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APRESENTACAO

A colecédo “Alicerces e Adversidades das Ciéncias da Saude no Brasil 2” é
uma obra composta de quatro volumes que tem como foco as bases e as interfaces
multidisciplinares dos trabalhos desenvolvidos em diversos locais do pais que
compde os diversos capitulos de cada volume. De forma categorizada os trabalhos,
pesquisas, relatos de casos e revisdes tentardo demonstrar ao leitor os principios de
cada area da saude assim como suas peculiaridades.

O terceiro volume da obra conta com estudos que transitam entre os cursos
de enfermagem, fonoaudiologia, biologia, medicina e biomedicina desenvolvidos em
varias instituicbes de ensino e pesquisa do pais. O leitor podera encontrar temas
multidisciplinares que véo desde Doenca de Parkinson, Suicidio, Atencao Basica,
Saude das Minorias, Sifilis Congénita, Integralidade em saude, Cuidados Paliativos,
Saude Materno-Infantil, Gestdo em Saude, Doenca de Chagas, Envelhecimento,
Promocgao em saude, até os temas especificos como Cancer de Mama, Aleitamento
materno, Terapias Complementares, Autismo Infantil, Enfermagem em saude
comunitaria, Tuberculose, Servicos Médicos de Emergéncia, Sofrimento Mental,
Artralgia debilitante e Chikungunya.

A fundamentacéo, e o estabelecimento de conceitos e padrbes basicos é muito
importante na ciéncias da saude uma vez que novos estudos e pesquisas tanto de
revisdo quanto experimentais sempre se baseiam em técnicas e fontes ja publicadas.
Assim, destacamos a relevancia deste material com informacdes recentes sobre
diversas tematicas da saude.

Portanto a obra “Alicerces e Adversidades das Ciéncias da Saude no Brasil 2”
oferece ao leitor teoria bem fundamentada aliada a resultados praticos obtidos pelos
diversos grupos de pesquisa em saude do pais, que arduamente desenvolveram seus
trabalhos aqui apresentados de maneira concisa e didatica. A divulgacéo cientifica
de qualidade, em tempos de fontes ndo confidveis de informacéao, &€ extremamente
importante. Por isso evidenciamos também a estrutura da Atena Editora capaz
de oferecer uma plataforma consolidada e confiavel para estes pesquisadores
apresentarem e divulguem seus resultados.

Desejamos a todos uma excelente leitura!

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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RESUMO: Entre todos os nutrientes que vém
sendo amplamente estudados na area da
ciéncia da nutricdo, a vitamina D (VD) tem
recebido bastante atenc&o. A hipovitaminose D
ja é considerado um problema de saude publica
mundial, atingindo diversas populacdes. Esta
revisédo pretende demonstrar o conhecimento
atual sobre a variedade de pontos de corte
existentes para definir a hipovitaminose D.
Realizou-se uma pesquisa bibliografica, através
da consulta em livros, consensos e artigos, a
partir das bases de dados Pubmed e Scielo,
publicados entre os anos de 2003 e 2017. Ha
uma relativa falta de padronizacé&o dos valores
plasmaticos para definir a hipovitaminose D.
Dessa forma, um diagnéstico correto ainda
representa um desafio e futuros estudos sobre
0s assuntos sdo necessarios.
PALAVRAS-CHAVE: Vitamina D; Diagnoéstico;
Deficiéncia de Vitaminas.
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VITAMIN D: DIFFERENTS PARAMETERS OF
DIAGNOSIS OF HYPOVITAMINOSIS D

ABSTRACT: Among all the nutrients that have
been widely studied in the nutrition science field,
vitamin D has been the one receiving frequently

attention. Hypovitaminosis D is already
considered a worldwide public health problem,
affecting several populations. This review

intends to demonstrate the current knowledge
about the variety of cut-off points to define
hypovitaminosis D. This bibliographic research
was carried out through the consultation
of books, consensuses and articles, using
Pubmed and SciELO databases, published
between 2003 and 2017. There is a relative lack
of standardization of plasma values to define
hypovitaminos D. For that reason, a correct
diagnosis is still a challenge and future studies
on matters are needed.
KEYWORDS: Vitamin D;
Avitaminosis.

