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Resumo: Em todo 0 mundo, o nimero de individuos que possuem niveis séricos de vitamina D abaixo do
recomendavel tem apresentado crescimento significativo nos Ultimos anos. Historicamente, a deficiéncia de
vitamina D esteve associada as doencgas 0sseas como raquitismo e osteomalacia. Este artigo tem como
objetivo apresentar os principais problemas relacionados a hipovitaminose D, ressaltando sua associagdo
com importantes patologias. Para isto, procedeu-se uma pesquisa bibliogréfica de cardter exploratorio e
gualitativo, considerando a importancia do tema, buscando informacdes atuais e significativas. Constata-se
gue atuamente, estudos observacionais e ensaios clinicos demonstram que aém da relagdo entre baixas
concentragdes de vitamina D e doencas Gsseas, existe também a ligagdo da hipovitaminose as doengas extra-
Osseas como doengas cardiovasculares, doencas autoimunes e alguns tipos de cancer. Portanto, fica claro que
a hipovitaminose D é um problema de salde publica devido a alta prevaléncia mundial, aertando para a
importancia da sua investigacdo na pratica clinica e nainstituicdo de estratégias de salide para sua prevencao.
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Introducdo: A deficiéncia de vitamina D é
um problema comum em diversos grupos,
sobretudo em idosos. Estima-se que mais de
um bilh&o de pessoas no mundo apresentem
niveis abaixo dos recomendaveis (MAEDA et
a., 2014; LICHTENSTEIN et a. 2013;
KICH et al., 2012).

Diversos estudos demonstram uma série de
complicacbes  relacionadas as  taxas
inadequadas desta vitamina na corrente
sanguinea. A hipovitaminose D apresenta
elevados indices em diferentes regides

geogréficas e grupos populacionais, podendo
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atingir mais de 90% dos individuos, variando
de acordo com a populacdo submetida ao
estudo (MAEDA et a., 2014;
LICHTENSTEIN et a., 2013; RAMALHO;
FLORES;, SAUNDERS, 2002).

A vitamina D desempenha um papel
fundamental na homeostase do célcio e do
fosforo. Atua aumentando a absor¢éo de
ambos, diminuindo a perda rena e
estimulando a reabsor¢éo 6ssea (BARRAL;
BARROS, ARAUJO, 2008; YAZNEK,
MARQUES, 2008).
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O calcio é um elemento crucia ao organismo
e sua importancia relaciona-se as funcbes que
exerce na mineralizacdo 6ssea, sobretudo no
equilibrio  0sseo, desde a formagdo,
conservagdo da estrutura e rigidez do
esgueleto. Portanto, a deficiéncia de vitamina
D compromete a mineralizacdo 0ssea, levando
0 individuo a0 desenvolvimento de diversas
doencas Osseas em todas as faixas etéarias
(BUENO; ZEPIELEWSKI, 2008; SOUZA et
a., 2008; MOREIRA; DUARTE; FARIAS,
2004).

Atuamente observa-se um grande interesse
cientifico acerca da hipovitaminose D,
sobretudo um aumento consideravel no
nimero de andlises laboratoriais a cada ano.
Estudos afirmam que a deficiéncia desta
vitamina esta relacionada as doencas
cardiovasculares, doengas autoimunes e
alguns tipos de cancer (WACKER; HOLICK,
2013; KICH et al., 2012; SILVA et a., 2008).

Diante deste cen&rio, evidenciase que a
hipovitaminose D é considerado um problema
de saiude publica, de modo que se tornam
imprescindivels 0 acompanhamento e
manutencao dos nivels adequados de vitamina

D em todas as idades e popul agoes.

Este artigo tem como objetivo apresentar de
forma clara a problemética da hipovitaminose
D, enfatizando os problemas de salde

associados a esta deficiéncia e a importancia
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da manutencdo dos niveis adequados desta

vitamina.

Metodologia: O presente estudo compreende
uma pesquisa bibliogréfica de cardter
exploratorio e qualitativo, considerando a
importancia do tema, buscando informagdes

atuais e significativas.

