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Resumo

Obijetivo: A deficiéncia de vitamina D (VD) pode estar relacionada com a gravidade da
dermatite atépica (DA) e a sua suplementagdo seria um adjuvante no tratamento. O
objetivo deste estudo foi determinar a relacdo entre a gravidade da DA e os niveis
séricos de VD.

Método: Estudo transversal, prospectivo com pacientes menores de 14 anos,
atendidos em hospital de nivel terciario, no periodo de abril a novembro de 2013.
Todos preencheram os critérios clinicos de Hanifin e Rajka para o diagnostico de DA.
A gravidade da doenga foi determinada de acordo com o indice de pontuacdo da DA
(SCORAD) e foi classificada como leve (pontuagdo menor do que 25), moderada
(entre 25-50) ou grave (maior que 50). Os niveis séricos de vitamina D [25 (OH) D]
foram determinados por método de ensaio quimioluminescente de microparticulas e os
valores foram classificados como: suficientes (superiores a 30 ng/ml), insuficientes (29
a 21 ng/ml) e deficientes (inferiores a 20 ng/ml). A analise estatistica foi realizada pelo
programa Statistica 10.0® (Statsoft), sendo utilizados os testes Qui-quadrado Pearson
e Kruskal-Wallis.

Resultado: Cento e cinco pacientes preencheram os critérios de inclusdo. A mediana
das idades foi 6,3%£3,7 anos (3 meses —14 anos), dos quais 59 (56,1%) eram meninas.
A avaliagao foi realizada em 74 (70,4%) pacientes no inverno, 28 (26,8%) no outono e
3 (2,8%) na primavera. Foram diagnosticadas DA leve, moderada e grave em 58
(55,2%), 24 (22,8%) e 23 (21,9%) criangas, respectivamente. A deficiéncia de VD
ocorreu em 45 individuos (42,9%). Destes, 24 (53,3%) apresentavam DA leve, 13
(28,9%) moderada e 8 (17,7%) grave. Niveis insuficientes de VD foram encontrados
em 45 (42,9%), que foram diagnosticados como DA leve em 24 (53,3%), moderada em
9 (20%) e grave em 12 (26,7%). E entre as 15 (14,2%) criangas com niveis de VD
suficientes, 10 (60,7%) tinham DA leve, 2 (13,3%) moderada e 3 (20%) graves. Os
niveis médios de VD foram respectivamente de 22,1+7,3 ng/ml na DA leve, 20,846,5
ng/ml na moderada e 21,88+9,3 ng/ml na grave.

Conclusao: os niveis de 25-hidroxivitamina D foram deficientes ou insuficientes em
85% das criancas avaliadas, mas a concentracdo sérica de nao foi significativamente
relacionada com a gravidade da dermatite atopica.



Abstract

Obijective: A deficiency of vitamin D (VD may be related to the severity of atopic
dermatitis (AD) and its supplementation would be an adjuvant treatment. To determine
if a statistically significant relationship exists between serum 25-hydroxyvitamin D
concentration and AD severity.

Method: A cross-sectional study was conducted of patients with AD who were 1 to 14
years of age and had clinical criteria of Hanifin and Rajka for the diagnosis of AD,
treated at a tertiary hospital between April-November 2013. The severity of disease
was determined according to the index score of AD (SCORAD) and was classified as
mild (< 25) , moderate (25-50) and severe (> 50). Serum levels of vitamin D [25 (OH)
D] were determined by the method of chemiluminescent microparticle assay and
values were classified as sufficient (> 30 ng/ml) , insufficient (29-21 ng/ml) and
defficient (< 20 ng/ml). Statistical analysis was performed using Statistica ® 10.0
(Statsoft ) program; the Pearson chi-square tests and Kruskal -Wallis tests were used.
Results: One hundred and five patients were included in the analysis. The median age
was 6.3 + 3.7 years (3 months -14 years), of whom 59 (56.1 %) were girls. The
evaluation was performed in 74 (70.4 %) patients in winter, 28 (26.8 %) in the fall and 3
(2.8 %) in the spring . Were diagnosed mild AD, moderate and severe in 58 (55.2 %) ,
24 (22.8 % ) and 23 ( 21.9 % ) children, respectively . VD deficiency occurred in 45
children (42.9 %). Of these, 24 (53.3 %) had mild AD, 13 ( 28.9 %) had moderate and 8
(17.7%) severe. Insufficient levels of VD were found in 45 (42.9%) who were diagnosed
mild AD 24 (53.3%) cases, moderate in 9 (20 %) and severe in 12 (26.7%) . And
among the 15 (14.2%) children with sufficient levels of VD, 10 (60.7 %) had mild AD , 2
(13.3%) moderate and 3 (20 %) severe . Mean levels of VD were respectively 22.1 +
7.3 ng/ml in mild AD, 20.8 + 6.5 ng/ml in the moderate and 21.88 + 9.3 ng/ml in the
grave .

