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INTRODUCAO:
IMPORTANCIA DA VITAMINA D

Nos ultimos anos, o estudo das acdes da vitamina D e
de sua importancia para a saude tem despertado atencao
na literatura médica devido a descoberta dos seus efeitos
pleiotrépicos. E amplamente conhecido o papel da vitamina
D naregulacao dahomeostase do calcio e do metabolismo
&sseo, porém suas funcdes ndo se restringem ao esquele-
to. Adescoberta do receptor davitamina D (VDR) em quase
todos os tecidos do nosso organismo revelou seu extenso
potencial de acdo, e sua deficiéncia, além disso, tem sido
associada a varios tipos de doencas e transtornos meta-
bdlicos, incluindo cancer, hipertensao, diabetes, obesidade,
psoriase, miopatias, doencas infecciosas, autoimunes e
neuroldgicas' ™. Outro dado que reforca essa associacao
é aidentificacdo da enzima 1a-hidroxilase, responsavel por
sua ativacdo em tecidos extrarrenais’**>.

Nesse contexto, muito se tem debatido sobre a
necessidade de reposicao da vitamina D nas popula-
coes de risco e sobre os valores a que se consideram
suficiéncia, insuficiéncia e deficiéncia pelas diferentes
sociedades meédicas*. A despeito de algumas con-

trovérsias existentes nessas definicdes, sabe-se que
a hipovitaminose D é altamente prevalente e cons-
titui um problema de saude global que afeta mais de
um bilhdo de criancas e adultos em todo o mundo®.
O Brasil também esta incluido nessa realidade, ja que
0s estudos realizados em nossa populacao mostraram
uma alta prevaléncia de hipovitaminose D em diversas
faixas etarias?.

A principal causa dessa pandemia de deficiéncia de
vitamina D é a exposicao solar inadequada, uma vez que
essa continua sendo a principal fonte de obtencao des-
sa vitamina (80-90%)'’. Poucos alimentos contém uma
quantidade apropriada de vitamina D. Alguns desses s3o:
peixes gordurosos (salmao, sardinha, cavala, atum), éleo
de figado de bacalhau e cogumelos, especialmente se se-
cos ao sol'*®7_Em alguns paises, como os Estados Unidos
e o Canada, o leite e alguns outros produtos sao fortifica-
dos com vitamina D. Entretanto, nenhuma dessas fontes
alimentares se compara a sintese cutanea de vitamina D
pela exposicao solar aos raios UVB (ultravioleta B).



METABOLISMO
DAVITAMINAD

Durante a exposicao solar, o precursor 7-dehidro-
colesterol presente na derme e epiderme é transfor-
mado em pre-vitamina D3, que, apos um processo de
isomerizacao térmica, leva a formacao da vitamina D3.
Esta forma ndo metabolicamente ativa € transportada
para o figado, onde sofre uma hidroxilacdo no carbo-
no 25, tornando-se a 25-hidroxivitamina D [25(OH)D].
Apos essa etapa, a 25(0H)D é transportada para os rins,
onde ocorre uma nova hidroxilacao, sob acao da enzima
1-a hidroxilase, para formar a 1,25 diidroxi-vitamina D
[1,25(0OH) 2D], ou calcitriol. Este € o metabdlito mais ati-
VO e e responsavel por estimular a absorcao intestinal de
calcio e fosfato, além de interagir com o VDR. Esta hidro-
xilacao renal é estreitamente regulada por varios fatores,
como o paratormoénio (PTH), niveis de fosfato, o fator de
crescimento de fibroblastos 23 (FGF-23) e pela prépria

1,25(0OH) 2D, por retrorregulacdo*¢’. Como ja mencio-
nado, sabe-se que a 1-a hidroxilase também esta pre-
sente em outras células e tecidos, promovendo assim
a producao local de calcitriol a nivel extrarrenal*?*°. Isso
propiciou um melhor entendimento acerca dos varios
efeitos extraesqueléticos da vitamina D e de sua impor-
tancia para a homeostase do organismo.