Desta forma, o trabalho foi desenvolvido a
partir de um levantamento sobre o que ha
disponivel na literatura referente a
hipovitaminose D, por meio de artigos, livros,
revistas especializadas, monografias,
dissertagtes e teses, disponivels nos seguintes
bancos de dados. Google Académico,

SCIELO, MEDLINE, entre outros.

Estarevisdo iniciou-se em fevereiro de 2015 e
foi concluida em novembro do mesmo ano.
As fontes pesquisadas ndo obedeceram a uma
ordem cronoldgica de busca, sendo utilizados
artigos dos ultimos cinco anos, salvo quando
houve necessidade de utilizagdo de textos com
informagbes  historicas relevantes  para

compreensdo da argumentacdo apresentada.
Resultados e Discussao:
Obtencéo da Vitamina D

A vitamina D € classificada como um
horménio esterdide desde meados da década
de 1960. Suas atividades estdo envolvidas em
V&IOS  processos  essenciais para o
funcionamento do organismo. A principa

delas € manter os nivels séricos de célcio e
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fosforo normais, capazes de propiciar
condi¢cdes a maioria das fungdes metabdlicas.
Por estar diretamente envolvida no
crescimento e fortalecimento esguelético, a
vitamina D torna-se indispensavel durante a
infancia e a adolescéncia (POKHAI;
BANDAGI; ABRUDESCU, 2014,
OLIVEIRA; MORAES; SANTOS, 2013;

KICH et al., 2012).

A vitamina D existe essenciamente sob duas
formas. colecalciferol ou vitamina D3 e
ergocalciferol ou vitamina D2 (OLIVEIRA;
MORAES; SANTOS, 2013). As principais
fontes de vitamina D disponiveis para 0
homem provém da exposicdo a radiagdo
(R-UVB) (95%), da

suplementacdo vitaminica ou através da dieta,

ultravioleta B

por exemplo: peixes gordurosos de éguas frias
e profundas (salm&o, sardinha, atum), gema
do ovo, cogumelos, Oleo de figado de
bacalhau (CASTRO, 2011; MECHICA,
1999).

Os derivados de leite também sdo
considerados fontes ricas de vitamina D pois
estes alimentos passam por processos de
enriquecimento com a vitamina. Desse modo,
leites industridlizados, queijos e iogurtes
também sdo importantes fontes ricas nessa
vitamina (PASSADOR et d., 2013; BUENO;
CZEPIELEWSKI, 2008).

Por sua vez, avitamina D3 ou colecalciferol é

sintetizada na pele humana pela acdo da
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radiacédo UV-B a patir do 7-
dehidrocolesterol. Enquanto, a vitamina D2 é
obtida através da irradiacdo ultravioleta do
ergosterol, encontrada naturamente em
leveduras e cogumelos expostos a luz solar.
(ALVES et a., 2013; BRUM et d., [sd];
PREMAOR; FURLANETTO, 2006).

Metabolismo da Vitamina D

Quando ingerida ou sintetizada na pele, a
vitamina D é transportada até o figado, onde
ocorre a primeira hidroxilagdo no carbono 25,
transformando-se em cacidiol ou 25
hidroxivitamina D [25(OH)D] que representa
a forma circulante em maior quantidade,
porém biologicamente inerte. No rim, a
25(OH)D sofre uma nova hidroxilacéo sob a
acao da
transformando-se em calcitriol ou 1,25-
dihidroxivitamina D [1,25(0OH),D], a forma
biologicamente ativa (MAEDA et a., 2014;
POKHAI; BANDAGI; ABRUDESCU, 2014;
NUNES; CASTRO, 2000).

enzima lo-hidroxilase,

I mportancia da Vitamina D

Ha muito tempo sabe-se que as complexas
acles da vitamina D est&o diretamente ligadas
a0 equilibrio do calcio e a0 metabolismo
0sseo. Ela participa diretamente da absorcéo
intestinal  do célcio, funcdo muscular,
modulagdo da secregdo do horménio da
paratireoide (PTH) e da funcdo das células
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Osseas adultas (BARRAL; BARROS;
ARAUJO, 2008; SILVA et al., 2008).

