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Vitamina D em Idosos

INTRODUCAO

Os progressos cientificos e técnicos que ocorreram durante este século alteraram
profundamente a duragdo média de vida dos seres humanos éom consequente aumento da
populagio idosa .

A populagdo mundial estd a envelhecer rapidamente DD Esta modificagdo
demografica tem um grande impacto e causa preocupagdo nos cuidados de saude, no sentido em
que o aumento da longevidade deve ser acompanhado pela melhoria da qualidade de vida dos
idosos, P gnde se incluem os cuidados nutricionais ©

O envelhecimento humano é um processo normal que comega com a concepgdo e acaba
com a morte, tratando-se de um processo continuo ao longo da vida, marcado pela progressiva
deterioragdo dos processos organicos e pela acumulagdo de disfungdes e doengas cronicas. A
taxa de envelhecimento ¢ influenciada por factores genéticos e ambientes, diferindo entre os
individuos em aspectos fisiologicos, cronoldgicos, psicoldgicos e sociais &)

As modificagdes da composi¢do corporal que ocorrem com o avangar da idade e com
estados de doenca tém implicagdes importantes no estado funcional e na sobrevivéncia. A perda
de massa muscular e a perda de células do organismo estd associada a perdas de forga,
agilidade, fungdes imune e respiratoria e a um aumento da mortalidade (10

Existem trés termos que se associam ao estado nutricional dos idosos: desnutrigéo,
quando ocorre perda de peso involuntaria, devida, geralmente, a uma ingestdo inadequada de
alimentos; caquexia, quando ocorre uma perda involuntaria de peso, perante situagdes de
hipermetabolismo; e sarcopenia, quando ha perda especifica involuntaria de massa muscular o,

A perda de peso e a caquexia aumentam com a idade, sendo um problema de salide que
provoca a morte em individuos das faixas etarias mais elevadas (DA sarcopenia desenvolve-se
mesmo em individuos idosos sem doenga, pensando-se que conduz ao aparecimento de fraqueza

e perda de funcionalidade (0,
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A perda de peso inexplicavel nestas idades sugere que ha uma diminuigdo da ingestdo
de alimentos, mais gastos energéticos, ou a combinagdo de ambos .
Nos idosos de ambos os sexos ha desregulagdo do metabolismo energético que conduz a

(12)

1 \ . . - ) ,
atrofia da massa muscular,"'” paralelamente a diminuigio de massa 6ssea,"'” acelerando a perda

de independéncia funcional. A gordura corporal mantém-se ser;sivelmente estavel a partir dos
65 anos %

Os processos fisiologicos que se relacionam com a idade podem limitar a resposta a
situa¢Bes de stress e acelerar as modificagdes da composi¢do corporal, impedindo a total
recuperacdo de estados de doenga e aumentando a probabilidade de declinio funcional an,

A actividade fisica é a componente mais varidvel em relagdo ao gasto diario de energia
em individuos idosos que habitam sds, sendo, portanto, importante para compreender a relagdo
entre modificagdes da actividade fisica e alteragdes da composigdo corporal, com o avangar da
idade V.

Este trabalho inicia-se com a evolu¢do do estado nutricional dos idosos. Segue-se a
descri¢do do metabolismo &sseo, onde se inclui o da vitamina D, descrito detalhadamente e
termina com a descri¢do da doenga dssea que mais se relaciona com a idade, a osteoporose.

A vitamina D é uma vitamina com vérias fungdes no organismo , mas que tem um papel

protagonista no metabolismo dsseo. Este trabalho tem como objectivos compreender e clarificar

algumas das suas ac¢des em individuos idosos comparados com individuos normais.



Vitamina D em Idosos

1. ESTADO NUTRICIONAL DOS IDOSOS

Os idosos sio um grupo populacional muito susceptivel e diversificado, tendo maior
propensdo a um estado nutricional mais debilitado o que faz aumentar o risco para o

aparecimento de deficiéncias nutricionais perante todos os problemas de saide e outras

situagdes de stress R

Sdo varios os factores que afectam o estado nutricional dos idosos entre os quais se
salientam factores metabdlicos, fisiologicos, bioquimicos, socio-econdmicos, psicoldgicos e os

que se associam ao aparecimento de doengas cronicas, salientando-se aqui a prescri¢do

terapéutica associada @9,

O factor fisiolégico de maior importincia para o estado nutricional é o decréscimo da

ingestio energética que se deve a redugdo da massa magra e a redugdo da actividade fisica,

conduzindo assim, a uma diminui¢io em macro e em micronutrimentos ),

Em idades muito avanc¢adas, o estado vitaminico é comprometido pela baixa ingestdo

energética. Esta menor ingestdo energética é ainda agravada pela administragdo terapéutica que

. . ~ : 15
reduz muitas vezes o apetite e a absor¢do de certos nutrimentos a9,
Os idosos consomem quantidades adequadas de micronutrientes, com excepgdo da

vitamina D e do folato, valores que se confirmam pelas suas concentragdes plasmaticas anan,

Existem poucas informagdes acerca das necessidades vitaminicas para idosos. No

entanto, alguns estudos permitem afirmar que as caréncias e sub-caréncias sio muito frequentes

nesta faixa etaria .

Os idosos tém tendéncia a adoptar uma alimentagdo monétona, excluindo certos

alimentos 9.

O estado nutricional dos idosos ¢ de risco quando hd uma perda de peso significativa,
quando os valores séricos de albumina sdo inferiores a 3.5g/ dl, quando ha uma baixa ingestao

de alimentos ou uma ingestdo inadequada, quando os valores relativos 4 prega tricipital estdo
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abaixo do percentil 10 e quando ha doengas que se relacionam com o estado nutricional,
destacando-se a osteoporose € as deficiéncias em vitamina B, e em dcido félico ®,
As deficiéncias em calcio € em vitamina D em idosos tém-se tornado muito

frequentes,®

) especialmente em individuos do sexo feminino:"apés a menopausa. A baixa
ingestdo de célcio e vitamina D durante esse periodo combinadé; com a diminuig¢do da produgio
de estrogénios conduz ao aparecimento da osteoporose, com o consequente aumento da
fragilidade dssea, predispondo facilmente a fracturas ©.

Os idosos perdem a capacidade de adaptag@o em regular o metabolismo do fosforo e do
célcio, diminuindo, por isso, a absorgdo de calcio a partir dos 50 anos. Outros factores que
contribuem para agravar esta situagdo sdo a menor ingestdo de calcio, que se verifica pelo baixo
consumo de leite e derivados ) e a insuficiente absorgdo de calcio, que ndo é compensada pela
reabsorgdo renal, resultando uma diminuigdo da massa dssea, muito importante para manter a
homeostasia fosfo-calcica %

O bom estado nutricional é um componente integral da satde, independéncia e qualidade
de vida dos idosos 7,

Deve-se prescrever uma alimentagéo equilibrada com uma densidade calérica adequada,
suplementando em vitaminas e minerais, sempre que necessario,” pois a manutengdo da saude
depende de uma alimentagéo diversificada com quantidades adequadas nos varios nutrimentos,
em especial de vitaminas e minerais, promotores de um funcionamento efectivo dos processos
fisioldgicos. O organismo necessita normalmente de quantidades relativamente pequenas destes
elementos essenciais, na ordem dos miligramas ou microgramas '9'¥ E importante envelhecer

mantendo esta diversidade .
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2. METABOLISMO OSSEO

A maior parte do esqueleto € constituido por osso cortical ou compacto. O restante é
composto por 0sso trabecular, que é esponjoso e menos denso do que o osso cortical e que se
encontra nas extremidades dos ossos longos, crista iliaca, punhosi omoplatas e vértebras ®.

O tecido 6sseo € constituido por uma matriz orgénica firme e fortalecida por depdsitos
de sais de calcio. As fibras de colagéneo representam 90% a 95% da matriz e o restante é
representado por substéincia intersticial constituida por fluido extracelular e proteoglicanos .
Os sais cristalinos depositados na matriz sdo, na sua maioria, compostos de calcio e fosfatos e
entre eles o mais abundante ¢ a hidroxiapatite, Ca;o(PO4)s(OH), 19 Também estdo presentes
compostos amorfos de fosfato de calcio, principalmente hidrogenofosfato de célcio, (CaHPOQy),
que estdo frouxamente ligados & matriz e em equilibrio reversivel com os ides célcio e fosfato
do fluido extracelular %),

Existemn trés tipos de células dsseas: osteoblastos, ostedcitos e osteoclastos '2*?. Os
osteoblastos sdo as células responsaveis pela formagdo Ossea, segregam a matriz orginica
(ostedide) que depois é mineralizada "”®®. A mineralizagio da matriz organica inicia-se com a
deposi¢do amorfa de calcio e fosfato e, posteriormente a adi¢do lenta de ides hidréxido e
bicarbonato a esta fase mineral resulta na formagdo de cristais de hidroxiapatite ®”. A medida
que a matriz mineralizada se acumula e envolve o osteoblasto, esta célula perde a sua actividade
inicial e passa a designar-se ostedcito “%. Os osteoclastos sdo células grandes multinucleadas
que reabsorvem o osso previamente formado através da secrecdo de ides de hidrogénio, que
dissolvem os cristais, e de enzimas hidroliticos, que digerem o osteéide @',

O osso é um tecido metabolicamente activo que estd em constante remodelagdo 9. A
remodelagdo dssea corresponde ao ciclo segundo o qual os osteoclastos reabsorvem o 0sso e 0s
osteoblastos sintetizam, no mesmo local, uma matriz orginica que é posteriormente calcificada

@OCDED Este processo é regulado por uma complexa interacgdo entre factores ambientes, tais

o~ ;o o ’ .t . . 23
como a nutri¢do e o exercicio fisico, factores genéticos e endocrinos 23
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A taxa de formagdo 6ssea depende da area de superficie 6ssea de osteoblastos e da taxa
de aposi¢do mineral, que reflecte a actividade osteoblastica. Esta actividade inclui a sintese e
mineralizagdo da matriz §ssea .

O metabolismo 6sseo envolve a disponibilidade de yéirios minerais, uma série de
hormonas ¢ numerosos factores locais (citocinas e factores de crescimento) %, Das varias
hormonas que tém influéncia no tecido 6sseo, umas favorecem predominantemente a sua
formagdo: o calcitriol, a calcitonina, os estrogénios, a insulina e a hormona de crescimento;
enquanto outras aumentam a reabsor¢do: a hormona paratireoideia, o cortisol e as hormonas
tireoideias V.

Pela acg¢@o mais importante e/ou conhecida séo de salientar a hormona paratireoideia, o
calcitriol, a calcitonina, a hormona de crescimento e os estrogénios ?".

A hormona paratireoideia, PTH, é produzida pelas glandulas patatiredides “”*?, A
biossintese e a libertagdo desta hormona sdo reguladas pela concentragdo plasmatica de célcio
ionizado, mas para que haja secre¢do normal de PTH ¢é necesséario que exista um nivel normal,
de magnésio idnico no liquido extracelular . Uma diminui¢io da concentragdo dos ides calcio
e magnésio estimula a secre¢do de PTH e um aumento inibe-a @ O aumento da actividade
das glandulas paratireoideias resulta numa elevagido das concentragdes plasmaticas de calcio,
pela acgdo em trés drgdos alvo: o tecido 6sseo, o rim e indirectamente, o intestino @2,

A ligacdo da PTH a receptores especificos nos osteoblastos e ostedcitos resulta na
activagdo da bomba de calcio que transfere este mineral do fluido dsseo para as células dsseas e
destas para o fluido extracelular 7.

A nivel renal, a PTH estimula a reabsor¢do celular de calcio e magnésio e inibe a de

fosfatos e bicarbonatos ?*. Além disso, estimula a sintese da forma hormonal da vitamina D, o

calcitriol, através da activacdo especifica da 1-a-hidroxilase renal “. A PTH favorece assim,
indirectamente através da ac¢do do calcitriol, a absorgdo intestinal de calcio ¥,

A calcitonina é sintetizada pelas células parafoliculares da tiredide. Pode igualmente ser

produzida nas glandulas paratiredides e no timo ®®. A libertagdo de calcitonina é estimulada

e e EAPEAP ¥ttt ettt
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pelo aumento da concentragdo extracelular de calcio, por varias hormonas gastrointestinais e
pancredticas (gastrina, glucagon, secretina e colecistocinina), pelo alcool e pelos agonistas B-
adrenérgicos .

