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INTRODUGCAO: Vérias doencas estdo sendo associadas a baixa dosagem da vitamina D. Entre os
principais motivos para a investigacdo destas estd a tendéncia crescente da realizacédo de trabalhos e
atividades para criancas e adultos em locais fechados, assim como uso indiscriminado do protetor
solar. Diversas pesquisas afirmam sobre a influéncia que a vitamina D exerce sobre doencas
cardiovasculares, infecciosas, autoimunes, hipertensdo, neoplasias e diabetes. O objetivo deste
trabalho é abordar aspectos da vitamina D. Sua influéncia no tratamento e na causa de doencas
quando se encontra em falta no organismo. Também sdo relevados os métodos de deteccdo em
laboratdrios clinicos e o seu metabolismo no corpo.

METODOLOGIA: Este trabalho consiste em uma revisdo bibliografica feita através dos bancos de
dados Scielo (Scientific Eletronic Library Online), LILACS-BIREME (Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude), HINDAWI (Hindawi Publishing Corporation), com
artigos cientificos publicados nos anos de 1994 a 2015, que abordam a associacdo da vitamina D
com doencas variadas.

RESULTADO E DISCUGCOES: O papel da vitamina D na regulacdo do metabolismo do fésforo e
calcio, ja é algo bem estabelecido. Ao longo das Gltimas duas décadas, sabemos que a vitamina D
ndo é sO importante para 0 metabolismo do calcio e manutencdo da salde Ossea, mas também
desempenha um papel importante na reducédo do risco de muitas doencas: cardiovasculares, doencas
infecciosas, auto imunes hipertensdo, neoplasias, diabetes. (OLIVEIRA et al., 2014; TEIXEIRA,
2012; MARQUES et al., 2010; SCHUCH ,2009). Sabe-se que em todos os tecidos e células do
nosso corpo diferentes efeitos da vitamina D sdo mediados por varios receptores em Vvarias
localizagGes. A vitamina D é capaz de modificar o funcionamento de mais de 200 genes em cada
uma das células do sistema imunoldgico, além dos receptores presentes no intestino e nos 0ssos,
receptores de vitamina D foram identificados no cerebro, prdstata, mama, colon, musculo liso
vascular e em midcitos cardiacos. (FELDMAN, 2000).

A vitamina D atua como potente hormonio regulando a proliferacdo, maturacdo e apoptose das
células. Assim sendo, influencia no desenvolvimento de doencas autoimunes, cardiovasculares e
principalmente neoplasicas. O metabolismo de vitamina D inicia na pele, depois no figado e no rim.
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O papel da exposicdo solar é fundamental, uma vez que a producdo de vitamina D3 induzida por
raios UVB ajudam 80-90% na formacéo de vitamina D, enquanto a ingestdo nutricional (peixes,
ovos, leite fortificado) representa apenas 10-20% do fornecimento de vitamina D. O metabolismo
da vitamina D no sangue funciona da seguinte forma: no sangue a vitamina D é transportada por
uma proteina ligadora de vitamina D e também, em menor quantidade pela albumina, sofre
hidroxilacdo pela enzima citocromo p450-like no figado e é convertida em 25-hidroxivitamina D
[25(0OH)D], essa forma é circulante em grandes quantidades, embora se apresente inativa. Na
proxima fase ocorre mais uma ligagdo com a proteina ligadora que leva a vitamina D até o rim e €
novamente hidrolisada no tubo contorcido proximal dando origem a 1,25 desidroxivitamina D
[1,25(0OH)2D3], agora biologicamente ativa (MARQUES et al.,2010).

Em Teixeira et al, (2012) entendemos que a dosagem em laboratério é feita com a forma 25 (OH)D
por 3 motivos: 25(OH)D tem meia-vida de 3 semanas e 1,25(0OH)2D3, tem meia-vida curta de
aproximadamente 4 horas. As concentracfes de 25(OH)D sdo mil vezes maiores no sangue do que
1,25 (OH)2D3. Pessoas com deficiéncia de vitamina D podem apresentar um aumento nos niveis de
Paratorménio (PTH) isso faz com que os rins tentem manter a homeostase no corpo, atraves da
producédo de mais 1,25(OH)2D3. Portanto se dosado a forma 1,25(OH)2D3, mesmo com a forma
ativa 25(OH)D em baixa, teremos niveis normais de 1,25(0H)2D3, gerando um resultado falso
positivo.

