RevABDV82N3A.gxd

29.06.07 10:54 Page 233 $

Investigacao Clinica, Epidemiologica, Laboratorial e Terapéutica

Correlacao entre fotoprotecao e concentracoes de 25
hidroxi-vitamina D e paratormonio’

Correlation between photoprotection and 25 hydroxyvitamin

D and parathyroid hormone levels

Marcus Maia ' Sergio Setsuo Maeda’ Carolina Mar¢on’

Resumo: FUNDAMENTOS - A preocupagdo com o risco de cancer da pele levou a difusio da fotoprotecio em larga escala, e atual-
mente se discute se haveria, associado a essa recomendacio, risco para o desenvolvimento de hipovitaminose D.

OBJETIVOS -Avaliar em pacientes orientados para protecio solar, o estado atual de seu estoque de vitamina D.

MET0DOS - Avaliaram-se as concentragdes de 25 hidroxivitamina D (250HD e do hormonio da paratiredide (PTH) em grupos
de individuos com e sem orientacio para fotoprotecio, moradores da cidade de Sio Paulo.

ResuLtanos - Encontrou-se diferenca significativa entre os niveis de 250HD, maiores no grupo fotoexposto, 35,4ng/mL [21,86-
72,20], em relaco ao fotoprotegido, 29,2ng/mL [23,10-45,80]. Também houve diferenca com relacio ao PTH, maior no grupo
fotoexposto, 29,8pg/mL [18,98-73,94], do que no fotoprotegido, 19,24pg/mL [8,06-66,18).

CoNcLusOES - Apesar dessas diferencas, no havia individuos deficientes de vitamina D nessa amostra, e os niveis de PTH man-
tiveram-se dentro dos valores de normalidade. A radiacio ultravioleta solar do cotidiano foi suficiente para promover uma sin-
tese adequada de 250HD.

Palavras-chave: Hormonio paratiredideo; Neoplasias cutineas; Osteomalacia; Protetores de raios solares; Vitamina D

Abstract: BACKGROUND - The great concern about skin cancer risk led to the dissemination of photoprotection in high scale.
Nowadays the association of this recommendation and the risk of develop hypovitaminosis D is discussed.

OsECTVE - To evaluate vitamin D storage in patients submitted to sun protection.

MetHoDS - The levels of 25-hydroxyvitamin D (250HD) and parathyroid hormone (PTH) were evaluated in groups of indi-
viduals living in the city of Sdo Paulo who received or not orientation about photoprotection.

Resurrs - Significant differences in 250HD levels were found between the groups, being higher in the photoexposed group
(35.40 ng/mlL [21.86-72.20]) as compared to the photoprotected group (29.20 ng/mL [23.10-45.80]). There was also differen-
ce in PTH levels, being higher in the photoexposed group (29.80 pgimL [18.98-73.94]) in comparison to the photoprotected
group (19.24 pg/mlL [8.06-606.18]).

Concrusions - Despite these differences, there were no individuals presenting vitamin D deficiency in this sample and PTH
levels were within normal range. The routine solar ultraviolet radiation was enough to promote appropriate synthesis of
250HD.
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INTRODUCAO

A protecdo solar tornou-se pratica muito utiliza-
da nos dias atuais, primeiro, pelos pacientes que
sofreram algum tipo de cancer da pele no sentido de
evitar nova lesio; segundo e de forma mais generali-
zada, como preveng¢ao primadria, ou seja, aplicada as
pessoas de risco para cincer da pele. Além disso,
mesmo no sentido de evitar o envelhecimento fotode-
terminado, ela também ¢é praticada em larga escala.
Em outras areas da satide, como nos pacientes de
lapus eritematoso, nos transplantados, nos submeti-
dos a terapia oncoloégica e nos HIV soropositivos, tam-
bém estd indicada a fotoprotecio.

Contudo, alguns estudos, realizados por nao
especialista em dermatologia, tém sugerido que a pra-
tica da fotoprotegao, para prevenir o cincer da pele,
poderia colocar a populagao em risco de desenvolver
deficiéncia de vitamina D, e, como resultado, os
pacientes estariam sujeitos a futuras alteracoes na
mineralizagio Ossea."”

