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APRESENTACAO

A colecao “Farmacia na Atencédo e Assisténcia a Saude 3” é uma obra organizada
em dois volumes que tem como foco principal a apresentagéo de trabalhos cientificos
diversos que compde seus capitulos, relacionados as Ciéncias Farmacéuticas. O volume
abordara de forma categorizada e interdisciplinar trabalhos, pesquisas, relatos de casos e/
ou revisdes que transitam nas diversas areas de atuacdo do profissional Farmacéutico nos
diferentes niveis de atencgdo a sadde.

O objetivo central foi apresentar de forma sistematizada e objetivo estudos
desenvolvidos em diversas instituicbes de ensino e pesquisa do pais. Em todos esses
trabalhos a linha condutora foi o0 aspecto relacionado a atencéo e assisténcia farmacéutica,
farmacologia, farmécia clinica, produtos naturais, praticas integrativas e complementares
e areas correlatas. Estudos com este perfil podem nortear novos estudos e pesquisas na
grande area das Ciéncias Farmacéuticas.

Temas diversos e interessantes sdo, deste modo, discutidos aqui com a proposta
de fundamentar o conhecimento de académicos, mestres e todos aqueles que de alguma
forma se interessam pela Farmacia, pois apresenta material que apresenta estratégias,
abordagens e experiéncias com dados de regibes especificas do pais, o que é muito
relevante, assim como abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade.

Deste modo a obra “Farméacia na Atencdo e Assisténcia a Saude 3” apresenta
uma teoria bem fundamentada nos resultados obtidos pelos pesquisadores que, de forma
qualificada desenvolveram seus trabalhos que aqui serdo apresentados de maneira concisa
e didatica. Sabemos o quéo importante é a divulgacéo cientifica, por isso evidenciamos
também a estrutura da Atena Editora capaz de oferecer uma plataforma consolidada e
confiavel para estes pesquisadores exporem e divulguem seus resultados.

Débora Luana Ribeiro Pessoa
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USO DA VITAMINA D EM ABORDAGEM
TERAPEUTICA APLICADA EM DOENCAS
AUTOIMUNES: ASPECTOS BIOQUIMICOS
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RESUMO: Vitamina D atua na homeostase do
célcio e na formacgdo Ossea, sendo produzida
na pele apdés a exposicdo a raios solares. Ela
pode ser obtida da alimentacdo ou do uso de
suplementacdo. Essa vitamina possui acdo no
sistema imunolégico e com fungéo direcionada
no sistema imunoloégico aplicada para o
tratamento de doencas autoimunes. Diversos
estudos mostram que a deficiéncia de vitamina
D pode estar relacionada com problemas no
sistema imunologico do individuo. Vitamina D
realiza a imunoregulacdo da imunidade inata
e regula a imunidade adquirida. Esta fungéo
produz efeitos positivos na prevencdo contra o
surgimento de doencas autoimunes e auxilia no
tratamento de doencas que afetam o sistema
imunolégico, principalmente das autoimunes. O
objetivo desse capitulo sera verificar a eficacia
do uso da vitamina D em portadores de doencas
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autoimunes e as vantagens do uso da vitamina D no tratamento de doencgas autoimunes,
aprofundando as medidas terapéuticas para uma demanda de pacientes com doencas
autoimunes.

PALAVRAS - CHAVE: Vitamina D, Doencas autoimune. Deficiéncia de vitamina D. 25-
hidroxivitamina D.

USE OF VITAMIN D IN A THERAPEUTIC APPROACH APPLIED TO
AUTOIMMUNE DISEASES: BIOCHEMICAL ASPECTS

ABSTRACT: Vitamin D acts on calcium homeostasis and bone formation, being integrated
into the skin after exposure to sunlight. It can be obtained from food or supplementation. This
vitamin has an action on the immune system and has a targeted function on the immune
system applied to the treatment of autoimmune diseases. Several studies show that vitamin D
deficiency may be related to problems in the individual’s immune system. Vitamin D performs
an immunoregulation of innate immunity and regulates acquired immunity. This function has
positive effects in preventing the onset of autoimmune diseases and helps in the treatment
of diseases that affect the immune system, especially autoimmune diseases. The purpose of
this chapter will be to verify the efficacy of the use of vitamin D in patients with autoimmune
diseases and the advantages of using vitamin D in the treatment of autoimmune diseases,
furthering as therapeutic measures for a demand of patients with autoimmune diseases.
KEYWORDS: Vitamin D. Autoimmune. Vitamin D deficiency. 25-hydroxyvitamin D.

