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INTRODUCAO

0 papel davitamina D na regulagao do metabolismo fosfocdlcico, assequrando, entre outras fun¢des, uma mineralizacao 6ssea normal, ¢ hd muito conhecido. Evidéncias
recentes correlacionam niveis insuficientes de vitamina D com um risco aumentado de desenvolvimento de outras patologias nao ésseas: doencas cardiovasculares,
diabetes, artrite reumatdide, entre outros. Os diferentes efeitos da vitamina D sdao mediados por vdrios receptores em diferentes localizagdes, que regulam mais de
200 genes. Além dos receptores presentes no intestino e no 0sso, também foram identificados no cérebro, préstata, mama e em midcitos cardiacos (Alves et al 2013).
A maior fonte de vitamina D do organismo € sua sintese realizada na pele, catalisada pelas irradiacdes ultravioletas, sendo que as fontes alimentares contribuem
apenas com uma pequena parcela das necessidades didrias (Pedrosa et al 2005). Uma de suas principais funcdes consiste no aumento da absorcdo intestinal de
cdlcio, participando da estimulagao do transporte ativo desse fon nos enterdcitos. Atua, também, na mobilizacao do calcio a partir do 0sso, na presenca do PTH, e
aumenta a reabsorcao renal de célcio no ttbulo distal. A deficiéncia prolongada de vitamina D provoca raquitismo e osteomalacia e, em adultos, quando associada
a osteoporose, leva a um risco aumentado de fraturas. Mais recentemente, tém sido evidenciadas as a¢des nao calcémicas da vitamina D, mediadas pelo RVD, como
proliferacdo e diferenciacao celular, além de imunomodulacao. 0 RVD é amplamente expresso na maioria das células imunoldgicas, incluindo mondcitos, macréfagos,
células dendriticas, células NK e linfécitos T e B. No entanto, sua maior concentracao estd em células imunoldgicas imaturas no timo e nos linfécitos (D8 maduros,
independentemente do seu estado de ativacao (Marques et al 2010).

0 niveis de vitamina D, atualmente, sdo avaliados através da dosagem sérica de 25 (OH) vitamina D (Parker et al. 2010), porém, o valor exato que define a deficiéncia
desta vitamina ainda é controverso. Os estudos que tentam determinar este valor, em sua grande maioria, correlacionam a deficiéncia de vitamina D com a baixa
densidade mineral dssea. O valor ideal de vitamina D é aquele capaz de reduzir o risco de fraturas osteoporéticas, porém, até o presente momento, ndo ha um
consenso sobre este valor.

Estudos genéticos e epidemioldgicos tém mostrado que o metabdlito 1,25(0H)2D3 tem um potencial efeito anti-proliferativo e de pré-diferenciagdo em uma
variedade de células, agindo em diferentes processos celulares, tais como: progressao do ciclo celular, apoptose, funcao imune e metabolismo esterdide, entre outros.
Com isso, a vitamina D pode atuar em diversos processos celulares vitais, tais como: desenvolvimento e manutencao do tecido dsseo, manutencdo da homeostase
normal do cdlcio e do fdsforo, doenca cardiovascular, diabetes melitus, entre outros (SCHUCH et al. 2009; MUSZKAT et al. 2010; PARKER et al. 2010; ATIF, ALAPPAT e
VALERIO, 2012).

Atualmente, a hipovitaminose D tem sido considerada um problema de satde publica no mundo todo. Os fatores de risco para hipovitaminose D sao, entre outros: a
falta de exposicdo aos raios ultravioletas solares, altitude, inverno rigoroso, trabalho em ambientes fechados, uso de filtro solar, hiperpigmentacao da pele, poluicao
ambiental, baixo consumo desta vitamina, doencas e/ou condicdes cirdrgicas do trato gastrointestinal e a idade avancada (RUSSO et al. 2009).