Diagnosis;

INTRODUCAO

A vitamina D (VD)

colecalciferol) € reconhecida como a vitamina

(calciferol ou

do sol ja que 80 a 90% do seu pool sao
oriundos da biossintese cuténea, a partir da
exposicao solar, enquanto que o restante (10
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a 20%) deve vir através da dieta (HOLICK, 2017; ROCHEL,; MOLNAR, 2017). A
vitamina D3 (colecalciferol), proveniente de origem animal, é bastante encontrada
em peixes (salmao, atum, cavala e sardinha), figado, gema de ovos e produtos
lacteos. Ja a vitamina D2 (ergosterol) € proveniente da sintese em vegetais
(plantas e principalmente fungos, tais como cogumelos). O termo VD é aplicado,
frequentemente, referindo-se a estas duas formas (JAPELT; JAKOBSEN, 2013).

Na verdade, a VD se refere a um grupo de moléculas lipossoluveis, com
maior énfase para o calcidiol [25-hidroxivitamina D ou 25(0OH)D] e o calcitriol
[1,25-dihidroxivitamina D ou 1,25(0OH)D]. Seja pela ingestao dietética ou pela
formagdo cutdanea, os metabdlitos da VD sofrerdo uma cascata de reacdes para
se obter a VD ativa (ZERWEKH, 2008). Primeiramente ocorre a etapa hepatica,
originando o calcidiol. Este, posteriormente, pode ser conduzido para varios tecidos
corporais, porém o destino principal s&o os rins, onde ocorrera uma segunda etapa,
originando o calcitriol (HOLICK, 2017; ROCHEL; MOLNAR, 2017).

A dosagem laboratorial do metabdlito 25(OH)D é a Unica maneira de determinar
se um individuo tem hipovitaminose D. Apesar de ser considerada uma forma
biologicamente inativa de VD, o calcidiol é a principal forma circulante (ALSHAHRANI;
ALJOHANI, 2013; HOLICK; CHEN, 2008).

Apesar de ter sido identificada inicialmente como uma vitamina, com funcao
(metabolismo ésseo e homeostase do calcio) e nome consagrados, a VD é considerada
como um horménio ou pré-horménio, devido a sua disponibilidade, metabolismo e
mecanismo de acdo (MAEDA et al., 2014; Rochel; Molnar, 2017).

Nos ultimos anos, a VD tem sido alvo de inUmeras pesquisas na area biomédica
(TAYLOR et al., 2016), na tentativa de elucidar as suas acdes extradsseas, tais
como as possiveis fungdes antiproliferativa, anti-inflamatéria e imunomoduladora
(AZRIELANT; SHOENFELD, 2017). Dessa forma, preconiza-se que uma sutil e
crénica insuficiéncia de VD vem sendo proposta como um fator de risco para a
incidéncia, progressao e gravidade de diversas doengas (HOLICK et al., 2011).

Juntamente ao aumento atual das pesquisas sobre VD, a literatura demonstra
algumas criticas (TAYLOR et al., 2016) sobre a existéncia de variados pontos de corte
de niveis plasmaticos para definir a hipovitaminose D (ALSHAHRANI; ALJOHANI,
2013).

Dessa forma, o objetivo deste artigo foi pesquisar, abordar e discutir os diversos
pontos de corte existentes para definir niveis inadequados de VD. Sendo assim, o atual
estudo se justifica e se faz revelante por levantar dados acerca dos diferentes pontos
de corte para caracterizar a hipovitaminose D, ampliando, assim, o conhecimento de
profissionais da area da saude, principalmente Médicos e Nutricionistas.
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METODOLOGIA

Foi realizado um levantamento bibliografico, utilizando informacdes disponiveis
em livros, consensos e artigos cientificos. Os artigos, originais e de reviséo,
foram consultados nas bases de dados Scielo e Pubmed, tendo como critérios de
incluséo artigos pertinentes ao tema, publicados entre os anos de 2003 e 2017.
Foram excluidos artigos contrarios ao tema proposto ou publicados fora do periodo
mencionado anteriormente.

RESULTADOS

Os pontos de corte utilizados no diagnostico de hipovitaminose D séo
destacados de acordo com suas implica¢des clinicas (ALSHAHRANI; ALJOHANI,
2013; COUCHMAN; MONIZ, 2017).

Visando maximizar o efeito da VD no metabolismo do calcio (COUCHMAN;
MONIZ, 2017; HEANEY, 2013), a diretriz da Endocrine Society (HOLICK et al., 2011),
sugere valores inferiores a 30 ng/mL (75 nmol/L) como insuficientes (hipovitaminose
D), enquanto que a diretriz do Institute of Medicine (IOM, 2011), considera, como
normais, valores acima de 20 ng/mL (50 nmol/L) (HEANEY, 2013).