11 INTRODUGAO

Vitamina D é um horménio esteroide conhecido por participar na regulacdo da
homeostase do calcio e do fosforo, formacgéao e reabsorgcéo éssea, via interagdo com as
paratireoides, os rins e os intestinos (ARNSON, AMITAL, SHOENFELD, 2007; MARQUES
et al., 2010).

Segundo descri¢cdes da literatura a vitamina D é produzida na pele apds a exposi¢ao
a raios solares. No entanto, outra fonte alternativa e menos eficaz de vitamina D é a dieta
ou a suplementacgéo, responsaveis por cerca de 20% das necessidades corporais, € com
fungéo importante em individuos idosos, pessoas institucionalizadas e habitantes de climas
temperados. (BRINGHURST, DEMAY, KRONENBERG, 2008; MARQUES et al., 2010).

Nos ultimos anos, a vitamina D recebeu atencéo de diversos pesquisadores, devido
a descoberta de diferentes fungdes ndo calcémicas como atuagédo na imunomodulagéo
do sistema imune (SASSI; TAMONE; AMELIO, 2018). Essa vitamina atua nas células do
sistema imunoldgico, ajudando na prevencdo e no tratamento de doengas autoimunes
(BAEKE et al., 2010).

A falta de vitamina D no organismo pode gerar problemas no sistema imunoldgico
dos individuos (HEWISON, 2012). Varias pesquisas mostram que a deficiéncia de vitamina
D no organismo do ser humano é um problema mundial, e atinge todos os individuos
indiferente das faixas etarias (HOLICK, 2017), sexo (JIANG et al., 20202) e Raca (FORREST;
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STUHLDREHER, 2011). A caréncia de vitamina D resulta no comprometimento da saude
como diminuicdo do metabolismo 6sseo (BAEKE et al., 2010) e é um fator de risco para o
aparecimento de doencas autoimunes (SZODORAY et al., 2008; PRIETL et al., 2013).
Assim, esses fatos relacionados a vitamina D foram as motiva¢des para a realizagéo
dessa revisdo da literatura, a qual mostrara os beneficios deste horménio no tratamento
de doencas autoimunes e na recuperagdo de sequelas deixadas por essas enfermidades.

21 A(;AO DA VITAMINA D NO ORGANISMO HUMANO - METABOLISMO DA
VITAMINA D

O horménio esteroide, conhecido como vitamina D ou colecalciferol, possui como
principal funcéo a atuagéo no metabolismo do célcio e do fosforo, promovendo a formagéo
e a reabsorcao 6ssea (MARQUES et al., 2010; BARRAL; BARROS; ARAUJO, 2007). A
exposicao a radiacéo ultravioleta B constitui a principal fonte para obtencéo de vitamina
D, porém, existe fontes alternativas para a obtencéo desta vitamina: via alimentacéo,
contribuido com cerca de 20% das necessidades do organismo humano e € uma alternativa
eficiente para pessoas idosos, individuos que vivem em paises de climas frios e para
pessoas com impossibilitadas de tomar banho de sol (MARQUES et al., 2010).

A concentracéo de vitamina D no organismo é influenciada pela exposi¢éo ao sol,
estagdo do ano, cor da pele e ingestéo de calcio (KRATZ; SILVA; TENFEN, 2018). Pessoas
com pele negra, devido a pigmentacéo da pele, a concentragao de vitamina D € mais baixa,
pois existe limitacdo na penetragdo dos raios ultravioleta na pele (ALVES et al., 2013).

As principais formas quimicas da vitamina D s&o: vitamina D2 (ergocalciferol) e a
vitamina D3 (colecalciferol). Vitamina D2 resulta da irradiagéo ultravioleta sobre o ergosterol,
que é detectado em leveduras e em cogumelos expostos ao sol, enquanto que a vitamina
D3 é obtida pela irradiagdo solar sobre o percussor do colesterol-7-dihidrocolesterol,
resultando na sintese na pele do homem e ao ingerir com alimentos como peixes com alto
teor de gordura (ALVES et al., 2013), como mostrado na tabela (Tabela 1).

