A INFLUENCIA DA VITAMINA D NA DERMATITE ATOPICA
The influence of vitamin D on atopic dermatitis

Resumo

Introducao N&o hda consenso sobre os valore ideais de vitamina D, porém, sabe-se
que niveis séricos altos ou baixos podem ter influéncia na
fisiopatologia de doencas alérgicas. Os efeitos da vitamina D pode
aumentar a atividade dos peptideos antimicrobianos, além de
suprimir a resposta inflamatéria.

Objetivos Avaliar a influéncia da vitamina D na dermatite atépica (DA).
Materiais / Foi realizada uma revisdo de literatura, através da base de dados da
Sujeitos e Biblioteca Virtual da Saude (BVS), entre os anos de 2009 a 2022, com
Métodos os seguintes descritores em inglés: D vitamin; Atopic; Dermatitis.

A dermatite atépica é uma doenga de padrdo misto, IgE e ndo IgE

Resultados mediada. O tratamento para controle pode ser baseado na exclusdo
de alimentos que causam alergia, suplementag¢do de vitaminas A e D,
calcio e zinco. Assim, a suplementagao da vitamina D pode trazer
beneficios no tratamento da DA.

Conclusdes A avaliagdo nutricional é essencial nos casos de DA, para avaliagdo de
deficiéncias de vitamina D, necessitando, ndo somente para o
diagndstico e intervengdo precoce, mas, também, para a reducdo dos
sintomas visto que a vitamina D pode ser utilizada como suplemento
para o tratamento da dermatite atdpica.

There is no consensus on the ideal values of vitamin D, however, it
is known that high or low serum levels can influence the
pathophysiology of allergic diseases. The effects of vitamin D can
increase the activity of antimicrobial peptides, in addition to

Abstract suppressing the inflammatory response. The objective was to
evaluate the influence of vitamin D on atopic dermatitis. A
literature review was carried out using the Virtual Health Library
(VHL) database, with the following descriptors in English: D
vitamin; atopic; Dermatitis. Atopic dermatitis (AD) is considered a
disease of mixed pattern, IgE and non-IgE mediated. Treatment to
control AD can be based on food exclusion from foods that cause
allergy, supplementation of vitamin A and D, calcium and zinc.
Thus, vitamin D supplementation can bring benefits in the
treatment of atopic dermatitis. Nutritional assessment is essential
in cases of atopic dermatitis, for the assessment of vitamin D
deficiencies, requiring, not only for early diagnosis and
intervention, but also for the reduction of symptomes, since vitamin
D can be used as a supplement for the treatment of atopic.
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A INFLUENCIA DA VITAMINA D NA DERMATITE ATOPICA

INTRODUCAO

A dermatite atépica (DA) caracteriza-se por ser uma doenca inflamatéria da
pele, de carater crénico, com prurido intenso e frequentemente associada a outras
atopias. Esta doenga acomete principalmente pacientes da faixa etaria pediatrica e
apresenta uma fisiopatologia complexa que inclui o comprometimento da barreira

cutanea e alteragdes imunoldgicas 2

z

E uma doengca de curso crbnico, recidivante, de etiologia multifatorial,
caracterizada por prurido intenso e frequentemente associada a outras doencas
atdpicas e a histdria pessoal e/ou familiar de atopia, sendo considerada também como
a displasia ectodérmica mais comum, com uma incidéncia que aumenta nos paises
industrializados e de etiologia ndo plenamente estabelecida, podendo iniciar em

qgualquer idade, especialmente em bebés e durante a infancia @,

Considera-se também que a presenca de histéria familiar da doencga atépica é
um importante fator de risco para o seu desenvolvimento, mas vdrios fatores

ambientais também sdo considerados importantes na expressdo desta doenca @)

Embora ainda seja questionada a relagdo entre o agravamento das dermatoses
e a incidéncia de estressores emocionais, muitos estudos tém tratado da interacdo

mente e corpo em tais afec¢des @,

O quadro clinico compreende desde as formas mais leves e localizadas até as
formas mais graves e disseminadas. A lesdo classica é o eczema, uma dermatite
caracterizada pela presenca de eritema, edema, infiltracdo, vesiculacdo, secrecdo,
formacao de crostas, escamas e liquenificacdo. Essas manifestacbes sao
acompanhadas de prurido, que é um sintoma constante e de intensidade varidvel. As

manifestacdes clinicas variam de acordo com a faixa etdria do paciente @)