E inquestiondvel a importincia da vitamina D
para o tecido 6sseo. Sua deficiéncia esta associada a
um quadro classico de hiperparatireoidismo secunda-
rio e osteomalacia/raquitismo, que se relaciona a risco
aumentado de deformidades e fraturas.®’

A vitamina D tem sua sintese estimulada pela
exposi¢ao cutanea a radiacdo ultravioleta B, o que a
torna dependente de um fator externo. Suas fontes
naturais dietéticas sao limitadas, e, com isso, praticas
de suplementagao talvez sejam necessarias para evitar
a hipovitaminose D em individuos de risco.

Além disso, diversos estudos evidenciaram que
um status adequado de vitamina D protegeria contra
varias formas de cincer,*” o que aumentou a discus-
sao em torno do tema.

A 25 hidroxi-vitamina D (250HD) é considera-
da o principal metabdlito circulante, cuja mensuracao
plasmatica € utilizada na avaliacio de seu status nutri-
cional.

Os dermatologistas sempre aprenderam que,
para obtencao da quantidade necessaria de vitamina
D, bastaria a exposi¢ao da pele as pequenas quantida-
des de sol do cotidiano (ultravioleta B) e, em funcio
disto, tém recomendado a fotoprote¢ao com bom las-
tro de seguranca.”"”

Em resumo, os pacientes estao recebendo, por
parte dos médicos de outras especialidades, orienta-
coes de saude antagdnicas: a fotoprotecio para pre-
vencio ao cancer da pele e, a0 mesmo tempo, a neces-
sidade de exposicao solar para garantir um bom status
de vitamina D.

Dessa forma, objetivou-se pesquisar, em
pacientes orientados para intensa proteciao solar, o
estado atual de seu estoque de vitamina D. Os partici-
pantes foram avaliados quanto ao fato de a orientacao
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para protegao solar (respeitar horario de maior inso-
lacdo, procurar permanecer na sombra, uso de cha-
péus e camisetas e aplicagao de filtro solar FPS 30 de
forma correta, mesmo no dia-a-dia) ter sido feita com
prejuizo ou nao da sintese cutanea da vitamina D e
comparados com individuos que nio praticam qual-
quer modalidade de fotoprote¢io; e também com
relagao a se isto estaria associado ou nido a hiperpara-
tireoidismo secundario.

CASUISTICA E METODO

Foram recrutados 63 voluntirios, e, deles, 13
foram excluidos por falta de pareamento no processo
de selecao. Os 50 pacientes restantes foram divididos
em dois grupos pareados para idade e sexo: 25 indivi-
duos que praticam a fotoprotecio por orientacio
médica dermatologica, designados fotoprotegidos; e
25 que se expoem ao sol regularmente sem nenhuma
atitude de fotoprotecio, chamados de fotoexpostos.
Os pacientes foram recrutados de maneira homogé-
nea no ambiente médico (na maioria, médicos) ou de
pacientes da clinica privada e com status socioecono-
mico semelhante.

Os critérios de inclusio foram: ter idade entre
35 e 60 anos; residir ha pelo menos seis meses na
Grande Sio Paulo e apresentar fototipo III (classifica-
¢io de Fitzpatrick) ou menos, ou seja, pacientes de
pele clara.” Os fotoprotegidos foram aqueles que niao
se expuseram ao sol entre 9 e 15 horas nos dltimos
seis meses (primavera/verio) ou o fizeram sempre
com forte protecao solar (roupas e/ou filtro solar FPS
30 aplicado corretamente), tanto nos dias Gteis como
nos finais de semana, e os fotoexpostos foram aqueles
que se expuseram regularmente ao sol nos dltimos
seis meses e nao utilizaram nenhum mecanismo de
fotoproteg¢ao. Os pacientes recrutados com fotoexpos-
tos foram selecionados em meio a individuos que pra-
ticam caminhadas, correm, jogam ténis, vio a praia,
etc., principalmente nos finais de semana.

Os critérios de exclusao foram: apresentar foto-
tipo acima de III (pele mais escura; mediterrineo,
parda ou negra); relato de doenca clinica relevante
(doenga gastrointestinal, doenga renal ou hepaitica,
diabetes ou outra) e relato de uso atual ou recente
(seis meses) de estrogeno, corticosterdide, bifosfona-
tos, anticonvulsivantes e suplementos de calcio ou
outros suplementos vitaminicos.