A principal acgdo da calcitonina é diminuir a reabsorgdo dssea ®**®. Diminui os niveis
plasmaticos de calcio através de dois processos: um imediato, provavelmente através da sua
influéncia na bomba de célcio de modo a favorecer a deposi¢do deste mineral sob a forma de
sais amorfos ®”, outra dependente da exposi¢do prolongada & calcitonina que se traduz pela
redugdo da formagdo e da actividade dos osteoclastos @*®*@ ) Contudo, este ultimo efeito ¢
transit6rio € a perda de resposta em presenga de concentragdes elevadas desta hormona pode

dever-se a um mecanismo de feed-back negativo >

. A secregdo anormal de calcitonina é
facilmente compensada por uma adaptagio dos niveis de PTH e de calcitriol @,

O seu efeito ¢ directamente proporcional a taxa de formagio e renovagio 6sseas ©X*7).
Tem como fungéo evitar a perda de calcio do osso, especialmente durante o crescimento,

desenvolvimento e gravidez. No individuo adulto tem fungdes fisiologicas limitadas. Apds a

menopausa os seus valores diminuem, podendo contribuir para o aparecimento da osteoporose

@

A calcitonina aumenta a excregdo renal de calcio e de fosfato @,

O calcitriol parece ter um efeito directo na actividade osteoblastica, uma vez que estas
células apresentam receptores para o calcitriol. Um pequeno tratamento com calcitriol modula a
actividade osteoblastica em humanos, que pode ser medida pelos elevados valores de
calcitonina ®. As suas funges serdo descritas adiante.

Diversas experiéncias in vitro demonstraram que a forma hormonal de vitamina D
aumenta a produgfio e a secregfio de colagénio tipo I, de proteinas da matriz e de fosfatase
alcalina pelos osteoblastos e estimula a formagfio e mineralizagio 6sseas ®®.

A hormona de crescimento ¢ produzida e armazenada na hipéfise e, apesar da sua acgfo

anabolica geral, o seu efeito mais evidente é a promogdo do crescimento 6sseo “”. A sua acgdo

no crescimento celular requer a formagio de peptideos- as somatomedinas ®”. Estas sdo
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produzidas, principalmente, pelo figado e afectam o metabolismo 6sseo, em particular a
somatomedina C ou IGF-1 (insulin-like growth factor 1), que aumenta a deposicdo de proteinas
pelos condrécitos e pelas células osteogénicas responsaveis pelo crescimento Gsseo, aumenta a

proliferagdo celular destes dois tipos de células e convert¢ os condrocitos em células

2

. P . . 0 ; - . ~
osteogénicas, causando a deposigdo de tecido dsseo *”. As somatomedinas também sdo

produzidas no osso pelas células locais e a sua sintese parece ser modulada pela hormona de

crescimento, pelos estrogénios, pela PTH e pelo calcitriol .

Na mulher, os estrogénios sdo sintetizados, essencialmente pelo ovario e, durante a
gravidez, a placenta é também responsavel pela produgio de quantidades elevadas destas

hormonas “%. Os estrogénios tém um papel importante na manutencdo da massa Gssea da

2

mulher ®?. Quando cessa a fungdo ovarica, os seus niveis diminuem, verificando-se um

aumento da remodelagdo dssea e a existéncia de um desequilibrio entre as actividades

osteoblastica e osteoclastica a favor desta “”. Para além disto, a caréncia estrogénica dificulta a

absorgdo de calcio *?,

2.1. Calcio

O célcio € o catido bivalente mais abundante no organismo humano, contribuindo com

(39)

cerca de 1.5% a 2% de seu peso total ®”. E o catido mais importante do metabolismo dsseo " e

mais de 99% esta ligado ao esqueleto @GV,

A concentracdo plasmatica de cédlcio é mantida dentro dos seus limites normais, através
da regulacdo hormonal da absor¢do intestinal do célcio, da sua excregdo e do seu metabolismo
6sseo @2,

A sua taxa de deposicdo nos ossos € elevada em recém-nascidos, decrescendo para
valores baixos na altura em que para o crescimento ©”. A taxa de acumulagdo de calcio no
esqueleto € a diferenga entre as taxas de deposi¢do e renovagio e constitui a massa dssea ©?.

O metabolismo do célcio e do fésforo ¢ modulado pela hormona das glandulas

paratireoideias, a paratormona (PTH), pelo calcitriol e pela calcitonina. A PTH promove a
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reabsor¢do do célcio e do fésforo do osso e a reabsorgdo do célcio renal. Quando ha um balango
negativo de célcio aumenta a secre¢do de PTH e consequentemente, aumenta a reabsorgdo dssea
®63 0O calcitriol tem fungdes similares, estimulando ainda a absorgdo intestinal de célcio. A
caréncia severa em vitamina D provoca uma malabsor¢do de c‘é.llcio e conduz & osteomalacia,
que aumenta o risco de fracturas. Em contrapartida, a relativa ;aréncia em vitamina D ou uma
concentragdo baixa de calcidiol estd associada ao aparecimento de hiperparatireoidismo
secundério, que contribui para a perda de osso a medida que a idade avanga ©) A PTH
promove fosfatlria no entanto, o calcitriol tem uma papel menos importante neste mecanismo.
A calcitonina limita a actividade osteoclastica e minimiza a libertagdo de célcio para a
circulagdo, contando com a ajuda do calcitriol e da PTH ©.

A quantidade de calcio que ¢ absorvida depende da sua ingestdo. Quando a ingestdo é
baixa, o transporte activo transcelular de célcio no duodeno ¢ alto, sendo absorvida uma maior
proporgdo de calcio e a absorgdo passiva paracelular, que ocorre no jejuno e no ileo, torna-se

0 : o P , ~ . . .
©% Quando a ingestio de célcio ¢ alta a absorgdo passiva é a mais

menos significativa
importante X269 A ingestdo de vitamina D é um outro factor que é directamente
proporcional & absorgdo activa de célcio, pois a presenga daquela vitamina é necessaria para que
haja formagao da proteina transportadora de calcio, a calbindin Doy ©% Quando a ingestdo de
calcio ¢ inferior a 1000 mg/d, a maior parte da absorgdo, ou seja, mais de 80% da ingestdo e
cerca de 400mg sdo absorvidos por transporte activo e vice versa. A taxa de absorgédo de calcio
também estd dependente das concentragdes plasmaticas de calcitriol @3,

O fitato e o oxalato reduzem a absorcdo de calcio através de reac¢des de quelagdo

(32),(36),(37)

Ha consenso de que a ingestdo adequada de calcio durante o crescimento 6sseo e,
. . ~ . . . ~ y 38
possivelmente, durante a vida adulta e senescéncia, ajuda a prevenir a reabsor¢do 6ssea 08,
Kinyamu e col. verificaram que em individuos idosos do sexo feminino

institucionalizados, o calcitriol é o maior regulador da absorgdo intestinal de calcio. Logo,

quando a absor¢do de célcio é menor, as concentragdes de calcitriol também sdo menores
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B3R Outros factores podem influenciar a ingestdo de célcio, como por exemplo, o

decréscimo da fungdo intestinal, que decorre com o avangar da idade %, diminuindo a absor¢io
de calcio ®*.

A ingestdo de célcio varia com a raga e com as condigBes ambientes e alimentares ¥, A
densidade mineral 6ssea em idades mais avangadas é determinada durante a infincia e a

juventude. “0

A ingestdo de cdlcio e o nivel de pratica de exercicio fisico estdo positivamente
associados com a densidade mineral 6ssea em todos os locais do organismo em mulheres em
menopausa. Estas associagdes sugerem que estes dois factores ambientes estdo intimamente
relacionados com a densidade mineral 6ssea e podem influenciar a massa Ossea, quer por
estarem associados com os efeitos positivos do pico de massa 6ssea no passado, quer por

influenciarem o furnover 6sseo no presente “".

O peso, a idade, a ingestfio de calcio e a pratica de exercicio fisico desempenham papéis
importantes nas varias fases da vida na massa 0ssea. Embora a predisposi¢do genética individual
seja determinante, os factores ambientes (ingestdo de calcio e pratica de exercicio fisico, ‘
principalmente) no passado € no futuro podem modificar a predisposi¢do para fracturas ‘
osteopordticas “V.

O calcio € essencial para atingir o pico de massa 6ssea ideal, mas nio se sabe até que ‘
ponto o consumo de alimentos ricos em calcio em adultos podera ajudar a manter a estrutura

dssea ou ndo .

A fosfatase alcalina é um marcador sérico standard da osteomalacia, relacionando-se

também com o grau de hipocalcemia expresso pela concentragdo sérica de calcio ).

2.2. Fésforo

O fésforo ¢ um dos minerais mais abundantes na hidroxiapatite e portanto um

|
|
constituinte inorgénico de grande importancia para o osso **, ‘
|
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A regulac@o do fésforo durante longos periodos depende da coordenagéo das fungdes

renal, intestinal e 6ssea. Em condigdes de ingestdo alimentar insuficiente da-se um aumento da

(44)

sua absor¢do intestinal e uma diminuigdo da sua excre¢do urinaria Y. Estas adaptacdes

resultam do aumento em calcitriol e da diminuigdo da secregdo.de PTH “¥). Se estas medidas
falharem, o osso liberta o fosforo que o constitui, de modo a compensar adequadamente a
diminuigdo da ingestdo daquele mineral Y. A caréncia em fosforo por ma nutrig¢@o, alcoolismo

e/ou uso excessivo de antiacidos podem assim conduzir a osteomalacia, raquitismo e osteopenia

29

3. DENSIDADE MINERAL OSSEA

A massa 6ssea (medida como densidade mineral ssea) de qualquer individuo e em

qualquer idade depende do total de massa dssea que se formou ou ird formar até a segunda

década de vida e as subsequentes modificagdes que ocorram com o envelhecimento @9,

(22)

A densidade mineral dssea relaciona-se fortemente com a forga dssea e a forma

como aquela ¢ distribuida pelo esqueleto .

A densidade mineral éssea ¢ influenciada por varios factores 2.

Em cada individuo o total de massa ssea é determinado em parte, geneticamente, “"
existindo muitos outros factores que contribuem para a sua formagdo, nomeadamente: a
alimentacdo; a prética de exercicio fisico, programado ou ndo (importante para que ocorra o
normal desenvolvimento da estrutura e for¢a Gsseas); o consumo de 4lcool (o consumo

excessivo de dlcool estd associado & osteoporose; no entanto, se consumido com moderagio

(12)(26).(43).(46) (12),(26)43,(46) a idade em individuos de

pode ser benéfico), os hébitos tabagicos,

(26),(48),(49) (49)

ambos 0s sexos € na raga negra € caucasiana = ’; as deficiéncias em estrogénio e

(26).(47),
b

testosterona, assim como uma série de outros factores hormonais a diminuigdo da

2).(35) (12),(26),(47)

ingestdo de calcio; a caréncia em vitamina D; algumas doengas, como, o
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“

hiperparatireoidismo e o hipertireoidismo e a hipercalcitria idiopatica (para cada uma delas
existem terapias apropriadas, podendo a perda de massa dssea diminuir e até aumentar '%.

Adams e col. verificaram que em individuos com osteoporose ha um aumento de
densidade mineral dssea associada 4 intoxicagdo oculta por vitaxﬁina D ©% Este efeito também
pode dever-se a alguns medicamentos ' utilizados no tratamenéo de certas doengas (esterdides,
diuréticos) ®7. 3 raga dos individuos “”; e ao peso, que estd positivamente associado com a
densidade mineral 6ssea, 0 que sugere que o aumento de peso ou a obesidade possam ser um
efeito protector da densidade mineral §ssea em ambos os sexos 2.

A raga negra tem uma massa Ossea superior a raga caucasiana, mas ingere menores
quantidades de calcio, o que quer dizer que aquela raga pode ter algum factor protector na
preservacio da massa ¢ssea. Alguns dos factores que podem estar implicados nesta observagio
sdo culturais e inerentes aos habitos alimentares e ao modo de confecgdio dos alimentos ©2).
Embora as mulheres de raga negra tenham um pico de massa Gssea superior ao das mulheres
caucasianas, descobriu-se recentemente que a perda de massa Gssea se efectua numa taxa similar
em ambas as ragas. Os valores de PTH sdo mais elevados na raga negra, sugerindo-se que talvez
este grupo tenha uma resisténcia 4 PTH “%.