Conclusion: The levels of 25 -hydroxyvitamin D were deficient or insufficient in 85 %
of the children. However serum 25-hydroxyvitamin D concentration is not significantly
correlated with AD severity in our pediatric population.



Introducao

Estudos clinicos e epidemiolégicos demonstram que a deficiéncia de vitamina
D (VD) pode estar associada com a gravidade da dermatite atopica (DA) " .

Na avaliacdo dos niveis séricos de VD em individuos com DA, Peroni et al
constataram maior intensidade dos sintomas nos pacientes com menores
concentragdes da VD® . E em um estudo com 73 criangas, os niveis de VD de
participantes com DA moderada e grave foram significativamente menores do que
aqueles com doenca leve® .

Apesar de existirem estudos que investigam o efeito de VD na gravidade da
DA, os seus resultados sdo controversos. Chiu et al em um estudo transversal
submeteu 94 pacientes entre um e 18 anos ao SCORAD e a dosagem sérica de VD e
demonstrou que a concentragao sérica de VD nao teve correlagédo significativa com a
gravidade da doenga .

Em funcdo destes resultados conflitantes, este estudo tem como objetivo
determinar se existe relacao entre a gravidade da DA e os niveis séricos de VD.
Métodos

Foi um estudo transversal com pacientes pediatricos portadores de DA,
atendidos em servigco de nivel terciario, em Curitiba, Parana, Brasil. As avaliagdes
ocorreram entre 01 de abril de 2013 e 30 de novembro de 2013, e foram categorizadas
de acordo com as estagbes do ano: inverno (periodos de 21/06 a 21/09), primavera
(22/09 a 20/12) e outono (20/03 a 20/06).

Foram incluidas criangas até 14 anos que preencheram os critérios Hanifin e
Rajka ® para DA e que realizaram a dosagem sérica de vitamina D. O estudo foi
aprovado pelo Comité de Etica da instituigao.

Foram excluidos os pacientes que fizeram uso de suplementagdo vitaminica
menos de 6 meses antes da consulta e/ou aqueles com as seguintes condicdes:
sindrome de hiperimunoglobulinemia; doenga cronica sistémica, exceto asma ou rinite
alérgica; terapia sistémica prévia ou fototerapia para tratamento da DA; deficiéncia de
VD diagnosticada anteriormente e corticoterapia crénica sistémica.

Todos os pacientes foram submetidos a exame dermatolégico completo,
incluindo pele, mucosas e faneros, realizado por um pediatra com supervisdo de um
dermatologista pediatrico. A gravidade da dermatose foi avaliada por meio do indice
de pontuacdo de gravidade da dermatite atépica (SCORAD)® , aplicado por um Unico
médico dermatopediatra. A doenca foi classificada como leve (pontuagdo menor do
que 25), moderada (entre 25-50) ou grave (maior 50).



Todos os pacientes foram submetidos a uma Unica coleta de sangue, no dia da
primeira avaliagao. O nivel sérico de vitamina D foi medido como [25 (OH) D], usando
o0 método de Ensaio Quimioluminescente de Microparticulas (CMIA).