As coletas de sangue foram realizadas durante
os meses de julho e agosto de 2005, apds jejum de
oito horas. Em todos, foram dosados no sangue, as
concentragoes de 25 hidroxi-vitamina D (250HD) por
radioimunoensaio (DiaSorin, Stillwater, Minnessota,
USA) e foram considerados valores normais acima de
20ng/mL.”" O paratormonio (PTH) foi mensurado por
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método de eletroquimioluminescéncia (valor de refe-
réncia: 10-70pg/mL). Apds a centrifugacao, as amos-
tras dos soros de todos os pacientes foram estocadas
a -20°C e processadas a0 mesmo tempo apos o perio-
do de coleta.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Ftica da
Santa Casa de Misericordia de Sao Paulo. Todos os
procedimentos e objetivos do estudo foram explica-
dos aos participantes, que assinaram o consentimen-
to informado.

A anilise estatistica utilizou o teste de
Kolmogorov-Smirnov para verificar a normalidade das
variaveis quantitativas. O teste t foi usado para medir
a diferenca entre dois grupos independentes. As
variaveis 250HD e PTH sido apresentadas em grificos
box-plot das diferencas entre os pares. A correlacio
entre as varidveis quantitativas foi avaliada pela corre-
lacdo linear de Spearman. Foi considerado o nivel de
significincia de 0,05 (ou 5%).

RESULTADOS

A amostra final foi composta de 50 indivi-
duos, sendo 32 homens e 18 mulheres, com média
de idade de 50,3 anos, variando entre 35 e 60 anos,
com desvio-padriao de 8,3 anos.

Os parametros analisados apresentaram dis-
tribui¢io normal, e foi encontrada diferenca signifi-
cativa entre as concentracoes de 250HD entre o
grupo de fotoexpostos (mediana de 35,40ng/mL
[21,86-72,20]) e o dos fotoprotegidos (mediana:
29,20ng/mL [23,10-45,80]) (Grifico 1).

Também foi detectada diferenca significativa
com relagio as concentragoes de PTH entre os
fotoexpostos (mediana: 29,80pg/mL [18,98-73,94])
e fotoprotegidos (mediana: 19,24pg/mL [8,06 -
66,18]) (Grafico 2). Em média o grupo fotoexposto
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Grafico 1: Representacgao grifica das diferencas entre as concen-
tragoes de 250HD dos grupos fotoprotegidos e de fotoexpostos.
Resultados aferidos em ng/ML
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Grafico 2: Representacao grifica das diferencas entre as concen-
tragoes de paratormonio (PTH) entre os grupos fotoprotegidos e de
fotoexpostos. Resultados em pg/ ML

apresenta 5,8ng/mL e 11,4pg/mL a mais de 250HD
e PTH que o grupo fotoprotegido, respectivamente.

Nio foram encontradas correlacoes signifi-
cativas entre 250HD e paratormoOnio quando consi-
derado o grupo todo (R=0,19) e mesmo quando
separados conforme hibitos de exposicio solar
(fotoprotegidos, r= 0,11 e fotoexpostos, r=0,099
(Grafico3).

DISCUSSAO

A radiagao ultravioleta B (290-320nm) é consi-
derada o fator biologicamente mais ativo na carcino-
génese da pele.” Coincidentemente, esse também € o
espectro de ultravioleta que lisa a pré-vitamina D (7-
dehidrocolesterol) para pré-vitamina D na pele.”
Com isso, a0 mesmo tempo em que a pratica regular
da fotoprotecao tem sido recomendada para evitar o

PTH
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<
.
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Grafico 3: Representacio grafica da correlacao entre 250HD e PTH,
separados conforme habito de exposicao solar. Resultados de 250HD
em ng/ML e PTH em pg/ML
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cancer da pele, ha um questionamento se ela poderia
levar a deficiéncia de vitamina D. Este estudo teve
como objetivo avaliar a 250HD e o PTH de um grupo
de pacientes fotoprotegidos e compari-lo a um grupo
de fotoexpostos pareados por idade e sexo.

Observou-se que a pratica da prote¢ao solar
esteve associada a concentracoes mais baixas de
250HD, com significincia estatistica, em comparacio
com individuos fotoexpostos; mas nao o suficiente
para causar deficiéncia de 25 hidroxivitamina D com
consequente hiperparatireoidismo secundario, de
modo que os fotoprotegidos, apesar de apresentarem
valores médios mais baixos em sua concentragao de
250HD, ainda permanecem dentro dos valores da
normalidade e, portanto, nio sio deficientes de vita-
mina D.