Niveis séricos normais desta vitamina
favorecem a absorcdo de 30% do cécio
dietético e mais de 60-80% em periodos de
crescimento, devido a ata necessidade de
célcio. Em vista disso, durante a infancia, a
hipovitaminose D pode causar retardo de
crescimento, desequilibrio 0sseo, e assim,
potencializar o risco de fraturas na fase adulta
(BARRAL; BARROS, ARAUJO, 2008;
SILVA et d., 2008).

Epidemiologia

A hipovitaminose D é considerada um
problema de salde mundial e a populacéo
brasileira esta inserida nesse cendrio,
apresentando uma elevada prevaléncia em
individuos de diferentes regifes e faixa etaria
(RAMOS et d., 2014; PETERS et a., 2009;
HOLICK; MICHAEL, 2007).

E importante destacar que toda condic3o que
comprometa a exposicdo solar pode
potenciamente provocar hipovitaminose D.
Pode-se incluir individuos em regime de
fotoprotecdo, trabalhadores que passam a
maior parte do dia em locais fechados e
usuarios de vestimenta religiosa (véu, burca,
paramentos, batina, entre outros) (RAMOS et
a., 2014; OLIVEIRA; MORAES; SANTQOS,
2013).
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Indicase a avaiagdo laboratorid em
individuos que apresentem risco para a
hipovitaminose D, isto €  pacientes
diagnosticados  com raguitismo ou
osteomalécia, portadores de osteoporose,
idosos que ja sofreram quedas e fraturas,
individuos obesos, mulheres gravidas e
lactentes, entre outros (GINANI; BARBOZA,
2011; YAZBEK; MARQUES NETO, 2008;

MECHICA, 1999).

Implicacfes extra-Gsseas da deficiéncia da
Vitamina D

A deficiéncia de vitamina D foi incluida como
um novo fator de risco para doencas
cardiovasculares. Estudos observacionais
demonstraram uma forte ligacdo entre
individuos deficientes de vitamina D e
mortalidade por doenca cardiovascular.
(MONTERA; MESQUITA, 2010;

ZITTERMANN et a., 2003).

O cdcitriol, a forma biologicamente ativa da
vitamina D, tem sido relacionada & doenca
cardiovascular. Diversos estudos indicam que
a deficiéncia de calcitriol e/ou as alteragdes
gue esta causa nos niveis s&icos de
paratormonio ativa 0 Sistema renina-
angiotensina-aldosterona, modula o sistema
imune, regula a proteina cinase C causando
hipertrofia das miofibrilas e apoptose dos
cardiomiocitos, gera arritmia, disfuncdo
oxidativo

mitocondrid e estresse
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(MONTERA; MESQUITA, 2010;
ZITTERMANN et al., 2003).

A deficiéncia de vitamina D também
contribui para alteragbes no metabolismo
intracelular  do  cécio, ocasionando
modificacbes do metabolismo mineral, e
também disfuncdo do miocardio em
individuos com insuficiéncia cardiaca. Desse
modo, a deficiéncia de vitamina D foi
considerada elemento com  relevante
importancia na patogénese da insuficiéncia
cardiaca (MONTERA; MESQUITA, 2010;

ZITTERMANN et a., 2003).

Niveis séricos de calcitriol abaixo dos
recomendaveis foram encontrados
independentemente associados em pacientes
com historico de transplante cardiaco. Nesses
individuos, em que a prépria sintomatologia
da doenca estabel ece que tenham um estilo de
vida mais reservado ao lar, reduches
significativas dos niveis de vitamina D estéo
registrados, ligados a um hiperparatiroidismo
secundario (MONTERA; MESQUITA, 2010;
ZITTERMANN et a., 2003).