Os niveis de vitamina D desejados ou suficientes estdo entre 30 a 40 ng/ml (75 a 100 nmol/l); Séo
insuficientes se estdo entre 21 a 29 ng/ml (51 a 74 nmol/l) e baixos quando inferiores a 20 ng/ml (50
nmol/l). Os niveis ideais sdo ainda desconhecidos, sugerindo valores superiores a 40 ng/ml (100
nmol/l). A intoxicacdo por vitamina D habitualmente ndo ocorre, até concentragdes de 150 ng/ml
(375 nmol/l) e a irradiacdo solar UVbeta excessiva, ndo causa intoxicacdo vitaminica porque a
vitamina D3 excedente e a pré-vitamina D3 sdo fotolizadas em fotoprodutos biologicamente
inativos (RIBEIRO et al.,2013).

Em Kulie (2009) estudos observacionais mostram que a vitamina D exerce um papel favoravel na
prevencdo do cancer garantindo mais chances de sobrevivéncia, atuando na regulacdo do
crescimento e diferenciacdo celular. A andlise foi feita com 63 estudos, relacionando os niveis de
vitamina D com a incidéncia de cancer. Dos 30 pacientes com cancer de colén, 20 possuiam
maiores niveis de vitamina D, os mesmos tiveram baixa incidéncia do cancer, ou mortalidade
diminuida. Também 9 de 13 pacientes com cancer de mama, e 13 de 26 com cancer de prdstata,
apresentaram boas respostas aos autos niveis de vitamina D.

O acumulo de gordura corporal também é um fator predisponente para deficiéncia de vitamina D.
Individuos obesos e portadores de diabetes mellitus do tipo 2 podem apresentar um deposito de
vitamina D nos adipdcitos, portanto, mais vitamina presa aos adipocitos e menos vitamina D ativa
na corrente sanguinea diminui a disponibilidade para a sensacdo de sacies ao hipotalamo,
consequentemente o aumento da fome e pouco gasto de energia. Esse processo aumenta o PTH,
seguido de diminuicdo da sensibilidade a insulina e aumento exacerbado do célcio intracelular
(SCHUCH, 2009).

A hipertensdo ocorre pela ativagao inadequada do sistema renina angiotensina. Em Oliveira et al.
(2014) entendemos que niveis sérico de 1,25(0OH)2D3 atuam via sistema renina angiotensina e
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também na funcdo vascular, suprimindo a renina e impedindo a proliferacdo da célula vascular
muscular lisa. Em um estudo realizado por Krause et al. (1998) pacientes hipertensos eram
submetidos a radiacdo ultravioleta trés vezes por semana, durante trés meses. Foi demonstrado
aumento de 180% nos niveis séricos de 25(OH)D e reducdo de 6 mmHg na pressao arterial sistolica
e diastdlica. O trabalho apresentado em Zhou et al, (2008) traz evidéncias em vitro que
demostraram, por meio da suplementacdo de 1,25 (OH)D3 em ratos, que é possivel obter o controle
do sistema renina-angiotensina. Doses orais do vitdmero D3 ndo corrigem 0s niveis de vitamina D
em pacientes com doencas cronicas de figado, como a cirrose, mas doses orais de 25(OH)D tém
resultado na reversdo de osteomalécia nesses pacientes.

Nas doencas autoimunes (DAI) acontece uma perda de controle e falta de tolerdncia aos antigenos
préprios. O Lupus Eritematoso Sistémico é uma doenca auto imune crénica, que acomete maltiplos
Orgdos e sistemas, existem importantes fatores genéticos, ambientais e hormonais para que esse
doenca se manifeste. Em (TEIXEIRA et al.,2012) seus varios estudos relatados correlacionam a
deficiéncia de vitamina D com o Lupus, conclui que a suplementacdo da vitamina D foi 0 método
necessario para a maioria dos pacientes portadores de LES. Embora ainda aguardam um estudo
multicéntrico randomizado controlado de suplementacdo em altas doses de vitamina D, para a
reducdo definitiva do IFN-alfa em paciente com LES.

Muitos trabalhos enfatizam sobre a curiosa deficiéncia de vitamina D nos pacientes com LES. Uma
atribuicdo caracteristica aos pacientes ¢ a fotossensibilidade, o que leva ao continuo uso de protetor
solar, resultando em uma baixa exposicdo do individuo ao sol, fato este que acarreta em baixos
indices de vitamina D. Em um estudo brasileiro com 36 pacientes com LES e 26 controles
saudaveis, a dosagem de 25(OH)D se apresentou baixa no grupo 1 em comparac¢do ao do grupo 2
com individuos saudaveis. Os pacientes com LES foram os que apresentaram uma alta deficiéncia
de 25(OH)D, e isso mostrou uma forte relagdo com a doenca (BORBA et al.,2009).

O trabalho apresentado em Teixeira et al, (2012) alerta sobre o comprometimento renal que 0s
pacientes com LES sdo acometidos, a nefrite lGpica pode alterar a etapa de hidroxilacdo da 25(0OH)
D. Conforme a pesquisa de Kim et al, (2011), isso se da pela influéncia do uso regular de
corticoides que parecem alterar o metabolismo da vitamina.