Assim como ocorre com outras manifestacoes alérgicas, é provavel que sob a
denominacdo de dermatite sejam englobadas varias doencas, com caracteristicas
clinicas semelhantes. A avaliagdo nutricional diante da suspeita da possivel ocorréncia

destes casos pode ser considerada fundamental @)
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Ainda ndo ha consenso sobre os valores ideais de vitamina D, porém sabe-se
que niveis séricos altos ou baixos podem ter influéncia na fisiopatologia de doengas
alérgicas. Ainda, dados da literatura atual mostram que ha potenciais efeitos da
vitamina D no aumento da atividade dos peptideos antimicrobianos, além de suprimir
a resposta inflamatéria, apresentando uma relacao inversa entre os niveis séricos da

vitamina D e a dermatite atdpica @

A deficiéncia da vitamina D ganha um papel de destague como um dos fatores

de risco para o aumento da prevaléncia de doencas alérgicas )

Com isso, o objetivo deste artigo é avaliar a influéncia da vitamina D na
dermatite atdpica.

MATERIAIS, SUJEITOS E METODOS

Como metodologia, optou-se pela revisdao de literatura, elaborada através da
coleta de dados realizada a partir de fontes secunddrias, por meio de levantamento
bibliografico. A primeira etapa foi a busca por documentos primdrios, através da base
de dados da Biblioteca Virtual da Saude (BVS), que engloba os principais periddicos e
bases de dados cientificamente conceituadas em todo o mundo. Também foi utilizado
para pesquisa o Google Académico. Para levantamento dos artigos foram usados os

seguintes descritores em inglés: D vitamin; Atopic; Dermatitis.

A estratégia de busca utilizou a combinacdo das palavras-chave, a saber: (D

vitamin) AND (atopic) AND (dermatitis).

Os critérios de inclusdo adotados foram a relacdo direta com a tematica,
utilizagdo somente de artigos publicados em portugués e/ou inglés, artigos publicados

entre 2009 e 2022 e os disponibilizados na integra.

Como critérios de exclusdao, foram excluidos da amostra todos os artigos que
fugiam ao tema principal e objetivo deste estudo, que se apresentaram em idioma

diferente do portugués e/ou inglés, artigos disponibilizados em ano anterior a 2009, os
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disponibilizados apenas com seus resumos e os artigos duplicados nas diferentes bases

de dados.

A leitura do material inicialmente foi exploratdria através de resumos dos
artigos, seguida de leitura seletiva pelo conteddo e posteriormente analitica,
objetivando a identificacdo das informacdes e sintetizando através de fichamentos

para fornecer um relatério parcial sobre o tema em estudo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A deficiéncia de vitamina D é caracterizada pela inadequada mineraliza¢do ou
desmineralizacdo do esqueleto. Essa deficiéncia leva a diminuicdo dos niveis séricos de
calcio ionizado, provocando um aumento na producdo e secre¢do do PTH. Elevados
niveis de PTH provocam um aumento da reabsorc¢do dssea, a fim de liberar cdlcio para
a corrente sanguinea e manter a homeostase do calcio, condicdo conhecida como

hiperparatireoidismo secundario ©.

Sabe-se que uma deficiéncia severa de vitamina D, traz consequéncias graves
a saude dssea. Pesquisas conduzidas em diferentes partes do mundo sugerem que
essa deficiéncia é mais comum do que se pensava, aumentando o risco de
desenvolvimento de osteoporose e outros problemas de saude. Em criangas, a
deficiéncia de vitamina D severa resulta em mineralizacdo dssea inadequada. O
crescimento dsseo é seriamente afetado pelas fraturas. Os ossos continuam a se
alargar, mas com a auséncia de uma adequada mineralizacdo, os membros (bracos e
pernas) tornam-se curvados em arco. Em bebés, fraturas podem resultar em retardo
no fechamento das fontanelas no cranio, e as costelas podem tornar-se deformadas

devido a acdo do diafragma ®)

A vitamina D e seus pré-hormonios tém sido alvo de um nimero crescente de
pesquisas nos ultimos anos, demonstrando sua func¢do além do metabolismo do calcio
e da formacdo dssea, incluindo sua interagdo com o sistema imunolégico, o que ndo é

uma surpresa, tendo em vista a expressdo do receptor de vitamina D em uma ampla
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variedade de tecidos corporais como cérebro, coracdo, pele, intestino, génadas,

prostata, mamas e células imunoldgicas, além de o0ssos, rins e paratireoides @

Diversas fungdes sdo exercidas no organismo humano devido a vitamina D,
como o metabolismo da insulina; a regulacdio do metabolismo de minerais, em
especial do calcio (saude dssea); a participacdo na manuten¢do da homeostasia, como
o crescimento, diferenciacdo e apoptose celular; a participagcdo na regulacao dos

sistemas imunoldgico, cardiovascular e musculoesquelético @)