Oleo de figado de bacalhau 400-1.000 Ul/1colher de cha(D3)
Salmao fresco selvagem 600-1.000 UI/100 mL (D3)

Salmaéo fresco criado em cativeiro 100-250 UI/100 mL (D3, D2)

Salmé&o enlatado 300-600 UI/100 mL (D3)

Sardinhas em lata 300 UI/100 mL (D3)

Cavala em lata 250 UI/100 mL (D3) -
Atum em lata 236 UI/100 mL (D3)

Cogumelos shitake frescos 100 UI/100 mL (D2)

Cogumelos shitake secos 1.600 UI/100 mL (D2)

Gema de ovo 20 Ul/unidade (D3,D2)

Tabela 1. Quantidade de vitamina D nos alimentos
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Fonte: LICHTENSTEIN et al.; (2013, p 496).

Vitamina D proveniente da pele e da alimentagéo sofre a primeira hidroxilacdo no
figado pela 25-hidroxilase, e é convertida em 25-hidroxivitamina D (25(OH)D. Esta forma
necessita de mais uma hidroxilacdo, que ocorre nas células dos tubulos contornados
proximais renais, pela enzima 1-hidroxilase (CYP27B1). Este processo forma a 1,25
dihidroxivitamina D (1,25[OH]2D), que é a forma ativa da vitamina D. Esta forma ativa
da vitamina D exerce suas fungbes biolégicas interagindo com receptores da vitamina D
(VDR) presentes no organismo. A forma ativa 1,25(0OH)2D estimula a absorgéo do calcio no
intestino delgado. A auséncia de vitamina D, permite que somente de 10 a 15% do calcio
da dieta e cerca de 60% do fésforo sdo absolvidos. A quantidade adequada de vitamina
D aumenta a absor¢é@o do calcio de 30 a 40% e de fésforo em 80% (ALVES et al., 2012;
MARQUES et al., 2010; GALVAO et al., 2013).

A sintese da forma ativa da vitamina D, a 1,25(0OH)2D, é estimulada pelo
Paratorménio (PTH). Se ocorrer a queda de 25(OH)D3 ocorre a estimulagédo da producao
de PTH, causando o hiperparatiroidismo secundério e desregulando a absorcéo do célcio
e do fosforo (LICHTENSTEIN et al., 2013). A diminuicdo da vitamina D no organismo pode
induzir: raquitismo, osteoporose e osteomalicia (MARQUES et al., 2010).

A acéo da forma ativa da vitamina D, o 1,25(0OH)2D é mediada pelo Receptor da
forma ativa da vitamina D (VDR), presente em quase todas as células do corpo humano.
Existem muitas evidéncias mostrando que a 1,25(0OH)2D que atua em cerca de 3% do
corpo humano, participa de fungdes essenciais para garantir a homeostase do organismo
(CASTRO, 2011).

31 NIiVEIS PLASMATICOS DE VITAMINA D NO ORGANISMO

A forma ativa da vitamina D é o 1,25(0OH)2D3, porém ela ndo pode ser utilizada
para a avaliar a quantificagcdo sérica no organismo, pois sua meia vida € de 4 horas e sua
concentragcéo no corpo é 1000 vezes menor que a 25(0OH)D (MARQUES et al., 2010).

A quantificagé@o do nivel sérico da vitamina D no organismo, resulta na determinacéo
da concentracdo de 25(OH)D, que é a forma circulante no sangue, estd em maior
concentragdo e possui meia vida de duas semanas (MARQUES et al., 2010).

A quantidade de vitamina D ideal no sangue ainda nao foi padronizada e ndo
apresenta um consenso na literatura. O bom nivel seria a quantidade necessaria para
manter o paratormdnio (PTH) em niveis ideais, pois, com a queda na absor¢éo do calcio no
intestino, ocorre uma diminui¢cdo da concentragdo plasmatica do célcio, aumentando assim
a liberacdo de PTH (LICHTENSTEIN et al., 2013). Segundo a Sociedade de Endocrinologia
Norte Americana os valores de referéncia sdo: 25(0OH)D3: Deficiéncia: = 20 ng/mL;
Insuficiéncia: 21-29 ng/mL; Ideal: = 30 ng/m (LICHTENSTEIN et al., 2013).