A hipovitaminose D tem sido associada com aumento na prevaléncia de diabetes mellitus tipo 2. Alguns estudos intervencionistas, que avaliaram o efeito da
suplementacdo de vitamina D na dieta, ndo demonstraram alteracdes clinicas significativas nos parametros relacionados ao diabetes mellitus (PARKER et al. 2010).
Em contraste, um estudo realizado em mulheres asidticas, com deficiéncia de vitamina D e resisténcia insulinica, observou uma relagao positiva entre a ingestao
aumentada de vitamina D e a melhora da resisténcia a insulina, corroborando o resultado do estudo The Women’s Health Initiative (WHI) que demonstrou uma
diminuicdo da prevaléncia de hiperglicemia e outras altera¢des enddcrino-funcionais em mulheres com dieta rica em cdlcio e vitamina D (LIU et al. 2005; von HURST,
STONEHOUSE E COAD, 2010). PARKER et al. (2010). Em sua metanalise, encontraram associacao entre altos niveis de 25(0H) vitamina D com redugdo do risco de
doencas cardiometabdlicas. Resultados semelhantes foram encontrados por CHACKO et al. (2011) no estudo realizado em mulheres na pds-menopausa onde altos
niveis de 25 (OH) vitamina D estavam inversamente associados a hiperglicemia.

OBJETIVO
Avaliar a associacao entre os niveis plasmaticos de vitamina D e o risco cardiovascular em mulheres diabéticas e com baixa massa dssea atendidas no Ambulatdrio de
Endocrinologia Feminina do Instituto Nacional de Sadde da Mulher, da Crianca e do Adolescente - Fernandes Figueira (IFF).

METODOLOGIA
Serd realizado um estudo transversal com dois grupos distintos de mulheres na pés-menopausa com diagndstico de diabetes melitus tipo 2 e osteoporose/
osteopenia atendidas no Ambulatdrio de Endocrinologia Feminina do Instituto Nacional de Sadde da Mulher, da Crianca e do Adolescente - Fernandes
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Figueira (IFF), Rio de Janeiro — RJ, Brasil. As mulheres estao sendo recrutadas a partir de um banco de dados pré-existente e posterior contato por telefone
ou selecionadas quando identificadas no momento da consulta a partir da andlise dos prontudrios.

Serdo selecionadas aproximadamente 98 mulheres com diagndstico de diabetes melitus tipo 2 e 150 mulheres com diagndstico de osteoporose. Para
obtermos estimativas com erro tipo | de 5%, com poder do estudo de 80% num periodo de 2 anos de estudo, o nimero de mulheres foi calculado
baseado na prevalécia de diabetes melitus tipo 2 e osteoporose na populacdo de mulheres na pds-menopausa, que representava 250.960 mulheres
no Municipio do Rio de Janeiro no ano de 2010. Serao dosados os seguintes metabdlitos sanguineos: vitamina D (25(0H)D3), glicemia de jejum, perfil
lipidico (triglicerideos, colesterol total, HDL e LDL colesterol), insulina e proteina C reativa (PCR) (VOLP et al. 2008). Além desses metabélitos, também
serd calculado o indice HOMA.

RESULTADOS

Como o projeto estd em andamento e as pacientes ainda estdo sendo recrutadas, nao foi possivel descrever todos os resultados. As dosagens sanguineas de vitamina
D (25(0H)D3), hormdnio da paratiredide (PTH) e proteina C reativa (PCR) para as mulheres com baixa massa 6ssea; e, insulina, proteina C reativa (PCR) e cdlculo do
indice HOMA para as mulheres com diabetes melitus 2, estao sendo realizadas em um laboratdrio privado e os resultados foram obtidos apenas parcialmente. Além
disso, algumas amostras de sangue sofreram hemdlise e com isso atrasou mais ainda a execugao dos exames citados. A andlise estatistica dos resultados serd realizada
por meio dos testes T de Student e exato de Fisher para avaliar as diferencas em relacao aos dados clinicos e demograficos, parametros bioquimicos entre os grupos
classificados como hipovitaminose D e niveis plasmaticos normais de vitamina D. Jd a relacao entre a varidvel dependente hipovitaminose D e as demais varidveis
independentes estudadas serd avaliada pelo coeficiente de Spearman. Para todos os testes, o nivel de significincia adotado serd de 5% e utilizado o programa Graph

Pad versdo 5.0 para anélise dos resultados.

Tabela 1. Caracteristicas gerais da populacdo de mulheres na pas-menopausa com diagnostico de diabetes melitus 2.
Tabela 2. Caracteristicas gerais da populagéo de mulheres na pds-menopausa com diagndstico de diabetes melitus 2 classificadas

de acordo com 0s niveis séricos de vitamina D.