Na maioria dos individuos, a sintese cutanea é a principal fonte de vitamina D,
sendo o restante obtido pela alimentagdo e pelo uso de suplementos. Apds a sintese
cutanea, a vitamina D entra na circulacdo e é transportada para o figado, unida a
proteina ligante da vitamina D (DBP). No figado, ocorre a primeira hidroxilagao para a
25(0OH)D, que serd secretada no plasma. Para se tornar ativa, a 25(0OH)D é
metabolizada pela enzima 25-hidroxivitamina D la-hidroxilase (CYP27B1) nos rins,
formando 1,25(0OH)2 D3. A producdo desse metabdlito é controlada principalmente

pela concentragdo de paratormonio (PTH), calcio e fésforo séricos ©)

A vitamina D ndo é considerada uma vitamina, e, sim, um hormonio esteroide
gue regula uma grande variedade de processos biolégicos independentes, incluindo o

metabolismo ésseo, a resposta imune inata, a proliferacdo e diferenciagado celular (10)

A 1a,25-(OH)2D3 é um potente modulador do sistema imune. O VDR pode ser
encontrado em diferentes células do sistema imune, como linfécitos, mondcitos,
macrofagos e células dendriticas. De maneira geral, o efeito da vitamina D no sistema
imunolégico se traduz em aumento da imunidade inata associado a uma regulagao
multifacetada da imunidade adquirida. Tem sido demonstrada uma relacdo entre a
deficiéncia de vitamina D e a prevaléncia de algumas doengas autoimunes, como
diabetes mellitus insulino-dependente (DMID), esclerose multipla (EM), artrite
reumatoide (AR), lUpus eritematoso sistémico (LES) e doenca inflamatdria intestinal
(DII). Sugere-se que a vitamina D e seus analogos, ndo sé previnam o desenvolvimento

de doencas autoimunes como também poderiam ser utilizados no seu tratamento ©7),
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Especificamente na pele, o calcitriol desenvolve importante papel por meio da
inibicdo da proliferacdo e estimulagdo da diferenciacdo de queratindcitos (células
diferenciadas do tecido epitelial e invaginacdes da epiderme para a derme — como os
cabelos e unhas — responsdveis pela sintese da queratina), e pelos andlogos da
vitamina D que sdo usados no tratamento da psoriase. A suplementacdo de vitamina D
tem-se mostrado terapeuticamente efetiva em varios modelos animais experimentais,
como encefalomielite alérgica, artrite induzida por colageno, diabetes mellitus tipo 1,

doenga inflamatdria intestinal, tireoidite autoimune e LES ©)

Foi apresentado um caso de dermatite atdpica de dificil controle, e o uso dos
testes cutdneos de leitura tardia para alimentos no intuito de auxiliar o manejo do
paciente. No caso clinico, um lactente do sexo feminino que aos quatro meses de vida
iniciou quadro de lesGes no rosto e perineo que disseminaram por todo o corpo e ndo
apresentou resposta satisfatéria com o uso das medicagGes habituais. A investigacdo
IgE mediada para alérgenos alimentares foi negativa. Foi realizado o teste cutaneo de
leitura tardia para leite, ovo, soja, trigo e milho, que se mostrou positivo para ovo,
trigo e milho. Iniciou-se a dieta de exclusdo dos alimentos referidos, associada ao
tratamento medicamentoso com rdpida melhora das lesdes. Realizada em seguida a
prova de provocacdo que demonstrou exacerbacdo das lesdes com os alimentos
descritos acima. Na conclusdo dos autores, a dermatite atdpica é considerada uma
doenca de padrdao misto, IgE e ndo Igt mediada. Nos casos de dificil controle a
utilizacdo dos testes cutaneos de leitura tardia podem ajudar no diagndstico de

alergias alimentares ndo IgE mediadas e no controle da doenca (1)