Os valores de VD foram classificados, em uma andlise descritiva, como:
suficientes (superiores a 30 ng/ml), insuficientes (29 a 21 ng/ml) e deficientes
(inferiores a 20 ng/ml). Pacientes com concentra¢cdes vitaminicas deficientes ou
insuficientes foram tratados com suplementacao de VD.

Foram analisadas as variaveis: sexo, idade, fototipo conforme a classificacdo
de Fitzpatrick "%, renda mensal, tempo de acompanhamento e tratamentos instituidos
anteriormente.

Os dados foram digitados em planilha eletrénica (Microsoft Excel®) e
analisados no programa Statistica 10.0® (Statsoft). Foram aplicados os testes Qui-
quadrado de Pearson e teste Kruskal-Wallis. Para todos os testes foi considerado o
nivel de significancia de 5%. A amostra foi estimada para obter poder de teste minimo
de 90%.

Resultados

Dos 122 pacientes com DA avaliados no periodo, foram excluidos 17, pela
indisponibilidade do resultado da VD sérica. Portanto, 105 pacientes foram incluidos
no estudo.

A mediana de idade foi 6,3 (3 meses — 14 anos), e 59 (56,2%) eram meninas.
O tempo médio de acompanhamento da doenca foi de 2,3 anos (variou de 1 consulta
a 11 anos). A avaliacao foi realizada em 74 (70,4%) pacientes no inverno, 28 (26,8%)
no outono. Referente a renda mensal familiar, 35 (33,3%) recebiam 1 a 2 salarios
minimos e 35 (33,3%) recebiam 2 a 4 salarios minimos (Valor do salario minimo U$
306).

Os fototipos mais encontrados, conforme a classificagcéo de Fitzpatrick foram o
tipo lll e IV com 48 (45,7%) e 26 (24,7%) criangas respectivamente. As caracteristicas
do grupo estudado estdo descritas na tabela 1.

A mediana do SCORAD foi 27,9 e foram diagnosticadas DA leve, moderada e
grave em 58 (55,2%), 24 (22,8%) e 23 (21,9%) criancas, respectivamente.

A deficiéncia de VD ocorreu em 45 individuos (42,9%), niveis insuficientes de
VD foram encontrados em 45 (42,9%), e em 15 (14,2%) criangas o0s niveis de VD
foram suficientes. O gréafico 1 apresenta a distribuicdo do percentual de pacientes em
cada categoria de gravidade da DA conforme os niveis de vitamina D.

A mediana da concentracao sérica de [25 (OH) D] foi 21,7 ng/ml na populacao
estudada. Os niveis médios de VD foram respectivamente de 22,1+7,3 ng/ml na DA



leve, 20,8+6,5 ng/ml na moderada e 21,88+9,3 ng/ml na grave. As caracteristicas da
dermatite atopica e os niveis de vitamina D encontrados estdo na tabela 2.

Discussao

A (VD) tem sido reconhecida por seu efeito na imunomodulagdo' além da
homeostase do célcio". Diversos estudos apontam uma correlagdo inversa entre DA e
a concentragdo sérica de VD @', Os dados na literatura sdo controversos quanto a
relacdo entre niveis da vitamina e a gravidade da doenca" .

Ao determinar os niveis séricos desta vitamina, Peroni et. al. avaliaram 37
pacientes pediatricos portadores de DA e encontraram niveis deficientes em 21% ©.
Chiu et. al. mostraram que a deficiéncia de VD ocorreu em 39% das 94 criancas
avaliadas com a doenca . Na amostra aqui estudada, 42,9% das criancas eram
deficientes em VD. Desta forma, parece que o percentual de pacientes com DA que
apresenta deficiéncia de VD varia entre os estudos de 20 a 42%, demonstrando a
importédncia de avaliar os niveis séricos desta vitamina nos pacientes com esta
dermatose.

N&o existe um consenso na literatura atual sobre quais sao os valores ideais da
concentragdo sérica da VD em pacientes normais. Entretanto, niveis séricos acima ou
abaixo dos considerados normais parecem determinar consequéncias clinicas e
influenciar na fisiopatologia das doengas alérgicas 2. Além disso, ha divergéncias
quanto a posologia de reposi¢cdo recomendada dessa vitamina, especialmente em
criancas com DA.