Virios estudos de intervengdo realizados em humanos comprovam que a vitamina D

aumenta a massa 0ssea, o que se verifica medindo a densidade dssea ©¥.

(30)

A massa Ossea dos recém-nascidos € pequena " e aumenta até ser atingido o pico de

massa Gssea por volta dos 20 a 25 anos de vida ®®®?. Depois deste periodo, esse pico mantém-
se mais ou menos constante até a menopausa nas mutheres, depois da qual ha uma perda durante

5 a 10 anos, que inicialmente € grande, e posteriormente menos acelerada. Esta fase relaciona-se

(22),(30).(49).(

. ~ . ; ~ yo. 4 ,
com a idade. Nos homens ndo ha uma perda de massa 6ssea tdo rapida . Apbs a

menopausa a perda de massa dssea é semelhante em ambos 0s sexos, mas mesmo assim, a

. - . 30
massa 6ssea das mulheres é inferior 4 dos homens ©?.
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|

A massa 6ssea ¢ menor em individuos do sexo feminino, especialmente entre a nona e a
décima décadas de vida, tornando-se as quedas um factor determinante para fractura da anca
nestes individuos ©.

O turnover 6sseo € mais elevado em mulheres pos e Qfé-menopéusicas e a perda de
massa Ossea reflecte o aumento da reabsorgdo dssea sobre é; sua formagdo “”. O risco de
fractura em mulheres determina-se ndo s6 pela taxa de perda de massa 6ssea durante a idade
adulta e pela perda acelerada ap6s a menopausa, mas também pelo pico de massa dssea “V.

A menopausa € um periodo de elevado turnover 6sseo, no qual aumenta a reabsorgio
dssea que persistird com a idade *”. Esta perda de massa éssea no sexo feminino relaciona-se

oo . o
com a diminuigdo dos valores de estrogénio,'?®?

sendo este o maior factor etioldgico da
osteoporose em mulheres pés menopausicas ¥ e ao qual estdo associados a diminui¢io da
absor¢do de célcio intestinal; o aumento da excrecdo renal de célcio e um declinio da actividade
da [-a-hidroxilase, que reduz as concentragdes de calcitriol e faz aumentar as concentragdes de
PTH e afectam as actividades osteoblastica e osteoclastica e a remodelagdo dsseas (2. O
aumento de tecido adiposo em mulheres obesas apds menopausa € uma fonte importante de
estrogénios que pode ajudar a prevenir a perda de massa dssea. Por outro lado, o peso corporal
pode provocar algum stress no osso, estimulando a remodelagdo dssea e, preservando, assim, a
massa 6ssea em ambos os sexos ‘Y. O uso de estrogénios em mulheres magras em pos-
menopausa parece ter um efeito benéfico na preserva¢do da massa ssea 2.

O aumento da gordura corporal em mulheres ap6s a menopausa que ndo fagam terapia
hormonal de substituigdo est4 associada ao aumento da densidade mineral éssea 2.

O balango de célcio é muito importante na manutengdo e preven¢fio da massa 6ssea. Um
factor determinante deste balango é a absorgdo intestinal de calcio. Cerca de 50% das mulheres
ap6s menopausa tém menor absorgio de calcio ©?.

Nos homens, a densidade mineral dssea e o conteido 6sseo em minerais relaciona-se

com a massa muscular e em mulheres pés-menopausa, a relacdo do contelido mineral 6sseo com

a massa muscular ¢ ligeiramente superior a relagdo entre a gordura e a densidade mineral dssea.

13
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Estes dados sugerem que a relagdo entre o conteido mineral 6sseo e a massa muscular, nas

mulheres, é influenciada pelo osso e pelo tamanho do osso '?. No entanto, ap6s o estado de
menopausa, o tecido corporal livre de gordura desempenha um papel importante no conteado
6sseo 2,

A perda de massa 6ssea pode ter uma variedade da catisas, nomeadamente, a perda da
estrutura ossea devida a imobilidade e os efeitos da senescéncia na actividade de formag¢do dssea
dos osteoblastos .

Haé evidéncia de que a perda de massa dssea se relaciona com o risco de fracturas. No
entanto, esta relagdo em idosos ¢ mais fraca, uma vez que ha uma maior propensio para quedas
e respostas neuromusculares protectivas inadequadas ©”.

A idade avancada e a fragilidade 6ssea de muitos individuos com fractura da anca
originaram uma percepg¢do da osteoporose em idosos, como uma fase terminal estavel de
doenga, nos quais a intervengdo ndo parece produzir efeitos benéficos na massa Ossea ou no
risco de fractura %,

As citocinas Osseas, podem estimular a reabsorcdo dssea, estando envolvidas na

patogénese da perda 6ssea com o decorrer da idade ®,

4. VITAMINA D

A descoberta da vitamina D esta intimamente ligada com uma doenga dssea- o
. ;. ~ . . . (56)
raquitismo- que desaparece apds ingestdo de alimentos com vitamina D .
Investigagdes mais recentes revelam que a vitamina D é uma auténtica hormona
.. . . . (56)
esterdide, mais que uma vitamina ©".
A vitamina D regula os minerais do metabolismo 6sseo e é um componente
endocrinoldgico muito importante, pois gera uma grande variedade de respostas em varios

orgaos alvo 4%,
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Ha vérios aspectos do seu metabolismo que sdo relevantes nas doengas humanas ©7,

sendo essencial para a manutengio de um esqueleto saudével ao longo da vida ).

4.1 Fisiologia e Quimica

A vitamina D € uma vitamina lipossolivel, visto que é.'insolﬁvel em agua e soluvel em
solventes organicos ¢,

E unica entre as vitaminas, pois para além de estar presente na alimentagdo pode ser
formada em grandes quantidades na pele como resultado da exposicdo solar VG Egta

sintese ¢ independente de qualquer factor nutricional conhecido 7.

69 Através da

A sintese cutdnea de vitamina D inicia-se com a exposi¢do solar
irradiagdo ultravioleta o 7-dihidrocolesterol é submetido a uma activagdo fotoquimica no estrato
germinativo da epiderme, convertendo-se em pré-vitamina D;. Este composto vai sofrer uma
isomerizagdo espontdnea no primeiro ou segundo dia apos a exposi¢do, a temperatura corporal,
processo que ja ndo necessita de exposi¢do a luz ultravioleta e origina a vitamina D,
(colecalciferol) GH2NCOCNGE)

A sintese cutdnea de vitamina D depende de varios factores, nomeadamente, localizagéo
geografica, estagdo do ano, condi¢des atmosféricas, se os individuos trabalham mais ou menos
expostos & luz solar, horas passadas fora de casa, tipo de vestuario utilizado, pigmenta¢do da
pele e, provavelmente, outros factores 7.

A vitamina D per si é metabolicamente inactiva, devendo sofrer uma série de
transformagdes 9N,

Assim, no figado, uma fracgdo varidvel é convertida em 25- hidroxivitamina (25(OH)D,
calcidiol ou calcifediol)”, pela hidroxilagio do carbono 25. O calcidiol ¢ transportado até ao
rim, onde uma fraccdo variavel, por hidroxilagdo do carbono 1 é convertida em 1, 25
dihidroxivitamina D (1, 25(OH),D ou calcitriol), que ¢ o metabolito mais activo e o que se

(3).20),(57).(61)

encontra em maiores quantidades em circulagdo . A hidroxilagdo do carbono 1 é

catalisada pela 25-hidroxivitamina D-loa-hidroxilase, que se encontra nas mitocOndrias dos

{
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tibulos contornados distais ®®, Pode também ocorrer a hidroxilagdo do calcidiol no carbono 24,
originando a 24, 25 dihidroxivitamina. Esta reac¢do ¢ catalisada pela 24-R hidroxilase ©®.
Para além destes trés metabolitos foram identificados e caracterizados cerca de 33

(56

metabolitos diferentes no rim,”® podendo estes desempenhar algumas fungdes que ndo estdo

ainda bem estabelecidas ©”.

O calcitriol é o metabolito mais activo da vitamina D @96 ¢ ¢ um factor importante
na regulagdo do metabolismo 6sseo @7

A regulagdo da hidroxilagdo renal que conduz a formag@o de calcitriol ¢ homeostatica e
esta dependente de trés factores: as concentragdes plasmaticas de calcitriol, as concentragdes
plasmaticas de PTH e os niveis séricos de calcio e de fosforo P0G,

Quando as concentragdes plasméticas de calcitriol sdo baixas a sua produgdo € maxima,
enquanto que a producdo de 24,25(0OH),D ¢ negligenciavel. No entanto, quando as
concentragdes plasmaticas de calcitriol sdo elevadas ou quando ha uma ingestdo elevada de

vitamina D a situacio ¢ inversa 9.

Sob condi¢des de hipocalcemia a actividade da 1-a-hidroxilase € elevada, suprimindo-
se a actividade da 25(OH)D-24-hidroxilase. Este cenario reverte-se em presenga de
hipercalcemia ©®.

A quantidade de formagdo de calcitriol aumenta pela estimulagdo da PTH e pela queda
dos valores plasmaticos de fosfatos @9C7,

Quando h4 hipocalcemia, as glandulas paratiredides, que funcionam como sensores dos
niveis de célcio ionizado, secretam PTH em maiores quantidades C(¢"62),

A PTH liga-se aos receptores existentes nos osteoblastos e nas células epiteliais dos
nefrénios. Nas células do tibulo contornado proximal, a PTH estimula a l-a-hidroxilase a
produzir a vitamina D na sua forma activa, 1,25- dihidroxivitamina Ds;. Apds esta activagao, a
vitamina D vai desempenhar as suas fungdes per si, estimulando o intestino a activar a absor¢io

de célcio e, independentemente, a absorgdo de fosforo. Juntamente com a PTH e para assegurar

a manutengdo da concentragio plasmatica de célcio vai actuar de forma complexa e ainda
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desconhecida nos osteoblastos, com o objectivo de mobilizar calcio e, por sua vez, fosfatos do
0sso para o compartimento plasmatico. Tem ainda uma ac¢do comprovada juntamente com a
PTH ao nivel dos tibulos distais, promovendo a reabsor¢do de calcio. Pensava-se que estes
mecanismos de ac¢do desempenhados pela vitamina D explica.\"/am a elevacdo de calcio e de
fosforo pela PTH. No entanto, sabe-se hoje que a vitamina D ;iesempenha outras fun¢des ndo
tdo bem estudadas. As concentragdes plasmaticas de PTH ndo diferem muito em ambos os
sexos 02,

O hiperparatireoidismo secundario conduz a perda de massa oOssea irreversivel pelo
aumento da actividade da reabsorgdo celular, pelo incremento da remodelagdo por ciclo
negativo e pela reabsorgdo das lacunas por penetrago trabecular ),

Quando ha excesso de calcitriol h4 uma maior absor¢do de calcio, hipercalcitria,
supressdo da secrecdo de PTH e, eventualmente, hipercalcemia. Inversamente, quando ha
deficiéncia de calcitriol diminui a absor¢do intestinal de calcio, é estimulada a secre¢do de PTH
e surge hipocalciuria, hipofosfatemia e, eventualmente, hipocalcemia 67,

A concentragdo plasmatica de 25- hidroxivitamina D € inversamente proporcional as
concentragdes da hormona paratireoideia (PTH) @G80 A caréncia em vitamina D contribui
para a perda de massa 0ssea, presumivelmente por induzir hiperparatireoidismo secundario.
Pensa- se que o aumento de PTH nfo ¢ apenas causado pela caréncia em vitamina D, pois
estudos realizados em individuos com fracturas detectaram niveis baixos de 25(OH)D,
24(OH)D e 1, 25(0OH),D, sem alteragSes dos niveis de PTH. A diminuigdo da fungdo renal
também esta associada ao aumento da hormona paratireoideia 7.