Os valores séricos de vitamina D sofrem alteragdes devido a agédo de diversos
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fatores como: uso de protetor solar, menor exposicao solar, obesidade, estado nutricional,
medicagdes e pigmentacdo da pele. Assim, pacientes com Insuficiéncia Renal Cronica ou
que realizaram cirurgia bariatrica tem maior probabilidade de apresentar deficiéncia da
vitamina D. A utilizag¢éo de protetor solar FPS 30 diminui em 95% a producéo desta vitamina
na pele (LICHTENSTEIN et al., 2013).

Atualmente, a deficiéncia de vitamina D é considerada um problema de Salde
Pdblica mundial, e esta relacionado com diversas doencas como: Hipertensédo Arterial,
Diabetes mellitus tipo 2, Obesidade e Doencas autoimunes (MARQUES et al., 2010;
SCHUCH; GARCIA; MARTINI, 2009).

41 VITAMINA D VERSUS DOENCAS AUTOIMUNES

Vitamina D possui varias propriedades, dentre elas a imunomodulagédo do
sistema imunolo6gico. A forma ativa da vitamina D possui um substrato que atua como
imunomodulador sobre os macréfagos, células Natural Killer, linfocitos e sintese de
citocinas. A vitamina D3 pode ser usada como imunossupressor ou na forma isolada para
tratar doengas autoimunes, transplantes e neoplasias (MARQUES et al., 2010; BARRAL;
BARROS; ARAUJO, 2007).

51 ESCLEROSE MULTIPLA

Esclerose mudltipla (EM) é uma doenca inflamatoria autoimune, cronica e
degenerativa, que destroi o sistema nervoso central.

EM é uma doenca complexa, pois apresenta diversos processos fisiopatologicos
como: inflamagéo, desmielinizagcéo da bainha de mielina e lesédo axonal que é caracteristico
de uma doenca progressiva e imprevisivel (BRUM et al., 2014; MACHADO et al., 2012).

A desmielinizagcdo do SNC ocasiona sinais clinicos com manifestacdes multiformes
e deficiéncias funcionais, devido as lesdes no neuroeixo, e gerando incapacidade no
individuo. A evolugdo doenca, a gravidade e os sintomas dependem do organismo do
individuo. A doenca poder ser assintoméatica durante um tempo na vida da pessoa, e em
seguida manifestar de forma agressiva e surgir por anos (MACHADO et al., 2012).

A maior prevaléncia da EM ocorre no hemisfério norte, principalmente na populagéo
europeia. Até o momento ndo conhecem claramente a origem da EM, mas existe indicios
de que fatores genéticos e ambientais facilitam o surgimento da doenca. Dentre os fatores
que podem estar associados com a EM podem relacionar: o tabagismo e a deficiéncia de
vitamina D (BRUM et al., 2014). Resultados de estudos mostram que individuos brancos,
que ingerem grande quantidade de vitamina D diminui o risco de adquirir a esclerose mdltipla
em 40%. Esse beneficio nao foi observado na populagéo negra e hispanica. Existem casos,
que pessoas portadoras de EM que foram tratados com vitamina D preveniu o inicio de
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encefalite autoimune e diminuiu a progressao da doenca (MARQUES et al., 2010).

61 LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

Lapus Eritematoso Sistémico (LES) é uma doencga inflamatéria autoimune que
afeta varios 6rgaos do individuo. A doenca aparece de forma lenta e gradual (FORTUNA;
BRENNAN, 2013).

A origem da LES é desconhecida, porém, existem varios fatores que podem ser as
causas da doenca como: aspectos genéticos, ambientais e géneros (SOUSA, 2017).

Existem dois tipos de lupus: o cutéaneo, que aparece com manchas avermelhadas na
pele, principalmente em locais expostas a radiagdo solar como: rosto, orelhas, colo e nos
bragos, enquanto que o Lipus Sistémico acomete um ou mais 6rgdo (GOMEZ-PUERTA;
CERVERA, 2008).

O individuo como LUpus pode apresentar sintomas como: febre, emagrecimento,
perda de apetite, fraqueza e desanimo. Posem apresentar também dores nas juntas,
manchas na pele, inflamagédo na pleura e hipertensdo (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
REUMATOLOGIA, 2011).

A deficiéncia de vitamina D esta associada a LES, devido ao desajuste na sintese
de citocinas (Huang et al., 2020). Individuos com LES geralmente tém fotossensibilidade e
devem usar sempre protetor solar. Esse fator favorece a diminuicdo do nivel de vitamina
D nessas pessoas. Resultados de pesquisas mostram que a suplementagéo com vitamina
D melhora os sintomas e a complicacbes causados pela LES, e reduz a sintese dos
marcadores inflamatorios (SOUSA, 2017).

