), avaliaram o efeito da suplementagdo dietética de
cromo sobre o metabolismo da glicose e insulina em gatos saudaveis e nao
obesos. Usando uma dieta standard como controle avaliou os niveis de
Oppb (controle), 150 ppb, 300 ppb € 600 ppb de cromo na forma de cromo
tripicolinato. Durante o ensaio de tolerancia a glicose, concentragao de
glicose, area sob a curva concentragao-tempo e meia-vida da glicose (300
ppb somente), foram significativamente mais baixo apds o teste em gatos
suplementados com cromo 300 ppb e 600 ppb, em comparagdo com 0s
valores antes do ensaio. Esses autores sugerem também que gatos
saudaveis em risco de intolerdncia a glicose e diabetes a partir baixa
sensibilidade insulina ou fatores genéticos podem igualmente beneficiar
da suplementacdo de cromo a longo prazo.

Altos aportes de Cr III ainda ndo revelaram quaisquer efeitos deletérios.
Uma possivel contra-indicagdo da ingestdo de altas doses para o
organismo refere-se ao prejuizo no estado nutricional relativo ao ferro,
devido ao fato de o cromo competir com o ferro pela ligagdo com a
transferrina, proteina responsavel pelo transporte de ferro recém-
absorvido (Trumbo, 2001). Cabe ressaltar que em média apenas 30% da
transferrina encontra-se carregada com ferro, sugerindo que essa proteina
transporta também outros ions metalicos. Contudo, poucos trabalhos
foram realizados no intuito de verificar essa condi¢d@o e ndo existem
evidéncias cientificas significativas de que esse fato realmente ocorra.
Além disso, o cromo ¢ transportado pela albumina, globulinas e,
possivelmente, lipoproteinas, disponibilizando os sitios de ligagdo da
transferrina para o ferro quando a demanda deste tltimo for maior (Gomes
etal.,2005).

Em um estudo in vivo mostrou que os niveis séricos de ferro, ferro total
obrigatorio capacidade (TIBC) e ferritina foram reduzidas apds
administragdo diaria de cromio (1 mg/ kg) por 45 dias para ratos (Ani &
Moshtaghie, 1992).

9.Conclusio

Uma vez que o cromo desempenha importantes fun¢des no metabolismo
dos nutrientes, mas em especial dos carboidratos, surge a necessidade de
se avaliar os niveis considerados ideais de ingestao didria, ja que ainda nao
sao conhecidos quando se trata dos animais de companhia. As evidéncias
da efetividade da adi¢@o de cromo na diminui¢@o da glicemia sugerem
uma eficacia na suplementagdo na dieta de animais diabéticos e na
prevengao do surgimento da doenga.
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