O calcitriol actua juntamente com a PTH com o objectivo de regular a homeostasia
mineral para que as concentragdes plasmaticas de célcio e de fosforo se mantenham dentro de
valores fisioldgicos que possam suportar a mineralizagdo dssea 6,

O 25(0OH)D e o 24(OH)D nido tém papéis muito bem definidos. No entanto, pensa-se

que 0 24(OH)D promova a mobilizagdo de minerais dos ossos @,
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A ingestdo de calcio ndo influencia a associagdo entre as concentragdes de PTH e
calcidiol 2,

A produgdo de calcitriol é autorregulavel, podendo ainda ser modulada por hormonas,

tais como, a prolactina, a hormona de crescimento e os esterdides sexuais .

4.2 Modo de Accio

O calcitriol, actua através de um receptor nuclear (receptor para a vitamina D) de forma
analoga aos outros membros da superfamilia das hormonas estero-tiroideias,®" tais como os

receptores dos glicocorticoides, estrogénios, progesterona e acido retindico ®”. Este receptor ¢

membro da superfamilia c-erb 4 de receptores %,

Apbés estabelecer a ligagdo com o receptor intracelular forma um complexo que vai

. , . 3y . . . ..
actuar em locais especificos da cromatina,” induzindo ou reprimindo 0s genes sensitivos

hormonais ¢,

4.3 Funcio

A hormona vitamina D; desempenha virias fungdes ©.

Pensa-se que o calcitriol produz um efeito directo sobre a fragilidade éssea, actuando ao

nivel osteobléstico e osteoclastico ¢,

Os efeitos pleiotropicos da vitamina D sdo mediados primariamente pelo calcitriol nos
locais classicos, como o intestino, 0ssos € rim € numa série doutros locais ndo habitualmente

citados: pancreas, musculo, pele e sistemas imune e hematopoiético ¢,

&

No intestino estimula a sintese da proteina de ligagio ao calcio @, promovendo o

transporte activo de célcio e de fosforo inorganico ©%.

A sua presenga no intestino € necessaria para que haja uma absor¢do de calcio
adequada, “*® funcionando como o principal mecanismo regulador da absorc¢do deste mineral
(63)

. E também no intestino que promove a absor¢do de fosforo @. Ao aumentar os valores de

calcio e de fosforo, o calcitriol promove a deposigio de hidroxiapatite nos ossos .
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Paradoxalmente, mobiliza o calcio dos ossos para o plasma @) regulando assim, a sua
concentra¢do plasmatica e, nos rins inibe a sintese de pré-PTH, sendo um regulador fisiolégico
da secregdo de PTH D61

No rim, conjuntamente com a PTH, promove a reabsorc;éo renal de calcio ¢,

O calcitriol desempenha um papel muito importante no;:rescimento, desenvolvimento e
diferenciagdo 6sseos e indirectamente suporta a mineralizagdo 6ssea pela capacidade que possui
em aumentar as concentragdes plasmaticas de célcio e de fosforo .

Fisiologicamente o calcitriol ndo modula apenas a homeostasia do metabolismo 6sseo,
pois este composto tem témbém um papel importante na osteogénese, na modulagdo das
respostas imunes, nas fungdes muscular e pancreatica, na diferenciagio e crescimento de células
da epiderme e no tecido hematopoiético ©%.

Sdo véarios os tecidos normais que possuem O receptor para a vitamina D,
nomeadamente, o osso (osteoblasto), o miusculo cardiaco, a cartilagem (condrécito), os
linfécitos circulantes (activados), os mondcitos circulantes, o c6lon, o intestino, o rim (tibulos
contornados proximais e distais), o tecido mamario, os ovérios, o péncreas (células B), as
glandulas paratiredide, parétida e pituitaria, a placenta, o misculo esquelético, a pele (células da
epiderme e fibroblastos), os testiculos, o timo, a tiredide (células C) e o utero ©°.

Noutros tecidos, a vitamina D desempenha outras fun¢des. Assim, no sistema
hematopoiético promove a diferenciagdo celular; no sistema imunoldgico actua como um
imuno-modulador, regulando a fungdo de algumas respostas imunoldgicas em algumas células
deste sistema; influencia a produgdo de insulina; corrige algumas anomalias que surgem na
contracgdo muscular e miopatias; induz a diferenciagdo dos queratindcitos e exerce efeitos
antiproliferativos nestas células epiteliais o),

O receptor da vitamina D parece também estar presente em tecidos malignos, tais como,
carcinomas mamario, do co6lo uterino, do célon, da bexiga e da tirdide, fibrosarcoma,

melanoma, leucemia mieldide, osteosarcoma e adenocarcinoma pancreatico 8,
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O metabolismo de produgdo de vitamina D activa ¢ bem regulado e independente das

necessidades de calcio e de fosforo V.

4.4 Absorcio pelo Organismo

A relacfio entre o bom estado nutricional em relagdo a vitamina D e a sua ingestdo
depende da forma como a absor¢do intestinal esta a decorrer. De acordo com alguns dados,

cerca de 80% da vitamina D que se ingere € absorvida. Para que a absor¢do ocorra é necessaria

(56),(57)

a presenga de sais biliares, ocorrendo formagdo de micelas no limen intestinal, passando

pelos vasos linfaticos intestinais até atingir a circulagdo sanguinea G8 " Contrariamente, a

absorcdo de calcidiol é mais préxima e pela circulagdo porta, sendo menos dependente dos sais
biliares e da formacdo de micelas. Ambos sdo excretados na bile, como glicoronideos ou como
metabolitos ndo identificados, podendo ocorrer reabsorgdo de vitamina D contida na bile a um
nivel mais distal. No entanto, esta circulagiio enterohepética pode ser interrompida em casos de
malabsor¢do com a consequente deplecggo de vitamina D de ambas as origens 6,

Para além da presenga dos sais biliares para que ocorra a sua absor¢do também ¢

necessaria a ingestdo alimentar de lipidos para que seja absorvida. Pode ocorrer caréncia em

vitamina D com ingestdo adequada em situagdes de doenga pancreética ou ictericia obstrutiva

(64)

4.5 Transporte

Proveniente da sintese que ocorreu na pele ou da absorgdo intestinal,”’®” a vitamina D

vai ser transportada pelo sangue ligada a uma a- globulina , a transcalciferrina (proteina

transportadora da vitamina D), até ao figado GOLETIUED,
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4.6 Armazenamento

Os locais do organismo com maiores depdsitos de vitamina D s&o os tecidos adiposo e

muscular. No entanto, o compartimento sanguineo contém as maiores concentragdes de

vitamina D, quando comparado com qualquer outro tecido ©%.

O armazenamento adequado de vitamina D ¢ essencial para que ocorra uma déptima
absorgdo de calcio ©¥. O armazenamento de calcidiol e, provavelmente de pré vitamina D; que
se efectua no Verdo, permite uma produgdo continua de calcidiol e uma deplec¢do gradual

daquelas substancias durante o Inverno ©”.

4.7 Excrecao

O calcitriol e o calcidiol sdo excretados através de conjugados de glicoronideos pelas

7 (57)

fezes ®” ou como metabolitos ndo identificados

4.8 Fontes Endogenas e Exogenas

O termo vitamina D refere-se colectivamente ao ergocalciferol ou vitamina D,
(25(OH)D,) e ao colecalciferol ou vitamina D; (25(OH)D?) @065 O primeiro é considerado
uma fonte exdgena de vitamina D e o segundo uma fonte enddgena de vitamina D *2¢”, No
entanto, apds se ter dado inicio & suplementacdo de alimentos com 25(OH)D; esta distingédo
tornou-se impossivel. Continua a ser verdade que o 25(OH)D, € uma fonte exdgena de vitamina
D, no entanto, se os seus valores estiverem baixos, isso nio significa que esteja a ocorrer uma
baixa ingestdo de vitamina D. As concentragdes plasmaticas de 25(OH)D; podem elevar-se com
ambas as substancias ©7.

O estado nutritivo de vitamina D depende, quer da producéo cutinea, quer da ingestdo
através da alimentagdo. Cada uma destas duas fontes de vitamina D varia de individuo para

individuo e varia entre grupos geograficos nacionais. As necessidades diarias de vitamina D

podem ser supridas por cada uma delas independentemente. Ambas as fontes t€ém a capacidade
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de fornecer as RDA’s. A deplecgdo clinica e significativa de vitamina D é pouco comum, a ndo

ser que o suprimento das duas seja muito baixo ©”.

4.9 Fontes Alimentares

As concentragdes de pré-vitaminas sfo proporcionais aos calciferdis e sdo influenciaveis
pelas condigbes térmicas durante o processamento e armazenamento. Temperaturas mais
elevadas aumentam a propor¢do pré-vitamina/vitamina. Embora as pré-vitaminas sejam
precursores biologicamente activos nem sempre se encontram nas tabelas de composigido de
alimentos devido as dificuldades que existem em analisa-las %

As pré-vitaminas sdo abundantes no peixe, ovos, levedura, figado, leite ¢ em alguns
vegetais como os cogumelos e as couves ©%.

A vitamina D s6 estd presente de forma natural em alimentos de origem animal,“”
especialmente em peixes gordos (espadarte, peixe-agulha ou cavala) e 6leos de figado de peixe,
estando presente em menores quantidades nos ovos e figado de galinha “OCNEEUE) ~ Ag
plantas e os 6leos vegetais contém niveis negligenciaveis (<2% das RDA’s) ©®®. A quantidade
presente no leite e derivados gordos e cames € menor, mas é dependente do estado vitaminico
da fonte animal “>¢7,

O contelido de vitamina D nos alimentos € baixo, motivo pelo qual muitos paises
suplementam alguns alimentos, como por exemplo, margarinas, formulas para criangas, leite,

(57).465)

oleos, entre outros. Como a suplementagdo varia de pais para pais, os valores normais de

vitamina D também sdo variaveis ©”. Estes alimentos suplementados podem tornar-se fontes
importantes no Inverno, quando a exposigio solar ¢é escassa ©*.

A suplementagéio de alimentos com vitamina D é uma questdo problematica devido a
consequéncias toxicoldgicas da hipervitaminose D ©9).

O suplemento que mais se utiliza na industria alimentar é o colecalciferol, que é
facilmente incorporado em alimentos ricos em gordura, por simples dissolugdo. Entre estes

. (56)

alimentos temos as margarinas, o leite, o leite em p6 @9,

€ 0s cereais
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4.10 Necessidades

Estabelecer as RDA’s para a Vitamina D ¢é dificil porque a exposicdo solar resulta na

sintese de Vitamina D pela pele. Individuos com exposi¢do solar regular e sob condi¢des

apropriadas, ndo tém necessidades alimentares de Vitamina D £®¢9 No entanto, populagdes

como a dos EUA, que se expdem pouco ao sol, especialmente durante algumas estagdes do ano,
~ 5\ (66)

necessitam de suplementagdo .

As necessidades em vitamina D podem ainda ser influenciadas pela composi¢io da

alimentagdo em calcio e em fosforo ©%.

(56),(46)

As necessidades de vitamina D estimam-se em cerca de 400 Ul/dia, cerca de 10

pg/dia desde o nascimento até que terminem o crescimento e o desenvolvimento somaticos “?,
A dose diaria recomendada para adultos a partir dos 24 anos de idade é de 200 Ul/dia,
cerca de 5 pg/dia ®P©. Presumivelmente, o armazenamento de vitamina D & enriquecido em |
individuos com uma exposigio solar regular ©?. ‘
Dawson-Hughes € col. verificaram que em mulheres pés menopausa com uma ingestdo ;
de calcio superior as RDA’s de 800mg/dia e que consumiam em média cerca de 800UY/ dia :
(20p) de vitamina D tinham menor perda de massa 6ssea femural que mulheres que consumiam
as RDA’s de vitamina D (200Ul/dia- Sp/dia). Isto indica que as recomendagdes de vitamina D

sdo inadequadas para minimizar a perda de massa dssea neste local ©7.

Ingestdes de vitamina D entre 10/ dia-20p/dia sio seguras e efectivas ©7.