Ja em relacado aos diferentes aspectos extradsseos da VD (como, por exemplo,
para um bom status de saude geral e para o controle da proliferacéo e diferenciacao
celular relacionada a neoplasias) ainda esta em debate qual o nivel sérico é
considerado como “melhor” (COUCHMAN; MONIZ, 2017). Diretrizes publicadas,
apos a reunido internacional de especialistas em VD (International Meeting of Vitamin
D Experts), propuseram que niveis ideais seriam entre 30 e 50 ng/mL, ou até mesmo
até 100 ng/mL (PLUDOWSKI et al., 2013).

Aclassificacao do status plasmaticode VD éfeita, comumente, emtrés categorias
(deficiéncia, insuficiéncia e suficiéncia de vitamina D), no entanto, existem mais
outras trés (“normal em paises ensolarados”, excesso e intoxicagcao) (ALSHAHRANI;
ALJOHANI, 2013; GRANT; HOLICK, 2005). Portanto, estes valores oscilam entre os
limites de 10 ng/mL (HOLICK, 2007) e 150 ng/mL (GRANT; HOLICK, 2005).

Os valores geralmente mais aceitos e utilizados nos estudos seguem a
categorizacao preconizada pela Sociedade de Endocrinologia Norte-Americana
(Endocrine Society) (HOLICK et al., 2011), no qual concentracdes séricas abaixo
de 20 ng/mL (50 nmol/L) séo classificadas como “deficientes”, entre 20 e 29 ng/mL
(50 e 74 nmol/L) como “insuficientes”, e entre 30 e 100 ng/mL (75 e 250 nmol/L)
como “suficientes”. Estes nUmeros sdo os apoiados pela Sociedade Brasileira de
Endocrinologia e Metabologia (MAEDA et al., 2014).
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Status Valores Plasmaticos Valores Plasmaticos

(Diagnostico) (ng/mL) (nmol/L)
Suficiente =30 =75
Insuficiente 21 -29 51-74
Deficiente <20 <50

Tabela 1 — Valores séricos de 25(0OH)D mais utilizados para categorizacao de suficiéncia,
insuficiéncia e deficiéncia de vitamina D, em todos os individuos (baseados na Endocrine
Society Clinical Practice Guideline).

Fonte: HOLICK et al., 2011.

Para a saude geral, Bischoff-Ferrari et al. (2006) e Holick (2007) sugerem um
nivel desejavel de vitamina D de 30 a 40 ng/mL (75 a 100 ng/mL). J& Vasquez,
Manso e Cannell (2004) apoiam que valores séricos 6timos estejam entre 40 e 65
ng/mL, ou até 70 ng/mL (Weydert, 2014), ou seja, que um nivel sérico inferior a 40
ng/mL seja considerado insuficiente de VD.

Interessante destacar, também, que outros autores propdem ponto de corte
inferior a 15 ng/mL para classificar a deficiéncia de VD (HOLICK, 2007) e superiores
a 54 ng/mL para normalidade do status plasmatico de VD, quando considerado
populacdes de paises ditos ensolarados (ALSHAHRANI; ALJOHANI, 2013; GRANT;
HOLICK, 2005).

Status Valores Plasmaticos Valores Plasmaticos
(Diagndstico) (ng/mL) (nmol/L)
Deficiéncia <20 <50
Insuficiéncia 20-32 50-80
Normal em paises solares 54 - 90 135 - 225
Excesso > 100 > 250
Intoxicagé@o > 150 > 325

Tabela 2 — Outros valores séricos de 25(OH)D utilizados para categorizacéo dos niveis de
vitamina D.

Fonte: ALSHAHRANI; ALIOHANI, 2013.

Com base em estudos, outros valores de 25(0OH)D também séo propostos
(HEANEY, 2011), como, por exemplo, o valor inferior a 48 ng/mL (120 nmol/L) como
indicativo de deficiéncia e associado a doencas que poderiam ser evitadas. Somado
a isso, um ajuste seguro para limites superiores normais de 90 ng/mL (225 nmol/L)
(VIETH, 2012) poderia até ser realizado, ja que € raro uma toxicidade com valores
abaixo de 200 ng/mL (500 nmol/L) (HEANEY, 2011).

A Endocrine Society ainda estende a classificacdo para insuficiéncia grave
de VD quando os niveis séricos se encontram inferiores de 8 ng/mL (<= 20 nmol/L)
(HOLICK et al., 2011).
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DISCUSSAO

Os valores séricos utilizados no diagnostico de hipovitaminose D sdo destacados
de acordo com suas implicacdes clinicas, que vao desde os aspectos relacionados
ao metabolismo 6sseo até um bom status de saude geral. A padronizagcao do valor
sérico adequado de VD ainda é alvo de extensas discussdes pela comunidade
médico-cientifica.