A esclerose multipla é uma doenca auto imune que afeta o sistema nervoso central. 1sso ocorre pela
falta de reconhecimento de autoepitopos na mielina de nosso neurdnios, esse reconhecimento se faz
por células da imunidade adaptativa. O reconhecimento acaba sendo feito de forma erronea,
causando uma inflamacdo e a famosa desmielinizagdo. (NAGPAL et al.,2005) O trabalho
apresentado em Marques et al, (2010) cita que um estudo com modelos experimentais com
Esclerose multipla a vitamina D, preveniu e letificou a progressao da doenca.

As doengas inflamatorias cutaneas também sofre influéncia da vitamina D. Na psoriase ocorre um
bloqueio da catelicidina (LL-37) isso impede que as células dendriticas sejam ativadas e
consequentemente ndo ocorre a inflamacéo cutanea. Curioso € que a vitamina D3 foi utilizada por
longo tempo como tratamento de psoriase. Estes compostos se ligam ao receptor de vitamina D,
ativando-o, elevando, desta forma, os niveis de catelicidina nos queratindcitos e isso piorava a
inflamacdo. Porém, o que ocorre é o contrario: melhora da inflamagéo cutinea e reverséo da pele
lesionada. (MARQUES et al., 2010)
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A deficiéncia de vitamina D tem sido reconhecida como um fator de risco ambiental para a doenca
de Crohn e Baixos niveis séricos de 25-hidroxivitamina D tem sido repetidamente relatadas em
doencas inflamatdrias do intestino. Com efeito, a vitamina D e o0 seu receptor (VDR) séo
conhecidos por interagir com diferentes componentes da homeostase imune no controle da
proliferacdo celular, a sinalizacdo do receptor de antigeno, e a funcdo de barreira intestinal. Além
disso, a 1,25-di-hidroxivitamina D esta implicada na expressdo mediada por NOD2 de defensina-
&#946;2, esta Ultima conhecida por desempenhar um papel crucial na patogénese da doenca de
Crohn (gene IBD1). Diversas variantes genéticas do receptor da vitamina D tém sido identificados
como genes de susceptibilidade candidatos doenca de Crohn. (ARDESIA, 2015).

Estudos sobre pacientes egipcios com o virus da hepatite C mostraram uma reducao significativa de
Vitamina D no metabdlito ativo em pacientes infectados HCVg4 (gen6tipo do virus da hepatite C 4)
em comparagdo com controles saudaveis. Esta regido tem a maior prevaléncia de HCV em todo o
mundo, com mais de 90% das infeccBes. Curiosamente, 0s niveis baixos de vitamina D tém sido
relacionados a ma funcéao hepatica e o estagio de cirrose (REDA et al., 2015)

Evidéncias sugerem que as vias metabolicas da vitamina D pode desempenhar um papel chave no
desenvolvimento de doencas ginecoldgicas / obstétricas. Vias de sinalizacdo VDR-mediados e
niveis de vitamina D parecem aumentar o risco de varias doencas ginecoldgicas, como a sindrome
dos ovarios policisticos (SOP), endometriose e até mesmo cancer de mama. Também a unidade
materno-fetal esta sob a influéncia da vitamina D, sendo que baixos niveis podem estar relacionados
a infertilidade, pré-eclampsia, e diabetes melitus gestacional (GDM) (COLONESE et al., 2015).

A deficiéncia de vitamina D pode influenciar a progressdo da doenca hepatica em doentes
infectados pelo HIV / HCV. Questdes metodoldgicas na avaliacdo de suplementacdo de vitamina D
como uma opcdao terapéutica relativamente barata sdo discutidas e indicam que a suplementacdo de
vitamina D pode ser considerado uma opgéo terapéutica relativamente barata de reduzir o risco de
fraturas relacionadas com o HCV, devido a sua benéfica acdo em reduzir a progressao da fibrose
hepéatica em HIV / HCV (DI CARLO et al., 2015).

CONCLUSAOQ: Vérios trabalhos demonstram a associacdo de baixos niveis de vitamina D com
uma série de doengas. Analisando os mecanismos de absorcdo da vitamina D por exposi¢do solar,
verificar-se a importancia destes na génese de doencas relacionadas a sua deficiéncia. As evidéncias
sugerem que a deficiéncia de vitamina D € relevante na regulacdo e prevencao das doencas descritas
neste trabalho. Por isso, € necessario mais pesquisas sobre a vitamina D, assim como sua influéncia
na salide humana.

Palavras-chave: vitamina D, hidroxivitamina D, 25(OH)D.
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