71 PSORIASE

Psoriase € uma doenca de pele autoimune caracterizada por inflamagéo crénica
e ciclica (FURUE et al., 2018). As causas da psoriase sao desconhecidas, mas existem
indicios de que ela esta relacionada com resposta imunoldgicas, fatores ambientais e
genéticos (LEE et al., 2018).

Os principais sintomas da psoriase sdo: manchas vermelhas com escamas secas,
manchas brancas, pele ressecada, coceira, queimacao e dor (RENDON; SCHAKEL, 2019).

O disturbio da catelicidina e dos peptideos antimicrobianos presentes na pele
aparecem em varias doengas cutaneas como: dermatite atopica, roséola e a psoriase
(MATTOZZI et al., 2016). Resultados de pesquisa mostram que vitamina D atua na regulacao
da catelicidina, mostrando beneficios em doencas inflamatérias cutaneas (MARQUES et
al., 2010).

Existem anos que vitamina D e seus andlogos sé@o usados no tratamento de
psoriase, e com éxito nas respostas as lesdes, porém, o uso do calcitriol a longo prazo
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pode promover um aumento de calcio no organismo (GURLEK; BAYRAKTAR;, GEDIK,
1997; MARQUES et al., 2010).

Como o intuito de evitar o acumulo de calcio no organismo, realizaram pesquisas
com os andlogos da vitamina D para o tratamento da psoriase, e que ndo causassem
esse efeito indesejado. Foi observado que o calcipotrieno, apresentou um 6timo efeito
na diferenciacéo e inibicdo da proliferacdo de queratindcitos, e o acumulo de calcio no
organismo foram menores em relagdo ao calcitriol. Assim, hoje temos como alternativa
segura e eficaz para o tratamento da psoriase, o uso de analogos sintéticos da vitamina D
na forma tépica, com resultados comparaveis aos obtidos com corticosteroides (MARQUES
et al.,, 2010).

81 VITILIGO

Vitiligo € uma doenca caracterizada pela perda de coloragcdo da pele e pelo
surgimento de manchas de diferentes formas e tamanhos bem demarcados (ZUBAIR;
HAMZAVI, 2020).

Esta doencga é causada pela auséncia ou pela diminuicdo dos melanécitos funcionais
da epiderme, e é considerada uma doenga autoimune. Essa enfermidade atinge 1 a 4% da
populagédo mundial, independentemente da cor ou género (ALGHAMDI; KUMAR; MOUSSA,
2013).

O sintoma comum apresentados por pacientes com vitiligo € a presenca de manchas
brancas na pele, mas alguns pacientes relatam sentir dor ou sensibilidade na area afetada.
Devido a presenca das manchas na pele, o individuo desenvolver problemas psicolégicos,
ou seja, a doenca para o portador € um estigma social (BERGQVIST; EZZEDINE, 2020).

Existe um consenso na literatura internacional quanto a classificacdo do vitiligo em
trés formas: vitiligo segmentar, vitiligo ndo segmentar e vitiligo misto (FARIA et al., 2014).
O vitiligo segmentar ocorre em cerca de 5 a 16% dos casos, e a doenga se manifesta de
forma unilateral, podendo haver perda de coloragcdo em cabelos e pelos. O vitiligo nao
segmentar é a forma mais comum e apresenta como caracteristica manchas brancas e
simétricas em varias partes do corpo. As lesdes sdo distribuidas nas maos, pés, face ou
espalhada simetricamente por todo o corpo. O vitiligo misto surge como vitiligo segmentar
com manchas em um lado do corpo e depois, com o passar do tempo, evolui com manchas
bilaterais (PICARDO et al., 2015).

Até o momento ndo ha consenso sobre a causa do vitiligo, mas existem algumas
suspeitas como: fatores psicoldgicos como o estresse, defeito da fun¢do dos melandcitos,
e 0 acumulo de substancias neuroquimicas que contribuem para a destruicdo das células
de pigmento (CAVALCANTE et al., 2015). Resultados de pesquisas sugerem que niveis
baixos de vitamina D tem relagdo com o aparecimento de vitiligo (SEHRAWAT et al., 2014).

