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A esclerose sistémica (ES) € uma doenca auto-imune rara cujos pilares
fisiopatologicos sao a disfuncao vascular, a presenca de auto-anticorpos e
a fibrose tecidual progressiva. A deficiéncia de vitamina D tem sido
frequentemente descrita na ES'. A vitamina D possui receptores em
células do sistema Imune e parece apresentar um efeito
predominantemente imunossupressor, atravées da modulacao do perfil das
citocinas, e, portanto, protetivo contra o0 desenvolvimento da
auto-imunidade®*.
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Figura 1: Fungdes da vitamina D no Sistema Imunologico. Em destaque estao as citocinas avaliadas no presente
estudo.
Fonte: Non-Classical Effects of Vitamin D: Hewison Hewison Research Lab, UCLA

Tendo em vista que a relevancia da hipovitaminose D na fisiopatologia
da ES e que o possivel impacto da sua suplementacao ainda nao estao
bem estabelecidos na literatura, os nossos objetivos foram avaliar
0S niveis sericos de vitamina D em paciente com ES e sua correlacao com
as caracteristicas clinicas e perfis de citocinas.

Pacientes do ambulatorio de ES do HCPA (n=50),
que preenchiam os criterios do Colegio Americando de Reumatologia para
o diagostico da doenca, foram entrevistados e examinados de acordo com
um extenso questionario padronizado para avaliar lesdoes em 6rgaos-alvos,
duracao de doenca, suplementacao de vitamina D, exposicao ao sol e uso
de protetor solar.

Doadores de sangue do Banco de Sangue do HCPA (n = 35), nao
pareados, sem historia previa de doenca autoimune ou hematoldgica,
compuseram o grupo controle. Amostras de sangue dos pacientes e dos
controles foram coletadas entre outubro de 2016 e marco de 2019. Os
niveis de 25 (OH) vitamina D foram medidos por quimioluminescéncia e a
concentracao serica das citocinas foi determinada por citometria de fluxo.

O presente estudo encontrou niveis inferiores de vitamina D em
pacientes com ES (23,9 = 8,5 ng/mL) em comparagcao com o grupo controle
(30,2 £ 6,2 ng/mL; p = 0,002; d = 0,846), apesar da suplementacao mais
frequente de vitamina D em pacientes com ES (p = 0,014). Em ambos os
grupos, o nivel sérico de vitamina D nao foi associado com o0 uso de
protetor solar ou com a frequéncia de exposicao solar. Nao foram
encontradas associacoes significativas entre as concentracoes de vitamina
D e os niveis de citocinas. Niveis seéricos de Interleucina-6 (IL-6) foram
significativamente elevados e positivamente correlacionados com a
extensao da esclerodermia nos pacientes com ES (p = 0,024).

Caracteristicas dos participantes

Sexo
Feminino 94% 94.3%
Masculino 6% 5,6%
C°rB°:2n'°C‘Z'e 80% 68.6%
. 20% 31,4%
Nao-brancos
Idade, média (DP) 57,2 (12,8) 54,6 (11,5)
S_uple_mentagao de 549, 249,
Vitamina D
Subtipo da doenca
Limitada 2% emmee-
Difusa 28%

Niveis de Vitamina D em Paciente com ES e Controles

25-OH-vitD média ng/mL 23.9 £ 8.5 ng/mL 30r;2lrinﬁ.2
Normal (30—100 ng/mL?) 12/50 (24) 13,35 (52) 0,002
Insuficiéncia (10-30 ng/mL) 36/50 (72) 12/25 (48) |
Deficiéncia (<10 ng/mL) 2150 (4) 0/25 (0)
Paratorménio (PTH) 56.1 pg/mL 44.9 pg/mL 0.026

Perfil de Citocinas e Niveis de Vitamina D em
Paciente com ES

TH1
_ 0.85(0.68-1.39)  1.11 (0.73-1.53)
:Iﬁﬁ_’v"% r;‘r';“_ 1.64 (1.35-2.17)  1.50 (1.28-1.87) 8'28673
TNF., pgiml 2.38 (2.15-2.77)  242(214-2.92) 0.
TH2
4 oa/ml 1.37 (1.02-2.24)  1.60 (1.07-2.36)  0.413
-4, pg/mL 422 (3.19-6.09)  4.39(3.33-8.11)  0.776
-6, pg 229 (2.11-2.63)  2.26 (2.01-2.39)  0.237
_-10, pg/mL

Nosso estudo mostrou uma alta prevaléncia de hipovitaminose D em
pacientes com ES em comparacdo com individuos saudaveis, apesar do
maior uso de suplementacao no grupo de pacientes, replicando associacao
ja demonstrada em outros trabalhos. Esses resultados sugerem que a
recomendacao atual de suplementacio de vitamina D pode ser insuficiente
para esses pacientes, e o0 uso de doses maiores pode ser necessario.

A hipovitaminose D pode participar da patogénese da doenca, entretanto
nao houve associacao entre os niveis de vitamina D com as citocinas
avaliadas. O perfil de citocinas ao longo do curso da ES nao esta bem
estabelecido, e o tempo de doenca pode ser um fator confundidor. Mais
estudos sao necessarios para elucidar a interacao da vitamina D com
outros agentes do sistema imunologico que possam estar envolvidos na
patogénese da doenca, visando.a descoberta. de novos alvos terapéuticos.
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