4.11 Concentracdes Plasmaticas de Vitamina D

A quantidade de vitamina D dos individuos verifica-se, habitualmente pelas

concentragdes plasmaticas de 25- hidroxivitamina D (25(OH)D ou calcidiol), que é o metabolito

sérico de vitamina D que existe em maiores quantidades e que & mais sensivel s quantidades de
vitamina D do organismo ¢#P7-60)(63)

As concentragdes plasmaticas de calcidiol normais sdo, em média, cerca de 30ng/ ml,

enquanto que as concentragdes plasmaticas de calcitriol sdo mais baixas, cerca de 25-40 pg/ ml.
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Embora as concentragdes deste sejam mais baixas, este composto & cerca de cem vezes mais
potente que o calcidiol, sendo, por isso, a forma mais activa da vitamina D @,

Em paises Europeus, os valores de calcidiol, em mulheres, inferiores a 30nmol/L
(12ng/ml) consideram-se como deficientes. No entanto, foram eﬁcontrados valores de cerca de
17.5nmol/L (7ng/ml). Nos Estados Unidos da América a .caréncia de calcidiol é menos
frequente e encontram-se valores superiores aos encontrados na Europa 43

O célcio plasmético e urindrio s3o indices indirectos do estado de vitamina D. No
entanto, os seus valores ndo se alteram muito até que hajam modificagdes consideraveis em

vitamina D no organismo ©”.

4.12 Factores que Influenciam as Concentracoes Plasmaticas de Vitamina D

Sdo varios os factores que influenciam as concentragdes plasmaéticas de vitamina D:

=  Exposicio e Intensidade Solares

As concentragdes séricas de 25(0OH)D, 24,25(OH)D e PTH sofrem variagdes sazonais, 0

que ndo ocorre de forma significativa para a 1, 25- dihidroxivitamina D UGN,

A obtengdo de vitamina D resulta principalmente da exposigdo solar an,

As concentragdes de calcidiol variam sazonalmente em individuos com alguma
[ 57 o N .
exposigdo solar @759 Estas variages devem-se em parte & época do ano, que se relaciona

com a intensidade da radiagdo solar, com o tempo de exposi¢do solar € com a area corporal

exposta G768,

A intensidade solar é maior no Verdo e no sul ®. A variagio sazonal foi demonstrada

(3).(57).(65)

em individuos de ambos os sexos, saudaveis, de varias idades (sendo mais baixa em

idosos), em varios paises e a diferentes latitudes G167,

A altura do ano em que as concentragdes estdo mais elevadas é em Setembro em
latitudes mais a Norte, resultado de radiagdes solares ultravioleta mais frequentes no Verdo,

. . . : ~ . .(59
caindo até valores mais baixos por volta do més de Fevereiro @69,
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Nos tropicos ocorre uma sintese de vitamina D independente da estagdo do ano devido a
intensa radiagdo ultravioleta ao longo do ano. Em latitudes mais elevadas, os habitantes tém
modificag3es sazonais nas concentragdes plasmaticas de vitamina D ©®,

&)

Em Jerusalém ndo se verificaram variages sazonais

=  Pigmentacio e Protectores Solares

A variagdo sazonal pode também atribuir-se a diferengas de pigmentagdo e ao uso de

protectores solares ©®.

Uma revisdo de varios estudos realizados indicam, com algumas excepgdes, que as

concentragdes baixas de vitamina D estfio associadas a latitudes inversas ©*.

» Pais e Local de Residéncia

O local de residéncia e o pais sdo factores que caracterizam a exposigio ).

* Concentracdes Plasmaticas de Calcio e sua Ingestfio

(39)(59)65) (59)

Com a ingestio de célcio, sob condigbes de exposi¢io solar

= Latitude
|

|

€ as suas |

concentragdes plasmaticas ©. |

= Ingestdo de Vitamina D

A ingestio de vitamina D ¢ proporcional as concentragBes plasmaticas de calcidiol
(39),(59)-

Em populagdes com baixa ingestdo de vitamina D, a exposigio solar é o factor mais |
importante para a manutengdo da concentragdo plasmatica de calcidiol, quer no Vero, quer no
Inverno. A contribuigdio da ingestio da vitamina D na manutengdo das concentragdes
plasmaticas de calcidiol diminui quando a exposigdo solar aumenta 769, ‘

»  Suplementagdio em Vitamina D

A concentragio plasmatica de calcidiol mantém-se mais elevada, quer com a exposigdo
solar quer com a suplementagdo de vitamina D. Isto deve-se ao facto de que a vitamina D
continua a ser sintetizada a partir da pré-vitamina D, que se encontra na pele ¢ é lentamente

libertada.
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=  Variacfo das Concentracdes de PTH

A variagdo sazonal pode fazer com que os valores de 25(OH)D mais baixos no Inverno

conduzam a pequenos decréscimos de valores plasmaticos de célcio e de 1, 25-

dihidroxivitamina D, com o consequente aumento de PTH,“?7¢%

que conduz & reabsorgdo
dssea, aumentando o processo osteoporoético €9, Uma vez que‘;o aumento desta hormona pode
conduzir a perda mineral dssea, é importante constatar as variagdes desta ao longo do ano e qual
o nivel de vitamina D que pode prevenir a ocorréncia de variagdes. Estas, podem diminuir pela
ingestdo de suplementos de vitamina D “7769),
=  Qutros Factores

~ ret : 63
Ingestio energética e consumo de carne e de peixe .

Menor eficiéncia da sua utilizagio .

Considerando que as variagSes sazonais tém impacto na massa Ossea € importante
estabelecer que quantidade e durante quanto tempo se deve dar um suplemento didrio de
vitamina D em idosos, visto que os suplementos estdo positivamente associados ao aumento das
concentragdes de vitamina D U9

O excesso de exposi¢do solar ndo causa intoxicagdo de vitamina D %

Jonxis e colaboradores verificaram que em mulheres que habitavam em Curagao, as
concentragdes plasmaticas de calcidiol comegavam a decrescer a partir dos 40 anos. Este
declinio de calcidiol parece ser causado pela diminuigdo da capacidade de sintese cutdnea, pois
nestas idades a variacdo da exposi¢do solar ndo é muito diferente de mulheres mais novas ©®.
Mulhéres mais velhas tém concentra¢des mais baixas de calcidiol, também como resultado de
menor exposi¢do solar, devido ao tempo passado fora de casa e devido ao tipo de vestudrio

utilizado ©%.
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4.13 Caréncia

Caréncia em vitamina D significa a existéncia de alguma anormalidade anatémica,
fisiolégica ou bioquimica que possa ser corrigida pela administra¢do da mesma vitamina em
doses ndo farmacoldgicas ©”. A prevaléncia de caréncia em vifamina D estd dependente dos

valores de calcidiol usados para a definir ©.

. . .- 20).(2
Em criangas conduz ao aparecimento de raquitismo ®?#969)
Em adultos existem duas formas de caréncia desta vitamina que se acompanham por

doenca Ossea, definida segundo categorias e podendo classificar-se como severa ou moderada

@9, A forma severa é a osteomalacia que esta associada a uma caréncia prolongada de vitamina

D (20).(25)(55).(56) (55

e ¢ caracterizada por mineralizagdo deficiente e redugdo da resisténcia Gssea
A forma moderada ¢ uma caréncia de vitamina D, menos severa, que ndo conduz ao
aparecimento de osteomaldcia, mas que origina o hiperparatireoidismo secundario, aumentando
o turnover dsseo e perda de massa dssea, particularmente na zona cortical do 0sso € aumentando
assim o risco de fractura 6ssea G908

A osteomalécia estd a aumentar entre individuos idosos e as concentragdes de PTH
parecem aumentar com a idade ¢

A correcgdo da caréncia subclinica em vitamina D com pequenas doses da mesma tem
efeitos benéficos na massa dssea ).

A caréncia em vitamina D relaciona-se com a integridade 6ssea e é um factor de risco
para a osteopenia e para as fracturas ésseas *.

Existem algumas condi¢des que predispdem a caréncia em vitamina D. Temos como
exemplos, primeiro, a ingestdo inadequada de vitamina D que ¢ um importante problema de
satude publica e que pode ser resolvido com a sua ingestdo adequada ou com a exposi¢io solar
9 segundo, os gastrectomizados cujas concentragdes plasmaticas de calcidiol sdo reduzidas,
assim como as concentracdes plasmaticas de calcio e de fosforo (estes individuos devem tomar

. . . Sy . . - . . 4
suplementos de vitamina D, assim como de calcio, em locais onde a sua ingestdo seja baixa) ¥

e finalmente os vegetarianos puros que sdo um grupo de risco elevado para a caréncia em
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vitamina D, uma vez que os alimentos de origem animal sdo os tnicos que a contém. Tornando-
A . 7 ~
se esta caréncta mais importante no Inverno 9 No entanto, Kumpusalo e col. ndo encontraram

diferengas entre as concentragdes de calcidiol de vegetarianos e omnivoros, o que se pode

70y

explicar pela exposigdo solar ou pela ingestdo de suplementos
A hipovitaminose D pode ainda afectar outros érgéo; de forma adversa, resultando

perda de massa muscular e dores musculares, progressio de osteoartrite ou activagio

macrofagica reduzida .

A ingestdo inadequada de célcio ¢ de vitamina D conduz & diminui¢io da absorgdo de

calcio intestinal, aumentando as concentragdes da PTH e induzindo a perda da massa éssea.

Uma massa 6ssea reduzida conduz ao aumento de risco de fractura 7Y,

4.14 Estados de Doenca Relacionados com a Vitamina D

A hipocalcemia, a hipofosfatemia, o aumento da fosfatase alcalina e a diminuicdo de
calcidiol podem ser corrigidos pela administragdo de vitamina D 9,

Doengas relacionadas com a vitamina D podem surgir devido a uma biodisponibilidade
alterada desta vitamina, conversdo hepatica alterada, metabolismo renal alterado e variagdo da
sensibilidade endécrina ©.

A insuficiéncia renal pode gerar uma situagdo conhecida por osteodistrofia que é

caracterizada por uma menor produgio de calcitriol, resultando assim, uma menor absorgio de

calcio que pode conduzir a alteragdes do metabolismo 6sseo e a hiperparatireoidismo ©°.

4.15 Excesso

Valores elevados de calcidiol designam-se como hipervitaminose D 7,

A vitamina D em excesso ¢ armazenada no tecido adiposo ou é metabolizada e
7

excretada através da bile

.y . . . 57
O calcidiol em excesso é armazenado no musculo, metabolizado ou excretado ©7.
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A vitamina D é potencialmente toxica,®" 672

especialmente em criangas muito novas.
Os efeitos da ingestdo excessiva e prolongada de vitamina D incluem: hipercalcemia e
hipercalciuria, conduzindo a deposigdo de calcio em tecidos moles e a danos cardiovasculares e
renais irreversiveis C7%,

Sdo véarios os sintomas que se encontram associado's ao excesso de vitamina D,
nomeadamente, nauseas, vOmitos, anorexia, politria, polidipsia, obstipagdo, fraqueza e
modificagdes do estado mental 2.

Metabolicamente, a hipervitaminose D € caracterizada por niveis elevados de calcidiol e
hipercalcemia, hipercalcitria ou ambos .

A hipercalcemia deve-se a combinagdo do aumento da absorgdo intestinal de calcio, da
maior reabsor¢do Ossea e da maior reabsor¢do tubular de célcio. Estes efeitos sio mediados,
provavelmente pela concentragdo plasmatica de calcidiol, que quase sempre se encontra elevada
em casos de intoxicag@o pela vitamina D. Os niveis plasmaticos de calcitriol ndo parecem ter
grande influéncia nesta situagdo, uma vez que se apresentam com valores normais ou
diminuidos. As consequéncias do excesso de vitamina D também podem dever-se aos seus
metabolitos ®”. Nao se sabe qual a dose minima necesséria ao aparecimento de hipercalcemia
em adultos ©7.

A hipercalciuria aparece mais precocemente que a hipercalcemia quando ha excesso de
vitamina D. No entanto, este sintoma é menos detectado, visto que é menos usual dosear o
célcio urinario ©7.

Um excesso de vitamina D prolongado pode conduzir & deposi¢do de calcio em alguns
tecidos moles, nomeadamente os rins e o coragdo e provocar modificagdes no sistema nervoso
central e, em casos severos, pode originar a morte %,

As concentragdes plasmaticas elevadas de vitamina D ndo surgem apenas em individuos

que ingerem suplementos nesta vitamina, pois individuos com sensibilidade ao sol, com histéria

oncolégica, e consumo de leite de outras fontes para além do leite e derivados, também tém
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risco para o aparecimento de hipervitaminose D. No entanto, estas {ltimas varidveis sio menos
. . . (712)
importantes que a primetra .