Varios autores encontraram associagao significativa entre niveis inadequados
de VD e gravidade da DA, no entanto estes estudos avaliaram um nimero pequeno de
pacientes ' Por outro lado, Chiu et. al. avaliaram o valor sérico de VD de 94
pacientes pediatricos com DA e, assim como demonstrado na presente pesquisa, nao
observaram uma correlagéo significativa com a gravidade da doencga (r = 0.001, p =
0,99) ©.

A capacidade de sintese de VD depende de alguns fatores como quantidade
de exposicao solar, periodo do ano (menor sintese no inverno), latitude geografica,
horario do dia, cobertura corpérea, fumaca/poluicdo, conteido de melanina e uso de
protecdo solar™. Embora seja importante reconhecer e considerar esses fatores de
influéncia e variaveis, a heterogeneidade dos grupos estudados pode dificultar o
desenho das pesquisas clinicas e resultar em fatores de confusdo para a analise
estatistica.

Assim, as limitagbes deste estudo foram a incapacidade de controlar a
exposicao a luz solar natural e a ingestdo da VD na dieta. Além disso, 0s pacientes
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nao foram avaliados quanto a sensibilizagdo atdpica, com testes cuténeos de leitura
imediata.

Este estudo permitiu observar que as criangas com DA apresentaram niveis de
VD abaixo do normal sem relagdo com a gravidade da doenca, mas muitas perguntas
ainda precisam ser respondidas quanto ao papel da VD na DA, sobretudo se existe
relacdo com sensibilizacado atopica e se sua reposicao interfere na evolugao clinica.

Conclusao

A concentracao sérica de vitamina D foi deficiente ou insuficiente na populagéao
estudada, mas nao foi significativamente relacionada com a gravidade da dermatite
atopica.

Sao necessarias mais pesquisas para determinar se a deficiéncia de VD é mais
prevalente em criangcas com DA ou se a presenca de outros fatores, como raca ou
geografia, contribuem para o alto indice de valores inadequados de VD, encontrados
na presente amostra. Também é importante avaliar se a suplementagcao vitaminica
infulencia na resposta ao tratamento, o que podera colocar a VD como um adjuvante
importante para a terapéutica da DA.



Tabela 1: Caracteristicas clinicas e demograficas da amostra

Estagcédo do ano

Numero (%)

Inverno 74 (70,4)
Outono 28 (26,8)
Primavera 3 (2,8
Sexo,

Masculino 46 (43,8)
Feminino 59 (56,
Renda mensal*,

Até 1 salario minimo 13 (12,4)
1 a 2 salarios minimos 35 (33,3)
2 a 4 salarios minimos 35 (33,3)
Mais que 4 salarios minimos 11 (10,5)
Nao sabem ou sem renda fixa 11 (10,5)
Fototipo,

I 2(1,9)

Il 24 (22,9)
1 48 (45,7)
\% 26 (24,8)
Vv 4 (3,8)
Vi 1(0,9)
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* Valor do salario minimo U$ 306 (2013/2014).

Tabela 2: Caracteristicas da dermatite atéopica o os niveis de vitamina D

encontrados



Gravidade da DA, numero (%)

Leve ( <25) 58 (55,2)
Moderada (25-50) 24 (22,8)
Grave ( >50) 23 (22,0)
Nivel de vitamina D, numero (%)

Suficiente (>30 ng/mL) 15 (14,2)
Insuficiente (21-29 ng/mL) 45 (42,9)
Deficiente (<20 ng/mL) 45 (42,9)
Nivel médio de VD (ng/ml)

DA leve 22,1+7,3
DA moderada 20,846,5
DA grave 21,849,3

** SCORAD: indice de pontuacao de gravidade da dermatite atépica
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Grafico 1: Distribuicao da gravidade de dermatite atépica (pelo SCORAD)

conforme os niveis séricos de vitamina D.
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