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VITAMINA D E ASMA: UMA RELACAO
AINDA POR ESCLARECER

Vitamin D and asthma: a relafionship to be clarified

Gustavo Falbo Wandalsen®*®, Dirceu Sole®

papel mais conhecido da vitamina D no organismo humano é desempenhado no metabolismo e na mineralizagio 6ssea.!
Nos tltimos anos houve, entretanto, interesse crescente no comportamento da vitamina D na fisiopatogenia e no manejo
da asma.

Estudos experimentais em humanos e em animais j4 documentaram que a vitamina D atua de diversas formas nos sistemas imu-
noldgico e respiratério. Na imunidade inata, a vitamina D pode aumentar e modular a resposta inflamatéria contra bactérias, virus e
fungos.? Na imunidade adaptativa, ela exerce fun¢io importante na modulagio da apresentagio de antigenos pelas células dendriti-
cas. A vitamina D também atua na regulacio da resposta de linfécitos T reguladores (77egs), reconhecidamente relevantes na asma.?

A vitamina D demonstrou ser capaz de reduzir a hipertrofia da musculatura lisa bronquica e a hiperplasia de células calicifor-
mes, assim como a deposicao subepitelial de coldgeno e a atividade de fibroblastos, caracteristicas tipicas do remodelamento das
vias aéreas observado na asma.’

Intmeros estudos populacionais documentaram a associagio entre a asma e a vitamina D. Em comparagio com individuos sem
asma, criancas e adultos com asma apresentam mais incidéncia de insuficiéncia de vitamina D.? Entre asmdticos, os niveis séricos
de 25-hidroxivitamina D — 25(OH)D — correlacionam-se negativamente com a gravidade da doenca, com mais necessidade de
corticosteroide, com o grau de remodelamento das vias aéreas e de hiper-responsividade bronquica e com os niveis séricos de imu-
noglobulina E (IgE).>?

Apesar dos fortes indicios de que a deficiéncia de vitamina D pode influir negativamente na asma, o contrdrio também ¢é possi-
vel. Redugio da exposicio solar, associada a limitagao de atividades fisicas, inflamacio cronica (das vias aéreas) e presenca de comor-
bidades, como a obesidade, também influem negativamente nos niveis de vitamina D. Dessa forma, acredita-se que a associagio
entre a asma e a vitamina D seja multifatorial e pontuada por mecanismos de feedback mituos.?

Evidéncias genéticas também relacionam a asma com a vitamina D. Diversos genes ligados 4 asma podem ser regulados pela
vitamina D, e polimorfismos no receptor da vitamina D associam-se com mais riscos de desenvolvimento de asma.? No presente
fasciculo da Revista Paulista de Pediatria, hd um interessante artigo de Santos et al.* abordando alguns aspectos da relagio entre
a vitamina D e a asma. Nele, niveis de vitamina D e polimorfismos do receptor de vitamina D sdo estudados em dois grupos de
asmdticos (com e sem necessidade de tratamento com corticosteroide inalado) e comparados com o grupo controle. O principal
achado do estudo foi a descrigio de um novo polimorfismo (CDX2) no gene da vitamina D associado & asma em criangas.* Em
metandlise recente, outros polimorfismos foram associados & asma em criangas, mas houve variagio nos achados dependendo da
etnia estudada,’ reforgando a necessidade de estudos locais sobre o tema.

Tradicionalmente, sio identificadas duas situagdes de caréncia de vitamina D: a deficiéncia, definida por valores séricos de
25(OH)D inferiores a 20 ng/mlL, e a insuficiéncia, caracterizada por valores de 25(OH)D entre 20 e 30 ng/mL* Na investiga-
cdo de Santos et al., 98% das criangas estudadas apresentaram valores inadequados de vitamina D de acordo com esses critérios®.
As discussoes atuais sobre os valores de referéncia mais adequados para a avaliagio dos niveis de 25(OH)D sao muito importantes
para auxiliar a interpretagio clinica desses achados.

As crescentes evidéncias do papel da vitamina D na fisiopatogenia da asma e a possibilidade de melhoria do controle da asma
com sua simples e barata suplementago estimularam a investigagio do impacto da suplementagio de vitamina D na prevencio de

exacerbagoes e no controle da asma de criangas e adultos. Diversos ensaios clinicos ji foram realizados, e revisoes sistemdticas com
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metandlise avaliaram seus efeitos clinicos em criancas.®” Apesar das consideragoes sobre a heterogeneidade e a qualidade dos estu-
dos, reducio nas taxas de exacerbagées, mas nio de outros desfechos clinicos, foi observada por uma revisio,® bem como diminui-
G40 nas taxas de exacerbagoes que requerem uso de corticosteroide sistémico em outra.”

Alguns estudos indicam que a vitamina D pode ter papel no manejo da asma em adultos. A deficiéncia de vitamina D é citada
como um dos mecanismos responsdveis pela resisténcia aos corticosteroides em asmdticos graves. Em estudo de prova de conceito,
asmdticos graves (adultos) com comprovada resisténcia aos esteroides orais apresentaram maior resposta a prednisolona oral apés
quatro semanas de suplementagio com vitamina D.* Em adultos com asma nio alérgica, a suplementacio de vitamina D foi capaz
de reduzir a inflamagao das vias aéreas em pacientes com inflamagio eosinofilica grave.’

Essas evidéncias, entretanto, no sio suficientes para apontar a suplementagio indiscriminada de vitamina D em asmdticos,
havendo necessidade de mais estudos e comprovagoes de melhor qualidade sobre o tema.® A relacdo entre a asma e a vitamina D

demonstra ser bastante complexa e com muitos pontos ainda a serem esclarecidos.
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