O leite que possui maiores concentragdes de vitamina D que o regulamentado pode

conduzir a hipervitaminose D 7®, A presenga de excesso de vitamina D em leites fortificados

realga a necessidade de monitorizar os processos de suplementagdo cuidadosamente “?. No

entanto, a hipervitaminose D relacionada com uma ingestio alimentar excessiva é rara .

Blank e col. relacionaram a hipervitaminose D com a idade, justificando que, com o
avangar da idade ha um decréscimo da fungdo renal e, assim sendo, individuos que consumam
vitamina D em excesso podem ser incapazes de eliminar o calcio em excesso .

Recentemente, propds-se que uma dose excessiva de vitamina D pode estar implicada

no aparecimento de doenga arterial degenerativa e enfarte de miocardio 7.

4.16 Outras Funcoes mais Recentemente Estudadas

Até aos anos oitenta pensava-se que a vitamina D teria apenas fun¢des de regulagio do
equilibrio plasmético das concentragdes de calcio e de fosforo,®" concentragdes estas,
necessérias para a ocorréncia da mineralizagdo dssea e para a fungdo neuromuscular ®V. Apés
estudos realizados ao nivel do mecanismo de ac¢do molecular da vitamina D activa, descobriu-
se que existiam receptores para a vitamina D noutros locais do organismo %D Esta
descoberta podera levar a cabo o tratamento de inimeras doengas relacionadas com estes locais
onde o receptor para a vitamina D est4 presente, mas que ainda se encontra em estudo V.

Estudos experimentais e epidemiolégicos evidenciaram que a vitamina D desempenha
um papel protector, possivelmente envolvendo a regulagdo da proliferagdo celular e reduz a

(73)

tumorogénese, como ja se demonstrou em ratos Hé4 estudos que relacionam

proporcionalmente as concentragdes plasmaticas de calcidiol com a fung@o muscular, o que
pode sugerir que o calcidiol tem um papel fisioldgico na fungdo muscular 7%,

Estudos recentes demonstraram que niveis séricos de vitamina D elevados estdo

associados a menor calcificagdo vascular. Estes dados indicam o papel importante da vitamina
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D enddgena na inibigdo da calcificagdo vascular (%), Uma possivel explicagio desta observagio

; ) . .. . - 75
¢ que a vitamina D inibe a calcificagdo vascular ),

Bostick e col. referem que o aumento da ingestdo de calcio e vitamina D no leite e

. . PN . y 76
derivados reduz a incidéncia de cancro do célon 7.

5. VITAMINA D EM IDOSOS

A medida que se progride na idade, a concentragdo plasmatica de calcitriol diminui

como resultado de vérios factores 774,

5.1 Necessidades em Idosos

Virios estudos indicam que a ingestdo de vitamina D em idosos & insuficiente ¥ ¢

que as RDA’s raramente sdo atingidas neste grupo @9,

Assim, as necessidades de vitamina D em idosos devem ser mais elevadas relativamente

aos jovens adultos, pois para além da menor ingestdo verificada 09 este grupo tem dificuldade

de sintese e absor¢do e T,

Uma das justificagdes para aumentar as RDA’s para a vitamina D em idosos é que a
ingestdo de 200U1/d pode prevenir a caréncia em vitamina D, mas ndo € suficiente para garantir
a absor¢do de calcio necessaria, uma vez que esta diminui com a idade 39,

O Institute of Medicine recomenda que a ingestdo de vitamina D deve aumentar para
400 Ul em individuos com idades compreendidas entre os 51 e os 70 anos e para 600 Ul em

(16),(79)

individuos com idades superiores a 70 anos , valores mais altos em cerca de 50% a 100%

: 7
relativamente aos adultos ©7.
Outros estudos realizados chegaram a conclusio que individuos idosos do sexo

feminino devem consumir cerca de 400 Ul/dia (>10p/dia) de vitamina D para aumentar as

concentragdes plasmaticas de calcidiol e normalizar os valores de PTH ©7,
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E necessario estabelecer estratégias terapéuticas capazes de cobrir as necessidades de
vitamina D em idosos, contribuindo-se assim para a manutengdo da massa éssea e para a

prevengio do risco de fracturas ¥,

5.2 Concentracdes Plasmaticas de Vitamina D em Idosos

As caracteristicas fisioldgicas e o estilo de vida dos idosos predispdem-nos a caréncia
em vitamina D ©9(,

A concentrag@o plasmatica de vitamina D em individuos idosos € controversa. Embora
alguns estudos demonstrem que idosos saudaveis que habitem em suas casas possam ter valores

(57)

de vitamina D iguais aos de individuos jovens,”" muitos investigadores encontraram valores

mais baixos nos primeiros ©®®, demonstrando que as concentragdes plasmaticas de vitamina D
diminuem com a idade (! MEHCHENEBINIE),

A concentragdo plasmatica diminuida de calcidiol em idosos pode apenas ser um
marcador ndo especifico de inactividade e de caréncia nutricional ©7.

Na Europa, as concentragdes de calcidiol em idosos encontraram-se em muitos paises
abaixo de 30nmol/ L e, contrariamente ao que era esperado, as concentragdes de calcidiol mais
baixas localizaram-se em paises do sul da Europa. No entanto, nos paises onde as concentragdes
eram mais baixas, os alimentos ndo eram suplementados. Neste estudo considerou-se que
valores inferiores a 30nmol/ L eram sinal de caréncia em vitamina D, pois esses valores estdo
associados ao aparecimento de hiperparatireoidismo secundario, que aumenta o furnover 6sseo e
diminui a densidade mineral 6ssea ao nivel da anca ©*.

Webb e col. consideram que os idosos necessitam de valores de calcidiol superiores a
37.5nMol/L, para manter as concentragdes de PTH dentro de limites normais 68
Bruce e col. verificaram que 31.7% dos individuos idosos que observaram tinham

deficiéncia em vitamina D e que 17.7% tinham hiperparatireoidismo secundario ®.
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5.3. Factores que Influenciam as Concentracdes Plasmaticas de Vitamina D em Idosos

= ]dade

2 J 7o ~ IR
Dawson- Hughes e col. “® confirmaram que ha um declinio da concentragdo plasmatica
de calcidiol em idades compreendidas entre os 65- 87 anos. Pénsa-se que com o avan¢ar da

idade haja um declinio de 7- dihidrocolesterol, percursor da vitamina D, que se encontra

(58),(60),(62),(71)

armazenado na epiderme e que provavelmente ocorre uma diminuigido da absorgdo

intestinal de vitamina D ©*2,

* Sexo

Existem diferencas nas concentracdes de vitamina D entre ambos os sexos, sendo os
valores mais baixos em individuos idosos do sexo feminino que em individuos idosos do sexo
(57).

masculino

» Exposicdo e Intensidade Solares

As principais causas do declinio de calcidiol em idosos com doenga prolongada sdo a
diminui¢do da exposigdo solar e a diminuicio da ingestio de vitamina D ©7®07) As variagGes
sazonais sdo diminuidas neste grupo etario, podendo até estar ausentes na presenca de doenga
crénica. A ingestdo de vitamina D pode ser menor em idosos que estdo doentes ou
hospitalizados, embora esta diminui¢do possa ser compensada pela selecgdo de alimentos mais
ricos em vitamina D ©7,

Em varios paises europeus os idosos doentes ou incapazes de caminhar tém valores de
calcidiol menores do que os idosos saudaveis da mesma idade ou mais novos ©”.

A caréncia em vitamina D pode dever-se & anorexia que estd presente em muitos idosos,
embora também possa estar associada ao alcoolismo crénico o,

A principal causa da diminui¢o da concentragdo plasmatica de vitamina D com o
avangar da idade ¢ a menor exposicdo solar, visto que a sintese cutanea de vitamina D € a fonte

(11),(33),(55),(57),(65)

com maior importincia em todas as idades . A menor exposigdo solar estd

associada a uma diminui¢do da mobilidade e a uma menor actividade (' ¢7G79.E0)
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As radiagdes ultravioleta sdo muito efectivas na subida dos valores de calcidiol em
idosos para valores normais, tal como em individuos jovens. Isto quer dizer que ndo ha um
declinio significativo na sintese cutinea de vitamina D com o avangar da idade ou na
capacidade de hidroxilagdo do figado, com posterior formagdo dé calcidiol ©7.

A exposigdo solar e a ingestdo de vitamina D estdo p’ositivamente associadas com as
concentragdes plasmaticas de calcidiol,“®®¥ contrariamente ao peso e & idade ©?.

Alguns estudos indicam que hd uma menor sintese endégena e menor capacidade em
D, (DEDEHETHEE).09)

produzir pré-vitamina

=  Factores Alimentares

Em idosos hd uma menor ingestdo de vitamina D, como consequéncia de menores
ingestdes caldricas ! M7HENETIENETNI)

Nestas idades hd uma maior incidéncia da intolerdncia & lactose, que ndo sé
compromete a ingestdo de célcio, mas também a de vitamina D, pois o leite e derivados sdo uma
fonte muito importante destes dois nutrimentos “?CHENTNED

Outro factor que pode reduzir a ingestdo € a absor¢do de vitamina D que pode diminuir
com a idade, podendo alterar o seu metabolismo. Esta redu¢do é da ordem dos 40%

relativamente a individuos jovens (PGG760)

. Alguns estudos realizados consistiram em
injectar vitamina D de fontes exdgenas em idosos e verificaram que o valor de calcidiol ndo se
elevava como esperado, tendo-se concluido que isto se deveu a uma menor capacidade de
absor¢do ou que houve uma remogdo desta fonte para as reservas do organismo que se
encontravam deficientes ©7,

O aumento da ingestdo de vitamina D ¢ importante em idosos que ndo tenham
mobilidade, visto que ndo podem sintetizar vitamina D de origem endégena ",

As concentracdes de calcidiol em idosos relacionam-se mais fortemente com a
exposi¢do solar do que com a ingestdo alimentar de vitamina D e, nestas idades, a variagdo

sazonal na concentragdo plasmatica de vitamina D é menos significativa do que em individuos

jovens. No entanto, se a ingestdo alimentar compensar a diminui¢do da exposi¢do solar, a
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concentragdo de calcidiol pode elevar-se. Existem diferengas significativas na concentragio de

calcidiol em grupos de individuos com ingestdes idénticas, mas com diferengas nos graus de

exposi¢do solar 7.

Observaram-se associagdes positivas entre a ingestdo de vitamina D e o aumento da
(65)

concentragéo de calcidiol em idosos no Inverno

=  Suplementacdo em Vitamina D

Os valores de vitamina D em idosos ndo suplementados e residentes em institui¢des

(58)

decrescem significativamente no Inverno “. No entanto, quando suplementados a taxa de

fracturas diminui .
Dawson-Hughes e col. mostraram que uma ingestdo didria de cerca de 12.5ug de

(65)

vitamina D atenuaram em grande escala as modifica¢Bes sazonais "¢ Webb e colaboradores

verificaram estes resultados com uma suplementagfo diaria de 10ug de vitamina D ©®.

A suplementag@o em calcidiol pode incrementar a fungio muscular dos idosos 7% .

Os paises que suplementam alguns dos seus alimentos com vitamina D, t¢ém maiores
ingestdes desta vitamina e menos caréncias. No entanto, mesmo nestes individuos, as
concentragdes plasmaticas de vitamina D diminuem com a idade ¢

A suplementagdo em vitamina D em idosos com fractura da anca s6 parece ser eficiente
se estes forem mais frageis e se ndo tiverem mobilidade para se exporem ao sol 2.