Encontrou-se diferencga estatistica entre os gru-
pos quanto ao PTH, com média maior no grupo fotoex-
posto, o que poderia ser considerado um dado inespe-
rado. Entretanto, essa diferenca nao tém significado cli-
nico, pois nao foram constatados pacientes deficientes
de 250HD nessa amostra, e, além disso, em ambos os
grupos, os valores de PTH estavam dentro da normali-
dade.

E importante ressaltar que essa avaliacio foi
realizada durante os meses de julho e agosto, que cor-
respondem a época de menor insolacio, portanto, de
menor produgao de vitamina D.

Considerando-se a localizacio geogrifica (cidade
de Sao Paulo) em que a observacio foi realizada, a cor
da pele (fototipo 3 ou menos), a faixa etaria, as boas
condigoes de saide e a época do ano, a fotoprotecao
nao causou deficiéncia de vitamina D. Concluiu-se que
a radiacao UV solar do cotidiano foi suficiente para pro-
mover sintese adequada de 250HD.

E evidente que o bloqueio completo da radiacio
ultravioleta B causaria diminuicao significante na pro-
dugio de vitamina D.**” Entretanto, a fotoprotecio, no
sentido estrito, e sua real pratica sio situacoes diferen-
tes, ou seja, é bem provavel que pequenas exposicoes
ocorram, e isso parece ser a explicacao dos resultados
aqui obtidos, diante dos quais se pode inferir que a pro-
tecdo solar absoluta em um pais tropical como este é
impossivel de ser praticada.

A necessidade de fotoprotecao é reservada, prin-
cipalmente, para individuos de pele clara e sensivel a
radiagao ultravioleta e que, provavelmente, também siao
capazes de uma producio eficiente de vitamina D com
pequenas exposicoes, razio pela qual, dificilmente
terdo deficiéncia de vitamina D como conseqiiéncia da
fotoprotecao.

A producgio de vitamina D a partir da acio da
radiagao ultravioleta ocorre também em func¢ao da cor
da pele, ou seja, individuos de pele escura sintetizam
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menos quando expostos 2 mesma quantidade de radia-
¢30.” Contudo, a indicacio de fotoprotecio para indivi-
duos com esse fototipo praticamente nao existe.

Os resultados deste trabalho (realizado com pes-
soas de pele clara) demonstraram a capacidade de pro-
duzir vitamina D com pequenas exposicoes. Assim
sendo, € possivel especular que individuos mais jovens
do que os do grupo estudado ou mesmo criangas de
pele clara (fototipo III ou menos) também possuam
boa capacidade em produzir vitamina D. Isso oferece ao
médico seguranca para indicar fotoprote¢cao em indivi-
duos de risco para cincer da pele nessas faixas etarias.

Sao Paulo (23° S) tem insolagao muito inferior a
da maioria das cidades brasileiras; assim sendo, € possi-
vel dizer que os resultados deste trabalho, com as devi-
das cautelas, poderiam ser extrapolados para cidades
de menor latitude.

A discussao destes resultados foi baseada em
individuos saudaveis e, dessa forma, sempre que hou-
ver necessidade de indicar fotoprotecao é importante
avaliar as condicoes clinicas do paciente, principalmen-
te em relagao aos individuos idosos, quanto aos possi-
veis fatores que poderiam agravar as alteracoes do
metabolismo 6sseo, como alteragoes da absorg¢ao intes-
tinal, das funcgoes hepatica e renal, alteracoes actinicas
cutineas intensas, uso de medicacoes que interfiram no
metabolismo do cilcio e da vitamina D, entre outras,
pois a necessidade de suplementacio vitaminica pode
ser necessaria.”

Uma observaciao detalhada para melhores con-
clusdes a respeito da indicacio da fotoprote¢io em
pacientes idosos (acima de 60 anos) é necessaria, pois
a possibilidade da existéncia de fatores que prejudi-
quem o status de vitamina D é maior.” E importante
observar-se isso, pois o cincer da pele, em geral, ¢ mais
comum em individuos nessa faixa etaria.

CONCLUSAO

De acordo com os resultados deste trabalho,
em individuos saudaveis, pode-se dizer que se deve
ter mais preocupag¢iao em proteger a pele do sol do
que temer o prejuizo sseo. Entretanto, os resultados
nao podem ser generalizados, pois este nio foi um
estudo populacional; essa observacao, porém, reme-
te a estudos mais amplos com objetivos de confirmar
os resultados. a
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