E importante lembrar que para se avaliar o status
da vitamina D no organismo, utiliza-se a medida do
nivel sérico da 25(0OH)D, que ¢ a principal forma circu-
lante, com meia-vida de 2 a 3 semanas. Ja a 1,25(0OH)
2D circula em concentracdes 1000 vezes menores
que a 25(0OH)D e apresenta uma meia-vida curta (de
aproximadamente 4h), ndo refletindo as reservas de
vitamina D no organismo'.

DEFINICAO DO PONTO
DE CORTE DA VITAMINAD

Até o momento, nao existe um consenso na litera-
tura medica sobre os pontos de corte que caracterizam
suficiéncia, insuficiéncia ou deficiéncia de vitamina D
no organismo®®. Entretanto, considera-se que os niveis
ideais de 25(0OH)D sejam aqueles capazes de corrigir
o hiperparatiroidismo secundario e que promovam
um beneficio mais significativo para os ossos e a fun-
cao muscular, reduzindo o risco de quedas e fraturas.

De acordo com varios estudos e posicionamentos de
comités especializados, recomenda-se que tais valores
de 25(0OH)D sejam superiores a 30 ng/mL, considerando
as populacdes de maior risco para hipovitaminose D57,
Para a populacao geral saudavel, sugere-se que a deter-
minacao de um ponto de corte ideal e de uma diretriz
para suplementacéo deveria ser especifica por faixa eta-
ria, peso corporal, cor da pele e latitude de residéncia®.



( ACOES DAVITAMINAD )

Na tabela abaixo serao abordados alguns dos principais efeitos pleiotrépicos da vitamina D

SiTIO DE ACAO

Osso -
metabolismo
o6sseol?

Masculo- fung¢ao
neuromuscular®

Sistema
imune®!

Proliferacdo
celular/cancer**

Sistema
cardiovascular'>’

Diabetes
mellitus (DM)>>7

EFEITOS DA VITAMINAD

« Manutencao dos niveis de célcio sérico pelos seguintes recanismos:
- estimula absorcdo intestinal de calcio e fosfato

- ativa a reabsorgdo Ossea

- promove reabsorcao renal de célcio (tubulos distais)

e sua associacao com doencas e desfechos clinicos no contexto de deficiéncia.

DOENGAS/DESFECHOS
ASSOCIADOS A DEFICIENCIA

» Hiperparatiroidismo secundario
» Osteoporose

« Fraturas

» Osteomalacia

» Raquitisrmo

« Presenga de VDR no musculo esquelético
« Acdes sobre a regulacdo do transporte de célcio, sintese proteica, e
cinética da contracdo

» Fraqueza muscular
» Miopatia
» Quedas

«Imunidade inata:

1,25(0OH) 2D estimula a atividade antimicrobiana dos macréfagos e o
aurnento da expressao das catelicidinas

« Imunidade adaptativa:

Inibe a proliferacao de células T, a produgao de citocinas pro- inflamatorias,
a diferenciacdo das células dendriticas e a proliferacdo das células B
ativadas, além de aumentar a atividade das células T supressoras (Th2)

» Aumenta a suscetibilidade a infecgbes
{tuberculose)

« Doengas Autoimunes

(artrite reumatoide, Ipus eritematoso sistémico,
esclerose multipla, doenga inflamatéria intestinal,
diabetes mellitus tipo 1, tireoidite autoimune)

* Regulac@o génica:
controle da proliferacao, inibicéo da angiogénese, inducéo da diferenciacéo
e apoptose, propriedades anti-inflamatoérias

= Cancer de prostata, mama, colorretal, leucemia

- Regulacdo de genes envolvendo a producao
derenina, a proliferagdo de células musculares cardiacas e vasculares

» Mortalidade por doenca cardiovascular
*» Hipertensao arterial
» Doenga coronariana

«DMtipo 1: controle da sintese e secrecao da insulina; efeitos
imunomoduladores

« DMtipo 2: regulagdo das celulas beta pancredticas; reduz a resisténcia
insulinica

- Patogénese do DMtipe 1
» Aumenta risco de DM tipo 2
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