Em fases em que a pele ndo tem capacidade de sintetizar vitamina D suficiente, a
ingestdo de vitamina D em idosos ndo chega para manter os seus valores dentro de parimetros

normais, o que se traduz na politica de suplementago de alimentos em vitamina D ¢,

=  Variacdo das Concentracdes de PTH

39057

Nos idosos pode surgir o hiperparatireoidismo secundério Este, pode ser

justificado por vérios factores: a idade (por aumentar as concentragdes de PTH) @0, 5q

. ~ . . 7 . . -~ .
baixas concentragdes de vitamina D CVCNCNENE)gyoeridas pela variagdo sazonal inversa

entre a PTH e o calcidiol ®”; a diminui¢io das concentragdes de calcitriol que se verificam

(39),(54),(55),(57) (39).(57).

com a idade , 0 decréscimo na absorc¢io de calcio ; a regulac@o do balango de
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célcio que estd alterada em individuos idosos do sexo masculino saudaveis, estando os valores

de PTH sempre aumentados independentemente dos seus valores ¥

; a diminui¢cdo da massa
renal, pois individuos com insuficiéncia renal moderada tém valores de PTH elevados;®® e a
hipertrofia das glandulas paratiredides que se verifica com a idéde (no entanto, 0 mecanismo
desta hiperplasia ndo é conhecido, podendo ser explicado b'ela estimulagdo prolongada da
caréncia de vitamina D e de célcio nas paratiredides) ®*. Todos estes factores contribuem paraa

perda de massa dssea CPHOVGIOT),

As concentragdes de PTH também se relacionam com outros marcadores colagénicos

dsseos, sugerindo-se que existem outros mecanismos envolvidos na perda de massa éssea ©%.

Kinyamu e col. concluiram que a ingestio adequada de vitamina D ¢ mais eficiente na

normalizagdo dos valores de PTH que o aumento da ingestio de célcio ©?.

= Doengas

E possivel que doengas agudas possam suprimir a sintese cutdnea de vitamina D. No
entanto, em situagdes normais, isto ndo se verifica, pois a vitamina D tem uma semi-vida média
de trés semanas, pelo que , algum problema que se relacione com a sua sintese nio afecta os
niveis séricos de calcidiol rapidamente %

= Qutros Factores

Nos idosos, a sintese do metabolito activo de vitamina D pode estar diminuida devido a
menor capacidade de sintese renal ®*"” ¢ 4 menor capacidade de hidroxilagdo hepatica. No
entanto, este ndo parece ser um factor muito relevante quando comparado com a menor
exposi¢do solar, a menor ingestio e a malabsor¢do 7.

Os idosos com uma fungdo muscular reduzida frequentemente apresentam
concentragdes plasmaticas de calcidiol mais baixas "%, logo, a vitamina D pode ter um papel

(74),(34)

importante no incremento da for¢a muscular, reduzindo assim, indirectamente, as quedas a

. - .. 84
que os idosos estio sujeitos Y.
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Individuos idosos de ambos os sexos com mais peso e maior Indice de Massa Corporal
(IMC) tém concentragdes plasmaticas de calcidiol inferiores, tal como em populagdes jovens,

ap6s ajuste da idade, ingestdo e exposigio solar 72,

5.4. Caréncia em Idosos

A caréncia em vitamina D ¢ muito comum nos idosos, especialmente nos que tém
fractura da anca ®2.

Vérios estudos estimam que a prevaléncia da hipovitaminose D em idosos
institucionalizados e em individuos com idades superiores a 65 anos é da ordem dos 25% aos
54% .

Thomas e col. encontraram caréncia em vitamina D em idosos que ingeriam
quantidades de vitamina D superiores as RDA’s ),

A vitamina D ¢é necessdria para a manutengdo da homeostasia do calcio. Em casos de
caréncia em vitamina D desenvolve-se hiperparatireoidismo secundario, originando estados de
maior furnover 6sseo, consequentemente uma maior perda de massa Ossea e em Gltimo caso
desmineralizagio ssea e osteomalécia .

As concentra¢des de PTH aumentam quando as concentragdes de calcidiol baixam até
valores de 15ng/ml em idosos institucionalizados e ndo institucionalizados. As mulheres pos-
menopausicas com valores de calcidiol iguais ou inferiores a 15ng/ml tém uma menor densidade
6ssea. Assim se conclui que valores de calcidiol inferiores a 15ng/ml sdo insuficientes para
manter a integridade 6ssea .

As concentragdes de calcidiol mais baixas estio presentes em idosos que estdo
institucionalizados e em paises que nio suplementam os seus alimentos em vitamina D. Estas
observacdes sdo devidas a uma menor exposicdo solar destes individuos e também a baixas
ingestes de vitamina D ©?CY,

Existem ainda outros factores que podem contribuir para a diminui¢do das

concentragdes de vitamina D em idosos: um defeito primario na enzima renal que converte o
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calcidiol em calcitriol; um efeito secundério relacionado com factores que normalmente
estimulam esta enzima, nomeadamente os baixos valores de PTH e a deficiéncia em calcidiol
©%). a menor actividade da 1-a-hidroxilase ©¥ que diminui com a idade, devido & diminuigdo da
fungdo renal, que se comprova quando os valores de creatini}la sdo elevados, ou devido a |
: \
diminuig¢do da massa renal; o facto da actividade da 1-a-hidroxilase nio aumentar em resposta
ao estimulo da PTH, pois a produgéo de calcitriol apés estimulo da PTH diminui com a idade
®; a diminuigdo dos valores da sua proteina transportadora (no entanto, esta proteina aparece
diminuida em raras situagdes, por exemplo, faléncia renal severa, sindrome nefrético e
malnutrigdo severa) ©”; malabsorcdo intestinal e esteatorreia, quer por obstrugdo biliar,
deficiéncias do péncreas exdcrino, doenga da mucosa intestinal ou devido a ressecgdes
cirirgicas de pequenos circuitos do tubo digestivo (como o que ocorre com o tratamento da
obesidade, p.e.); malabsorgdo induzida farmacologicamente pela colestiramina, um agente com

elevada afinidade para os acidos biliares e por medicamentos anticonvulsivos, como a

difenilhidantoina e o fenobarbital ®”; a administracdo de medicamentos que diminuam a sua

para o aparecimento de caréncia em vitamina D é a gastrectomia parcial, mesmo sem a presenga

(58).

de esteatorreia ©; a presenga de sindrome nefrético, devido & sua maior excre¢do em

\
activagdo (fenitoina, carbamazepina e rifampicina) ®” a malabsor¢io com maior significado
associagdo com a sua proteina transportadora 6D ¢ deplec¢do da vitamina D enddgena devido a

interrupgdo do ciclo enterohepatico ©7.

Os vegetarianos puros, que nio ingerem leite nem ovos, podem sofrer com maior
facilidade deficiéncia em vitamina D quando comparados com os omnivoros. Uma alimentacio
rica em 4cido fitico tem efeitos complexos no metabolismo dos minerais. Uma elevada ingestdo
de fitatos pode conduzir ao aparecimento de osteomaldcia, mesmo com niveis de calcidiol
dentro de valores normais 7.

A suplementagdo de vitamina D é necessaria muitas vezes em idosos ®.

A suplementagdo de vitamina D (800UI) e célcio em individuos idosos com valores de

calcidiol ligeiramente inferiores aos limites considerados normais reduz substancialmente o
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. rye 69 ~ ’ 7
risco de fracturas osteopordticas . Esta suplementagdo também reduz a perda de massa dssea,

moderadamente ",

Quer a exposi¢do solar quer a suplementagdo em vitamina D sdo eficientes em fazer
subir as concentragdes de calcidiol. Sem a presenca de uma destas fontes de vitamina D, as
concentragdes de calcidiol podem estar com valores mais baixos que o normal. Esta

(55),(58)

suplementag@o pode ser oral ou parenteral . A administragdo parenteral de vitamina D ndo

foi associada a hipercalcemia e a administragdo oral diminui as concentracdes de PTH %,

6. OSTEOPOROSE

Virias doengas podem afectar o osso. Entre elas a mais comum e a mais preocupante € a
osteoporose **. Trata-se de um problema de saude publica internacional que surge nas
sociedades desenvolvidas e em vias de desenvolvimento onde individuos de ambos os sexos
vivem para além dos 70 anos (P@COEINENE) Trats_ se de um problema importante, que
cresce exponencialmente com o avangar da idade, afectando a qualidade de vida dos idosos e
aumentando a mortalidade e a morbilidade nesta faixa etaria (P@COCNONE) £ ais
prevalente em mulheres, mas também afecta o sexo masculing @&-7986)

E uma doenga ¢ssea metabdlica @ e genética “™®7 causada, principalmente, por um
pico de massa dssea reduzido “?. Os factores genéticos podem mediar os seus efeitos na
modulagdo da massa Ossea, interagindo com factores ambientes, onde podemos incluir a
ingestdo de calcio ®®. Um outro factor genético que pode contribuir para a maior ou menor
ingestdo de calcio € o receptor para a vitamina D, pois os seus gendtipos tém um papel pequeno
mas significativo na absorgdo de célcio ©?,

Caracteriza-se por uma redugdo absoluta da massa 6ssea, acompanhada por
modificagdes Osseas qualitativas, que conduzem ao aumento do risco de fracturas,

particularmente na anca, na coluna e no radio distal {DUDENEY F 0 doenga que aumenta

com o avangar da idade da populagio ¥ Nio ha intervengdes terapéuticas que possam
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restaurar a massa 0ssea para valores normais ap6s se ter verificado uma perda da matriz dssea,
sendo a sua manutengdo essencial ao longo da vida .

A osteoporose esta dependente do pico de massa Ossea atingido na juventude,
relacionando- se com a idade e, em individuos do sexo feminino, com a perda de massa Gssea
inerente 4 menopausa 29749
As fracturas osteopordticas afectam cerca de 50% das mulheres e 30% dos homens com

¢

idades superiores aos 50 anos . Entre 25% a 30% das mulheres em pos menopausa tém
p p P

experiéncia de complicagdes ortopédicas provocadas pela osteoporose ¢%.

E uma doenga subestimada nas mulheres europeias ©V.

Nas sociedades modernas ¢ comum o aumento do peso em idosos, que pode mascarar a
existéncia de ossos mais frdgeis, por vezes com osteoporose e um decréscimo do tecido
muscular ©.

A osteoporose também estd associada ao uso de corticosterdides. E aceite que o uso
suprafisiologico de corticosteréides causa osteoporose ”. Um tratamento a longo prazo com
corticosterdides provoca um declinio na densidade dssea, especialmente na coluna e costelas.
Mesmo pequenas doses de corticosteréides podem induzir perda de massa Gssea acelerada,
aumentando o risco de fractura dssea, quando utilizados como tratamento de doengas crénicas
®9. 0 mecanismo de indugdo deste tipo de osteoporose é desconhecido, mas sabe-se que ha um
aumento da actividade osteoclastica, com consequente aumento da reabsorgdo Ossea e
decréscimo da formagdo osteoblastica. O aumento da reabsorg@o dssea parece ser mediado pela
PTH, pois a administragdo de corticosterdides aumenta as suas concentracdes. Assim,
desenvolve-se hiperparatireoidismo secundario devido & combinag@o de uma menor absor¢io de
célcio intestinal por diminui¢do da ac¢do da vitamina D e a um aumento da excrecio urindria de
calcio .

A vitamina D € o calcio tém um papel importante na preven¢io da osteoporose induzida

pelos corticosteréides .
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Estudos recentes mostraram que a osteoporose também pode ser provocada por efeito

de uma terapia prolongada com retinéides sintéticos V.

Uma ingestdo didria de retinol superior a 1.5mg/d esta associada com uma redugdo da

densidade mineral 6ssea e com um aumento do risco de fractura da anca ©".

As quedas sd@o um factor que contribui grandemente para as fracturas osteoporoticas,

~ . . . 26
que estao associadas ao enfraquemmento 0SS€0 ¢ ).

Prevé-se que as fracturas da anca provocadas pela osteoporose aumentardo,

particularmente em paises desenvolvidos @

Ha uma relagdo entre as baixas concentragdes de vitamina D, o hiperparatireoidismo

secundario e o risco de fracturas osteoporéticas em individuos idosos ©¢*?,

6.1. Factores Nutricionais

A alimentagdo tem um papel fundamental no contetdo mineral dsseo CHH) g

provavel que uma alimentagfo deficiente em célcio durante a infancia reduza o pico de massa
6ssea que se atinge entre os 20 a 30 anos. Para além disto, ja se verificou que em mulheres pés-

“0.UE9.5%) yma ingestdo de célcio e de vitamina D adequadas podem minimizar

menopausicas,
a perda de massa dssea e, consequentemente, o risco de fracturas dsseas. Recomenda-se que,
especialmente as mulheres, tenham uma alimenta¢io com uma ingestdo adequada de calcio e
vitamina D, que se consegue aumentando o consumo de leite e derivados e de peixes gordos
(40),(79).