Em um estudo onde procuraram determinar o impacto da dermatite atépica
(DA), no estado nutricional e metabolismo ésseo em criangas. Quarenta e nove
criancas com DA moderada ou grave (4-12 anos) e quarenta e oito criangas saudaveis
foram avaliadas por z-escore altura/idade, z-escore peso/idade, z-escore IMC, duragdo
e gravidade da doenca, uso de glicocorticoides (GC) topico e parametros &ésseos.
Conteudo mineral dsseo (CMO), densidade mineral éssea (DMO) e z-escores foram
medidos por absorciometria radiolégica de dupla emissdo de raios-X (DXA). Niveis

séricos de calcio, fosforo, fosfatase alcalina, cortisol e telopeptideo carboxiterminal do
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coldgeno tipo 1 (CTX), e niveis plasmaticos de 25 hidroxivitamina D (250HD) e
hormonio da paratireoide (PTH), foram determinados. Criangas com dermatite
apresentaram menor altura para idade quando comparadas as criangas controle (p =
0,007). Menor CMO em coluna lombar [16,5 (6,4) vs. 19,8 (8,3)g, p = 0,027] e fémur
total [12,2 (4,0) vs. 14,2 (5,0)g, p = 0,029] foi encontrado em criancas com DA. Niveis
de CTX foram menores em pacientes com DA [1,36 (0,59) vs. 1,67 (0,79)ng/mL, p =
0,026] e tendéncia a niveis mais baixos de fosfatase alcalina foi observada em criangas
com DA [228 (75,3) vs. 255 (70,7) ng/mL, p = 0,074]. Criangas com dermatite alérgica
apresentaram niveis mais baixos de cortisol que criancas saudaveis [9,06 (4.8) 10,57 vs.
(4,9), p = 0,061], sem diferenca significante. Na conclusdo dos autores, a reducdo em
altura para idade, remodelamento ésseo e conteddo mineral dsseo em criangas com
dermatite alérgica moderada ou grave poderia estar associada a fatores incluindo
determinantes genéticos, baixa exposicao solar, inflamagao cronica e uso crénico do

GC tépico .

Foi descrito um caso de dermatite atdpica grave, que apresentou
comprometimento nutricional e disturbios hidroeletroliticos decorrentes do quadro
cutaneo. As informagdes sobre o caso foram obtidas no prontudrio médico. No caso
clinico, um menino de 1 ano e 4 meses, apresentou desde o nascimento sinais e
sintomas de dermatite atdpica associado a dermatite seborreica em couro cabeludo.
Com 6 meses houve piora do quadro com aparecimento de febre, vomitos por 5 dias e
sinais de infeccdo secundaria na pele, necessitando de internacdo para hidratacdo
endovenosa e antibioticoterapia. Os exames laboratoriais revelaram: hiponatremia Na
= 126mEg/L, hipoalbuminemia 2,6 g/dl,baixos niveis de imunoglobulinas (1gG:149
IgM:16,8 1gA:19,7) e eosinofilia de 15008/mm3. Paciente evoluiu com boa resposta a
infeccdo, mas apresentou anasarca sendo necessaria albumina endovenosa a cada 2
dias. Foram descartadas doencas intestinais ou renais que justificassem perdas de
eletrélitos e imunoglobulinas. Apresentou niveis de IgE especifica para: leite (11,2
KU/L) caseina (6,9 KU/L) betalactoglobulina (8,9 KU/L) e clara de ovo (48,8 KU/L).O
tratamento para controle da DA foi baseado na exclusao alimentar, suplementacao de

vitamina A e D, cdlcio e zinco. Para controle do prurido o paciente recebeu hidratacao,
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uso de anti-histaminicos e carbamazepina. Como houve baixa resposta terapéutica a
paciente recebeu prednisolona 1 mg/ kg/dia, evoluindo com melhora significativa de
todos os sintomas apds 10 dias de tratamento, foi iniciada a retirada do
corticosterdides. Durante a internagdao houve a normalizagdo das imunoglobulinas,
coincidindo com a melhora do edema periférico. Permanece em tratamento com dieta
de exclusdo e anti-histaminicos e normalizagdo de eletrdlitos e albumina na segunda
semana do uso de corticdide. Na conclusdo dos autores, os casos graves de dermatite
atdépica podem apresentar complicagdes pouco comuns, mas o adequado manejo dos

pacientes permite o controle da doenga e de suas complicagdes 12)