Dessa forma, é notavel a existéncia de uma relativa falta de consenso quanto
ao valor sérico ponto de corte para hipovitaminose D (categorizagcdo em suficiéncia,
insuficiéncia ou deficiéncia de VD), ja que varios autores propuseram diferentes
niveis plasmaticos ideais (HEANEY, 2013; MAEDA et al., 2014).

Conforme Binkley e Sempos (2014), Ong et al. (2012) e Taylor et al. (2016), tais
diferencas confundem e impedem, de maneira 6bvia e clara, as tentativas de definir
um diagnostico preciso de hipovitaminose D, ou seja, uma classificacdo confiavel de
um achado obtido em um exame laboratorial. Além disso, esta divergéncia dificulta
uma melhor discusséo ou comparacao de resultados de outras pesquisas cientificas
e, até, também, pode dificultar uma possivel implantacdo e monitoramento de
condutas de suplementacao de VD que poderao ser realizadas, caso necessario.

De acordo com Heaney (2013), no tocante a importancia da VD para a saude
geral do individuo (além da homeostase 6ssea), uma distingéo entre “deficiéncia” e
“insuficiéncia” nao é util ou necessaria e, que, inclusive, ndo ha uma base biolégica
para uma distincdo entre estas duas classifica¢cdées. O importante € notar que ambas
indicam uma predominancia de um baixo status de VD e que, por sua vez, podem
sinalizar uma possivel e real causa de disfuncées e patologias. Dessa forma, pode-
se evitar esta classificacéo, e, somente, rotular os valores séricos de 25(0OH)D como
“suficientes” e “insuficientes”.

Hollis etal. (2007) e Ribeiro, Tavares e Luis (2013) expdem que niveis plasmaticos
de VD ditos normais sao ainda desconhecidos, no entanto estes autores sugerem
valores superiores a 40 ng/mL (100 nmol/L), tendo em vista o funcionamento imune
ideal e uma boa saude no geral.

Como ainda ha uma auséncia de estudos comparativos entre os valores
séricos ponto de corte para criangas, adolescentes e adultos, todos os valores
supracitados séo considerados para ambas as populacdes (pediatrica, hebiatrica
e adulta), ou seja, assume-se que ambos 0s grupos tem a mesma necessidade de
vitamina D (HOLICK; CHEN, 2008). Segundo Pela (2012) e Thacher e Clarke (2011),
a igual classificacao do status de VD, com 0 mesmo ponto de corte, para criangas,
adolescentes e adultos, estabelecida no critério do nivel de horménio paratireoide
(PTH), é bastante limitado. Muitos individuos podem ter um valor baixo de 25(0OH)
D e nao apresentar evidéncia de PTH elevado, assim como, inversamente, niveis
maiores que 30 ng/mL n&o garantem a supressao de PTH.

De acordo com Binkley et al. (2007), a magnitude da hipovitaminose D em
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paises considerados “solares”, como o Brasil, ainda é, relativamente, desconhecida,
devido a escassez de estudos em regibes onde a exposicdo solar é considerada
suficiente. Apesar dessa colocagcdo e da divergéncia nos valores séricos utilizados
para diagndstico, a hipovitaminose D ja é considerada um problema de saude publica
mundial (HOLICK; CHEN, 2008; HOLICK, 2017), ja que, ao considerar todos 0s
nutrientes que vém sendo amplamente estudados na area da ciéncia da nutricéo, a
VD tem recebido uma atencédo bem particular.

CONCLUSOES

Ha, na literatura, divergéncias em relagcdo a categorizacdo e padronizagcao
dos niveis séricos de VD considerados adequados, levando, assim, a um possivel
diagndstico impreciso de hipovitaminose D. Dessa forma, conhecer essas diferencas
€ bastante importante, seja para coonstituir um exato diagnéstico de hipovitaminose
D ou seja para estabelecer uma melhor discussdo ou comparagcédo com resultados
de outras pesquisas cientificas.

Diante deste cenario, a padroniza¢do dos niveis plasmaticos de VD se constitui
como um grande desafio futuro. Sem davidas, s&o necessarios estudos adicionais e
complementares sobre o assunto na tentativa de se obter um melhor entendimento
sobre esta tematica e, também, alcancar um robusto leque de evidéncias cientificas
sobre o0 assunto.
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