A manutencio do capital dsseo que se adquiriu na idade prépria requer também uma
alimenta¢do adequada e variada que assegure a ingestdo de calcio e vitamina D suficientes
(33),(46).

Os factores alimentares que se relacionam com a massa Ossea sdo os que implicam a

ingestdo adequada de calcio dentro de valores considerados correctos para cada faixa etaria,

sendo este mineral considerado um importante componente para o desenvolvimento do
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(24),(26),(45),(46)

esqueleto e o aporte de doses suficientes de vitamina D ou exposigdo solar,

sabendo-se que a caréncia de ambos esta envolvida na etiologia da osteoporose 2*49146),
Tem-se demonstrado que uma ingestdo adequada de célcio € benéfica qualquer que seja

a faixa etdria que se considere. No entanto, muitas populagBes tém baixas ingestdes deste

mineral. O incremento da ingestdo de célcio maximiza o pico de massa Ossea e reduz a perda

7) 5)

7 . . 5
éssea em mulheres em pré ?” e em p6s ©* menopausa.

Pensa-se que os alimentos ricos em célcio possam conter outros factores que
influenciem o risco de fractura 6ssea *2.

O consumo excessivo de proteinas é encarado por alguns investigadores como capaz de
induzir alteragdes da absorgio e excregdo de calcio e, portanto, contribuir para agravamento da
perda de massa 6ssea “*),

A baixa ingestdo de célcio tem sido ligada ao incremento de risco de osteoporose,
cancro do célon e hipertensao ©2.

Constans e col. verificaram que ha uma elevada prevaléncia de baixas ingestdes de
célcio, sendo esta deficiéncia mais frequente em mutheres ®®. A caréncia da ingestdo de calcio
altera a remodelagdo 6ssea e causa osteopenia 9.

A ingestdo de vitamina D em alimentos suplementados, tais como o leite e derivados ¢
usualmente menor em idosos, o que pode dificultar o incremento dos niveis de 1, 25-
dihidroxivitamina D em resposta 4 PTH. E importante incrementar o consumo de leite e
derivados em idosos, bem como o aumento do consumo de peixe com elevadas quantidades de
gordura, se possivel 7,

A vitamina D tem muita influéncia na manuteng@o da massa 0ssea, aumentando a forga
dssea, visto que tem um papel muito importante na absorg¢do do calcio intestinal € na reabsorgdo
de calcio a nivel renal ®7),

A ingestdo de bebidas alcodlicas de forma moderada ndo tem qualquer efeito sobre a

densidade 6ssea. O excesso do consumo de alcool estd intimamente ligado a caréncias

nutricionais e a modificagdes hormonais que tém seguramente influéncia na formagdo e
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reabsor¢do Osseas e conduzem por si mesmas a redugdo da massa mineral ¢ssea 190D,

sendo um factor de risco para o desenvolvimento de osteoporose e de fracturas GP{100(102.199) ¢
mecanismo subjacente a osteopenia associada ao consumo de alcool ndo é ainda claro, mas
parece existir um efeito directo do 4lcool nas células dsseas q.‘vum efeito indirecto através das
hormonas reguladoras do metabolismo mineral #**°9.

O alcoolismo crénico perturba o metabolismo da vitamina D ©®*. Esta perturbagéo
parece ser secundaria a doenga hepatica e/ou renal causada pela ingestdo excessiva de bebidas
alcodlicas ©%.

Para além de tudo o que foi mencionado, a ingestdo de bebidas alcodlicas em excesso
da lugar a situagdes que favorecem acidentes e quedas responsaveis por fracturas Osseas
(92),(94),(95).

Alguns estudos relacionam as fracturas da anca com a ingestio de cafeina,
positivamente, no entanto, mais recentemente concluiu-se que o aumento da ingestdo de cafeina
sO se relaciona com o supra citado, se a ingestdo diaria de célcio for inferior ao recomendado
pelas RDA’s, pois ao aumentar o consumo de cafeina, que pode estar presente no café e no ch4,
por exemplo, diminui-se o consumo de leite, que é uma importante fonte de calcio ©”. A relago

, . . - 7
entre a cafeina e o metabolismo 6sseo ¢ muito complexa 77,

6.2. Outros Factores

Alguns estudos mostraram que o consumo de tabaco aumenta as fracturas da anca e
diminui a densidade mineral éssea. Nos homens o risco é duas vezes maior em fumadores que
em ndo fumadores. Em mulheres, o peso ¢ um factor de maior risco entre fumadoras, ou seja,
mulheres magras que fumem tém um risco quatro a cinco vezes superior de fractura da anca que
mulheres que ndo fumem, enquanto que mulheres obesas fumadoras parecem estar protegidas
contra os efeitos adversos do tabaco “#*%,

O fumo no sexo feminino parece ter um efeito anti-estrogénico, enquanto que no sexo

masculino reduz os niveis de testosterona. As deficiéncias em estrogénios e androgénios
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conduzem a um aumento da reabsorgdo dssea, que por sua vez conduz a perda de massa Ossea
®% O consumo de tabaco determina redugio dos niveis plasmaticos de estrogénios, associa-se
habitualmente a cessagdo mais precoce da funglio ovdrica e parece dificultar a absorgdo de
calcio no aparelho digestivo pelo que constitui, especialmente em mulheres, um factor de risco
consideravel “9.

Quando individuos de ambos os sexos param de fumar, os valores hormonais

. . , 9
normalizam, bem como a actividade 6ssea .

6.3. O Tratamento e a Prevencio da Osteoporose

O tratamento da osteoporose em mulheres em pds menopausa inclui, usualmente, uma
suplementag@o em célcio e a prescrigdo de medicamentos que diminuem a reabsorgdo dssea, que
incluem estrogénios, calcitonina e alendronato 7.

A suplementagdo em célcio em mulheres em p6s menopausa reduz a taxa anual de perda
6ssea TN No entanto, no inicio da menopausa ndo ha qualquer correlagdo positiva entre a
maior ingestdo de célcio e menor perda de massa Ossea, pois nesta situagdo a perda de massa
6ssea é provocada pela baixa concentragdo de estrogénios ®*'”. Em idosos previne ou reduz a
perda de massa 6ssea %2,

Alguns estudos demonstram que o aumento da ingestdo de calcio ou a suplementagio
deste pode reduzir a perda de massa éssea apés a menopausa *®. No entanto, ha alguma
evidéncia de que a suplementagfo de calcio ¢ mais efectiva em mulheres com baixa ingestdo de
célcio CH6),

Se a suplementagdo em célcio for efectuada através de uma maior ingestio de alimentos
ricos em calcio, ndo havera gastos econémicos, apenas uma alteragdo dos habitos alimentares, o

que é benéfico para individuos sem grandes possibilidades econdmicas. Podem assim obter-se

grandes beneficios com uma ingestdo alimentar saudavel ©.
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Existem certas dificuldades em estimar qual a quantidade de calcio necessaria para a
manutengio da saiide do esqueleto, uma vez que as RDA’s para a ingestéo de calcio variam ao
longo da vida 2.

A suplementagdo em célcio e em vitamina D afecta a massa Ossea pela supressdo da
sintese de PTH, reduzindo assim o furnover Gsseo e prevenindo o aparecimento de fracturas
(69), inclusivamente as fracturas da anca **®®. Por este motivo a monitorizagdo da vitamina D
é muito importante “®. A suplementagdo em ambos permite que haja substrato necessério para
que ocorra a mineralizagio, bem como optimiza os niveis hormonais necessarios para que a
absorgéo de calcio seja eficiente. Esta suplementagdo influencia significativamente a incidéncia
de fracturas ndo vertebrais, bem como a manutengdo da massa Ossea e reduz para metade a taxa
de fractura da anca @100,

O papel do célcio e da vitamina D no tratamento da osteoporose tem sido muito
debatido. Sabe-se que o calcio tem efeito na massa Ossea, mas acima de um certo valor, ndo

ocorre acumulagdo de massa 6ssea %2,

O tratamento com célcio e vitamina D tem poucos efeitos secundarios ).

A calcitonina, tal como os estrogénios, pode causar um pequeno aumento da massa
Ossea. Os seus efeitos parecemn aumentar quando hd uma maior ingestdo de calcio, quer
alimentar, quer sob a forma de suplementos *”.

As vias de perda de massa Ossea relacionadas com a idade podem ser inibidas numa
série de pontos . No entanto, existem poucos dados acerca de medicamentos que influenciem
o pico de densidade mineral 6ssea “?. O medicamento ideal ainda nio esta disponivel, mas
muitos medicamentos ja demonstraram certos beneficios .

Os medicamentos que se utilizam para o tratamento de doengas Osseas classificam-se
em inibidores da reabsor¢do Ossea e estimuladores da formagdo Ossea, provocando um aumento
da densidade mineral 6ssea limitada ou directa, respectivamente .

Entre os medicamentos que inibem a reabsorgdo Ossea destacam-se a terapia hormonal

substitutiva, a tibolona, estrogénios especificos de alguns tecidos, a progesterona, os
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bifosfonatos, o etidronato, o alendronato, outros bifosfonatos, a calcitonina, o célcio e a
vitamina D, o calcitriol, os esteréides anabolicos, a ipriflavona, os antagonistas da integrina, os
inibidores da bomba de protdes e a amilina. Dos que estimulam a formagdo éssea podemos
enumerar o fluorido, os factores de crescimento dsseo, a hoﬁnona de crescimento, a PTH,
alguns agonistas/antagonistas dos receptores de calcio das células paratireoideias, analogos da
vitamina D e sais de estroncio 2.

As intervengdes de educagdo alimentar devem ser vistas como um complemento as
intervengdes farmacoldgicas para prevenir a osteoporose %),

A prevengdo da osteoporose baseia-se fundamentalmente nas medidas que possibilitam
a obtengdo do melhor pico de massa 6ssea, na preservagdo desse maximo ou atenuagio da perda
progressiva que se verifica com o avangar da idade e, finalmente, na minimizag¢do de factores
ambientes que reconhecidamente facilitam ou agravam o seu aparecimento “. Dentro dos
factores ambientes salientam-se: a pratica de exercicio fisico, sempre que possivel, a prevengdo
da caréncia em vitamina D, a diminui¢8io do consumo de alcool, a redugdo de habitos tabagicos
€ a suplementag@o, sempre que necessério, em calcio 1949,

A prevengdo terd de fazer-se, fundamentalmente, através de uma alimentagdo correcta,

combatendo o sedentarismo e evitando os factores de risco que, em maior ou menor grau,

contribuem para o agravamento da situago “%.
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7. CONCLUSAO

A vitamina D estd presente em varios 6rgdos alvo, mas é protagonista no metabolismo
dsseo.

As suas concentragdes podem variar de acordo com.vérios factores e em idosos §é
predominante a importdncia que apresenta na preservagdo da massa dssea, visto que este grupo
etdrio esta sujeito a uma série de diferentes factores que ndo estdo presentes nos individuos mais
jovens.

Um factor muito importante na manutengdo da massa 6ssea ¢ a ingestdo alimentar ao
longo da vida, que devera ser diversificada e portadora de todos os macro e micronutrimentos.
Esta diversidade ¢ também importante em idosos pois estes sdo mais susceptiveis e apresentam
uma menor ingestdo energética e, consequentemente menor aporte de vitaminas.

As baixas concentragbes de calcidiol encontradas em idosos sugerem que se deveria
aumentar o consumo de alimentos que contenham teores mais elevados em vitamina D ou
suplementar estes individuos com a mesma.

A educagdo alimentar nesta faixa etiria deve ser um importante objectivo das
sociedades modernas, bem como a educagdo alimentar dos mais jovens, uma vez que serdo 0s
idosos do futuro.

E necessario um melhor conhecimento nutricional para prevenir e combater as doengas
Osseas eficazmente, tornando o seu tratamento menos dispendioso e aumentando a qualidade de

vida com a esperanga de vida dos idosos.
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