Algumas doencas estdo associadas a dieta e a dermatite atépica é uma delas.
Sdo condicbes crénicas e na maioria das vezes, altamente prevalentes, portanto, o
conhecimento sobre as orientacdes dietéticas deve ser revisado periodicamente pelo
médico ).
Os niveis séricos altos ou baixos de vitamina D podem ter influéncia na
fisiopatologia das doencas alérgicas. Os efeitos da vitamina D podem aumentar a

atividade dos peptideos antimicrobianos e suprimir a resposta inflamatdria, apontando

uma relagdo inversa entre os niveis de vitamina D e a gravidade da dermatite atdpica

(4)

A suplementagao da vitamina D traz beneficios ao sistema imunoldgico,
mostrando que pode ser importante para a remissdao da doenca, por ter uma relagao

. s . . . ~ . 14
inversa entre os niveis do micronutriente e exacerbacdo dos sintomas .

A dermatite atdpica (DA) é uma doenca inflamatdria cronica e multifatorial. A
patogénese é complexa, marcada por resposta imune celular defeituosa, exacerbacao
da resposta inflamatdria Th2 e comprometimento da funcdo de barreira da pele. A
vitamina D pode atuar na regulacdo da resposta imune inata e adaptativa, na reducdo
do processo inflamatério e na melhora da barreira cutanea. Pacientes com deficiéncia

. . , . . 14,1
de vitamina D é duas vezes maior entre os pacientes com DA moderada a grave ***),

Acredita-se que a forma ativa da vitamina D, além do seu papel na homeostase

do cdlcio, apresenta efeitos imunomoduladores sobre as células do sistema
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imunolégico, sobretudo linfocitos T, bem como na producdo e na acdo de diversas
citocinas 9.
Pacientes com deficiéncia de vitamina D é duas vezes maior entre os pacientes

com DA moderada a grave (3),

Em estudo com 91 criancas com DA e um grupo de controle de 32 sujeitos
sem histdrico de sintomas alérgicos, o resultado demonstrou que o valor médio de
25(OH)D foi bem mais baixo no grupo com DA do que aquele de controle. O 25(0OH)D
caiu no grupo de DA moderada e severa quando comprada com o grupo de DA leve.

Concluiu-se que a vitamina D se relaciona de forma direta com a DA severa an,

Em um estudo foi avaliada a relacdo entre a vitamina D e a gravidade da
dermatite atdpica, com criancas de 8 meses a 12 anos de idade. A concentragdo da
vitamina D foi de 25(OH)D, mais elevada para os pacientes que apresentaram
dermatite atdpica leve do que aqueles com dermatite atépica moderada ou grave

(p<0,05) *8),

Em outro estudo, foram analisadas criangas de 2 a 12 anos com dermatite
atodpica e mais 30 controles. O resultado demonstrou que as concentragdes séricas de
vitamina D se correlacionaram de forma negativa com a gravidade clinica e que os

atdpicos tiveram menor concentragdo de 25(0OH)D (9),

Entretanto, em outro estudo ndo ficou evidenciada associacdo dos niveis de

vitamina D com a severidade do eczema atépico (20}

A deficiéncia de vitamina D é caracterizada pela inadequada mineralizacdo ou
desmineralizacdao do esqueleto, tendo fungdao além do metabolismo do calcio e da
formacdo 6ssea, incluindo sua interacdo com o sistema imunolégico, sendo que a
sintese cutdnea é a principal fonte de vitamina D e, ainda, a proliferacdo e
diferenciacdo celular. Tem havido estudos mostrando a relacdo entre a deficiéncia de
vitamina D e a prevaléncia de algumas doengas autoimunes. Andlogos da vitamina D

~ ’ -1
que s3o usados no tratamento da psoriase ¢,

A dermatite atépica (DA) é considerada uma doenca de padrdo misto, IgE e

ndo Igk mediada. O tratamento para controle da DA pode ser baseado na exclusdo
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alimentar dos alimentos que causam alergia, suplementacdo de vitamina A e D, célcio

e zinco. Assim, a suplementagao da vitamina D pode trazer beneficios no tratamento

da dermatite atépica *2%.

CONCLUSOES / CONSIDERACOES FINAIS

Dessa maneira, o acompanhamento e orientacdo do paciente sdo importantes
nos casos de dermatite atdpica. Ainda, a avaliagdo nutricional é essencial, nestes
casos, para avaliacdo de deficiéncias de vitamina D, necessitando, ndo somente para o
diagndstico e intervengao precoce, mas também para a redugdo dos sintomas da DA,

visto que a vitamina D pode ser utilizada como suplemento para o tratamento da DA.
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