Caracteristicas (Niveis normais de Vit. D)

Média £ DP

Caracteristicas (Hipovitaminose D)

Média £ DP

[dade {anos) (n=13)

Feso (Kg) (n=13)

Mtura{m) {n=13}

[MC{ Kg/m?) {n=13)

Gircunferéncia abdominal {cm) {n=13)

[dade da menopausa (anos) (n=13)

Tempo de menopausa) {anos) (n=11)

25 (OH) D {nmoliL) {n=13)

Insulina {pmoliL) {n=13)

Hormdnio foliculo estimulante (FSH) {(mUVmL) {n=13)
Hormdnio let emizante {LH) (mUlmL) {n=13}
Prolactina (ngimL) (n=13)

Estradiol {pgimL) {n=12)

Progesterona (ng/mL) {n=13)

Proteina CReativa { PCR) {mg/dL) (n=11}
Colesterol total (mgfdL} (n=13)

Colesterol HOL (mg/dL) (n=13)

Glicose {mgidL) (n=12)

Indice HOMA BETA (n=12)

indice HOMA IR (n=12)

56+ 3,89
BT+ 0.3
160,15 + 3,42
3283718
108,52 + 8,85
4879+ 4.48
150850
36,48+ 4,50
173474
4247 £ 17,24
14,16+ 4.6
889+ 8,12
36,84 + 36,09
1,23+ 297
045+038
186,14+ 32,11
47,64 + 11,58
140,23 £ 66,79
52,33+ 43,26
2,36+ 1,57

Dados apresentados como média + deswio padrio{DP)

[dade (anos) {n=16)

Feso (Kp) (n=16)

Altura{m) (n=18)

IMC{Kg/m?) {n=18)

Gircunferéncia abdommal {cm) {n=16)

[dade da menopausa (anos) (n=18)

Tempo de menopausa) (anos) (=15}

20 (OH) D (nmollL} {n=16)

Insulina {pmolilL) {n=16)

Hormdnio foliculo estimulante (FSH) (mUlmL) (n=15)
Horménio lutemizante (LH) (mUlmL} {n=15)
Prolactina {ngimL) {n=15)

Estradiol (pg/mL) (n=14)

Progesterona (ng/mL) (n=14)

Proteina C Reativa (PCR) (mgidL) (n=16)
Colesterol total (mg ML) (n=15)

Colesterol HOL (mg/dL) (n= 15}

Glicose {mg/dL) (n=15)

indice HOMA BETA (n=15)

indice HOMA IR (n=15)

5812 +498
73,52 + 15 67
15474+ 278
24,08 £ 0,40
99,03 £ 13,26
48,53 £ 492
9198625
25,0 £ 3,91
T0+45
57,63 £ 16,4
20,00+ 11,64
9.70 + 6,68
377 + 60 .48
043014
0,44 £032
198,13 2 3428
52,75 £ 10,10
127,25 + 38,38
50,43 + 27 96
203+ 0,03

Dados apresent ados como média + desvio padrio{DF)
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Caracteristicas(Total) Média £ DP
Idade (anos) (n=86) 59,76 = 6,46
Peso (Kg) (n=385) 73,52 = 1284
Altura(m) (n= 85) 154 87 = 5. 21
IMC{ Kg/m?2) {n=85) 30,46 = 5,16
Circunferéncia abdominal (cm) (n=85) 99,38 = 11,14
ldade da menopausa (anos) (n=86) 47 83 + 543
Tempo de menopausa) (anos) (n=83) 11,92 = 7,66
25 (OH) D (nmoliL) (n=43) 31245 = 718
Insulina (pmoliL} (n=41) 7,66 = 4,54
Horménie folicule estimulante (FSH) (mUlmL) (n=67) 82,93 = 1821
Horménie luteinizante (LH) (mUlfmL) (n=67) 17,60 = 8,92
Prolactina (ng/imL} (n=87) 9,07 = 6,61
Estradiol (pgimL) (n=65) 27,34 = 2847
Frogesterona (ng/mL) (n= 66) 0,62 = 1,53
Proteina C Reativa (PCR) (mg/dL) (n=41) 0,47 = 0,35
Colesterol total (mg/dL} (n=70) 192 36 = 3417
Colesterol HDL (mg/dL) (n=70} 50,33 = 11,69
Glicose (mg/dL} (n=T70) 133,94 = 458 71
indice HOMA BETA (n=38) 51,72 = 41,20
indice HOMA IR (n=3%) 2,35 = 1,65

Dados apresentados comeo média = desvie padrao(DP)

CONCLUSAO
Espera-se com esse trabalho que o nivel sanguineo de vitamina D apresente correlagdo inversa com a glicemia e com outras complicacdes do diabetes e, com isso,
sugerindo a execucao de novos estudos avaliando a suplementagao com essa vitamina.
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