Em pessoas portadoras de vitiligo, existe uma diminuicdo de células reguladoras
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de linfocitos T. Isso os tornam suscetiveis ao desenvolvimento de novas areas com
hipopigmentacgéo e possibilitando o aparecimento de outras doencas autoimunes. O vitiligo
€ uma doencga autoimune resultante da presenca de autoanticorpos que atuam contra os
melandcitos (MENESES, 2019).

O tratamento do vitiligo € realizado utilizando corticoides topicos, fotoquimioterapia
e imunossupressores. Resultados de estudos clinicos mostraram que o uso da vitamina
D no tratamento de vitiligo reduz em 75% as lesdes despigmentadas. Esses resultados
sugerem a vitamina D atua na protecdo e na recuperagdo dos melanécitos (MENESES,
2019).

91 USO DE VITAMINA D EM DOENCAS AUTOIMUNE

Vitamina D atua no metabolismo do célcio e na formagédo éssea, e apresenta
importante papel imunorregulatorio, pois seu receptor nuclear (VDR) localizam em diversos
tecidos corporais como: intestino, cérebro, pele, coragdo, mamas, gonadas, prostatas,
células imunolégicas, ossos e rins (CASTRO, 2011).

A 1,25(0OH)2D3 modula a autoimunidade, mantendo o equilibrio entre as respostas
Th1 e Th2. 1,25[OH]2D) ao ligar ao receptor (VDR) presente nas células do sistema
imunolégico pode modular as respostas imunolégicas inata e adquirida. No caso se 25(OH)
D estiver em baixa concentragé@o, pode ocorrer o desenvolvimento de células T autorreativas
que atuam contra tecidos do seu préprio organismo, favorecendo o surgimento de doencas
autoimunes (CASTRO, 2011; KRATZ; SILVA; TENFEN, 2018, TEIXEIRA et al., 2019).

Vitamina D é regulada pelo VDR, que ativa diversas respostas biolégicas. Na
resposta imunolégica a vitamina D interage com seu receptor presente nas células de defesa
como: linfécitos, neutréfilos, eosinéfilos (CARLBERG, 2019). Vitamina D atua impedindo a
sintese de TNF-alfa, IFN-gama e citocinas pro-inflamatérias IL-2, regulando positivamente
a producéo das citocinas IL-4, IL-6 e IL-10, além da aumenta a sintese de células Treg CD4
+ CD25+. Assim, a presenca do receptor da vitamina D no sistema imunolégico mostra a
importante fungéo dessa vitamina na atividade imunolégica do individuo (CANTORNA et
al., 2015; ZHAN et al., 2018).

As células do sistema imunol6gico produzem enzimas, que atuam na converséo
da vitamina D na forma ativa 1,25[0H]2D3 que exercer sua fungdo no meio imunolégico
(MENESES, 2019).

Quando um monécito ou macréfago é estimulado via receptor toll-like 2/1 (TLR2
/ 1) gera um sinal que estimula a 25(OH)D 1a-hidroxilase e o VDR. Quando os niveis de
25(OH)D no organismo estiverem acima de 30 ng/mL, ela atua como um substrato para
a atividade da 1-OHase, permitindo a conversdo da 25(0OH)D em 1,25(OH)2D. A forma
ativa da vitamina D, quando estd no ndcleo, provoca um aumento de catelicidina, que

€ um peptideo, podendo gerar a imunidade inata e estimular sua agdo contra agentes
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infecciosos. A 1,25(0OH)2D pode atuar nos linfocitos B ou linfécitos T ativados e regular
a sintese de citocinas e imunoglobulinas por essas células (CASTRO, 2011; PINHEIRO,
2015).

No Reino Unido, alguns pesquisadores realizaram o0 sequenciamento genético e
fizeram um mapa das ligacbes dos receptores da vitamina D. Foram encontrados 2776
pontos de ligagdo para o receptor em todo o genoma humano e perceberam que estes
sitios estdo proximos a genes ligados a problemas no sistema imunolégico. Neste estudo
mostraram que a vitamina D possui um papel importante na atividade de 229 genes, dos
quais se destacam o gene associado a esclerose multipla (IRF8) e aos genes relacionados
com Diabetes de mellitus tipo 1 e doenca de Crohn (PTPN2) (KRATZ; SILVA; TENFEN,
2018).