A vitamina D desempenha acfes diretas ou
indiretas em diversos genes envolvidos na
regulacdo do ciclo celular, diferenciacgéo,
apoptose e angiogénese, promovendo ou
inibindo a proliferacdo de células normais ou
neoplésicas. A identificacdo da expressdo do
receptor da vitamina D (VDR) na maioria das

células e a descoberta que agumas células
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também apresentam mecanismos enzimaticos
para produzir formas ativas desta vitamina
tém mostrado evidéncias da influéncia desta
vitamina na patogenia de alguns tipos de
cancer (BONETI; FAGUNDES, 2013).

O cdcitriol ligase a0 VDR nuclear para
designar uma resposta gendmica através da
regulacdo da transcricdo genética. Este
receptor da vitamina D tem sido observado
em células Osseas, na mama, renais e
intestinais, em células do sistema reprodutivo
feminino e masculino, nas células do sistema
imune e sistema endocrino (BONETI;
FAGUNDES, 2013).

Além disso, estudos epidemioldgicos
indicaram uma correlacdo entre nivels de
exposicdo solar e mortalidade por agumas
neoplasias, assim como a variagdo na cor da
pele parece estar relacionada ao aumento da
prevaléncia de cancer de mama, colo reta e
prostata. O risco do desenvolvimento e morte
por cancer aumenta em localidades que
apresentam latitudes mais elevadas e isso
pode estar relacionado a uma menor
exposicdo solar. Mulheres deficientes de
vitamina D apresentam maior risco de
desenvolver céncer no colo retal do que

mulheres suficientes (MAEDA et al., 2014).

De modo geral, a acdo da vitamina D no
sistema imunolégico compreende o aumento
da imunidade inata relacionado a uma

regulacdo multifacetada da imunidade
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adquirida. Tem sido evidenciada uma relagéo
entre a hipovitaminose D e a prevaléncia de
algumas doencas autoimunes como diabetes
mellitus
multipla, artrite

insulino-dependente,  esclerose
reumatoide, [Gpus
eritomatoso sistémico, doenca inflamatéria
intestinal (ALVES et a., 2013; MARQUES et

a., 2010).

Propbe-se que o0s niveis suficientes de
vitamina D ndo sO previna o avanco de
doencas autoimunes como também poderia
ser utilizada no seu tratamento. A
suplementacdo desta vitamina tem-se revelado
terapeuticamente efetiva em diversos modelos
animais experimentais (ALVES et al., 2013;
MARQUES et ., 2010).

A acdo da vitamina D no sistema imune
parece ser mediada pelos linfécitos B e T. O
receptor desta vitamina encontra-se presente
nessas células. O cacitriol, sua forma ativa,
inibe a proliferacéo de células T, suprime a
sintese e 0 aumento de imunoglobulinas,
previne a formacdo de interferon-y (IFN-y) e
interleucina-2 (IL-2), além de aumentar a
atividade das células T supressoras (ALVES
et a., 2013; MARQUES et 4., 2010).

Em relacdo a esclerose multipla, estudos
epidemiol6gicos indicam que individuos
adultos com altos niveis séricos de vitamina D
apresentam menor risco de desenvolvé-la
Mulheres submetidas a ata ingestdo de

vitamina D apresentam risco 42% menor de
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desenvolver a doenca. Estudos preliminares
indicam que aforma ativa da vitamina D pode
ser um tratamento eficiente para a artrite
reumatoide (ALVES et al., 2013; MARQUES
et a., 2010).
Conclusio: Diversas evidéncias
experimentais e epidemioldgicas indicam um
papel essencial da vitamina D ao equilibrio
funcional do organismo humano. A vitamina
D é um hormoénio esteréide lipossolavel
fundamental e sua auséncia pode proporcionar
uma série de complicagdes, entre elas doengas
Osseas, autoimunes, cardiovasculares, bem

como, neoplasias, entre outras.

Infelizmente uma grande parcela da
populacéo mundial apresenta niveis séricos de
vitamina D abaixo dos recomendaves,
entretanto, esta deficiéncia pode ser revertida.
A obtencdo e a manutengdo dos niveis
adequados de vitamina D por meio da
exposicdo solar, da adimentacdo e
suplementacdo sd0 medidas importantes
relacionadas com a prevencéo de importantes

patol ogias em todas as idades.
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