Em um estudo realizado em 2013, controlado por placebo, testaram a ingestao de
vitamina D (2000 U/l por 12 meses) em pacientes portadores de (LES). Os resultados
mostraram significativa redug@o dos marcadores inflamatorios e uma diminuicdo da
atividade da doenca. Esses resultados se devem a expanséo das células T reguladoras
e a redugao na producgé@o de células Th1, autoanticorpos e linfocitos B (KRATZ; SILVA;
TENFEN, 2018). Em outra pesquisa realizado na Finlandia, usando 66 pacientes portadores
de Esclerose Mdltipla e comparados com dois grupos: um grupo com 32 pacientes que
usaram exclusivamente Imunomodulador Betainterferon e outro grupo com 34 pacientes
que usaram 20,000Ul/ semana de vitamina D junto com o imumodulador betainterferon.
Esses grupos foram avaliados durante um ano. Os resultados mostraram poucas diferencas
entre os dois grupos, porém houve reducéo significativa das lesdes captantes de gadolinio
no grupo de pacientes que utilizaram a vitamina D e betainterferon (BRUM et al., 2014).

Em outro estudo com pacientes com Artrite Reumatoide tratados com vitamina D
observaram uma resposta anti-inflamatoria, devido a regulagdo negativa de IL 6 e TNF-3
e diferenciac@o das células T e B reguladoras. Esses resultados corroboram com outros
estudos que mostraram que o uso da vitamina D na Artrite Reumatoide alivia dores e diminui
a progresséo da doencga (DELGADO-FRiAS et al., 2015; KRATZ; SILVA; TENFEN, 2018).

Em um estudo com o objetivo de avaliar o nivel 25 (OH)D em criangas com vitiligo,
observaram que o tratamento com ingestéo oral de vitamina D associada ao Tracolimus
topico, para repigmentacéo da pele foi mais eficaz que os que tratados somente com
Tracolimus topico (MENESES, 2019). Também, foram realizados testes in vitro usando
sangue periférico de pacientes que utilizavam vitamina D e constatou-se niveis séricos
acima de 40 mg/ml, e provocando efeito imunomodulatério nas células imunolégicas. Com
esses resultados passou a ser recomendado o uso de vitamina D em doses necessérias
para manter os niveis séricos entre 40 ng/ml a 100ng/ml, pois esta quantidade nédo é
considerada toxica. Em um individuo saudavel, que utilizou 5000 Ul/ dia de vitamina D
durante 15 semanas, a taxa sérica aumentou até 60 ng/ml, em outro estudo foi demonstrado
que doses de até 10000 Ul/dia foram consideradas seguras (BRUM et al., 2014).
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Assim, o uso de vitamina D atua sobre o sistema imunolégico e gera como resultado
0 aumento da imunidade inata e regulagdo da imunidade adquirida. A vitamina D e seus
analogos, além de prevenirem o desenvolvimento de doenca autoimune, mostram-se
terapeuticamente efetivos em diversos testes associados a estas doencas (MARQUES et
al., 2010).

10 | CONSIDERAGOES FINAIS

Durante alguns anos, a importancia da vitamina D baseava somente na regulacao
do célcio e do fosforo, usado para manutengéo e conservar o tecido 6sseo. No entanto, nos
ultimos anos a vitamina D passou a ser objeto de atencéo de diversos pesquisadores devido
a descoberta de diferentes fungdes néo calcémicas como a atuagdo na imunomodulagéo
do sistema imune, colocando em evidéncia outra grande utilidade desses horménios. Os
efeitos da fungéo imunoregulatéria da vitamina D consiste em aumentar a imunidade inata
e regular a imunidade adquirida, sendo muito importante positivamente para se tratar
doencas autoimunes.

As pesquisas sobre a vitamina D tém como principal foco promover um tratamento
mais eficaz no combate e controle das doencgas autoimunes. Nestes estudos demostraram
que a deficiéncia de vitamina D é um problema de Saude Publica recorrente mundialmente
e atingindo pessoas em todas faixas etarias, género e idade.

O tratamento utilizando a vitamina D busca eliminar as deficiéncias dessa vitamina
no organismo, evitando diversos problemas de salde e diminuindo o risco de adquirir
doencas autoimunes. Nos estudos sobre o uso de Vitamina D para o tratamento de doencas
autoimunes mostraram resultados promissores, porém ainda ndo existe um consenso geral,
se representa caminho para a cura de milhares de pacientes com doencas autoimunes.
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