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RESUMO

Introducdo: A vitamina D ¢ a inica vitamina sintetizada na pele através do Sol, estando o seu défice
associado a um aumento da mortalidade global. Porém, existem poucos estudos de prevaléncia do
défice de vitamina D, sobretudo em populagdes sem fatores de risco para hipovitaminose D. O obje-
tivo primario deste estudo ¢ determinar a prevaléncia de hipovitaminose D na populagao entre os 19
e 64 anos, sem co-morbilidades que afetem o metabolismo da vitamina D.

Material e Métodos: Foi realizado um estudo observacional, transversal descritivo.

Aos 313 utentes incluidos no estudo, foi doseado o nivel de 25-hidroxivitamina D, no sangue veno-
so, entre 1 de fevereiro e 30 de abril de 2016.

Resultados: Dos 313 participantes, 219 realizaram doseamento de 25-hidroxivitamina D. A maioria
(70,9%) era do sexo feminino, com uma média de idades 47 anos e um indice de Graffar mediano de
3. O indice de massa corporal médio foi de 25 kg/m2 e 26,2% referiram tabagismo ativo. A maioria
(69,9%) apresentava um emprego ativo e trabalhava em regime diurno e no interior de edificios.
A mediana de exposigdo solar por semana e do uso de protegdo solar originou um valor nulo. Dos
participantes, 83,65% apresentava niveis inadequados de 25-hidroxivitamina D, sendo que a média
do resultado analitico deste parametro foi de 16,93 ng/dL.

Discussdo e Conclusdo: A maioria da populagdo apresenta niveis inadequados de vitamina D. Este
estudo podera servir de termo para futuras investigacdes.

VITA D: The Prevalence of Hypovitaminosis D in Oporto
Metropolitan

ABSTRACT

Introduction: Vitamin D is the only vitamin synthesized in the skin through the sun, and its deficit is
associated with an increase in global mortality. However, there are few studies of the prevalence of
vitamin D deficiency, manly among populations without risk factors for hypovitaminosis D. The pri-
mary goal of this study is to determine the prevalence of hypovitaminosis D in a population between
19 and 64 years old, without other morbidities that affect the metabolism of vitamin D.

Methods: Observational descriptive transversal study. In all 313 patients included in this study we
measured the levels of 25-hydroxy vitamin D in the venous blood, between the 1st of February and
the 30th of April of 2016.

Results: Of the 313 participants, 219 collected venous blood sample for the measurement of 25-hy-
droxy vitamin D. The majority (70.9%) was female, with a mean age of 47 years and a mean Graffar
index of 3. The mean body mass index was 25 kg/m?2 and 26.2% referred to be smokers. The major-
ity (69.9%) were professionally active and worked in a daytime regime and indoors. The weekly
median of sunlight exposure and use of solar protection was null. A percentage of 83.65% of the
participants presented inadequate levels of 25-hydroxy vitamin D, and the average of analytical
result in this parameter was 16,93 ng/dL.

Discussion and Conclusion: The majority of the population presents inadequate levels of vitamin
D. This study may serve as a reference for future investigations.
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Metabolismo. Este € um artigo Open Access sob uma licenga CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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Introducio

A vitamina D ¢ a Gnica vitamina sintetizada na pele através do
Sol, sendo este responsavel por 90% a 95% do total da sua dose
diaria.' Fatores como a cor da pele, utilizagdo de protetor solar e a
idade afetam a produg¢do e os niveis de vitamina D.?

O termo vitamina D (calciferol) refere-se a todas as formas de
vitamina D presentes na natureza — vitamina D3 (colecalciferol) e
vitamina D2 (ergocalciferol). Ambas sdo metabolizadas no orga-
nismo em metabolitos passiveis de doseamento. A 1,25 di-hidroxi-
vitamina D3 (1,25-2[OH]D3, calcitriol) ¢ a forma biologicamente
ativa da vitamina, sendo, no entanto, um mau preditor das reservas
organicas. Por sua vez, a 25 hidroxivitamina D (25[OH]D, calci-
diol) corresponde ao metabolito encontrado em maior concentragio
na circulagdo, sendo mais frequentemente utilizada na aferi¢ao do
défice vitaminico.>”

Apesar de ndo haver consenso quanto aos valores 6timos de
vitamina D, a sociedade de endocrinologia descreve que a concen-
tragdo de vitamina D no sangue ¢ considerada normal quando os va-
lores se encontram entre 30 e 100 ng/dL.” Abaixo do limite inferior
consideram-se dois patamares de reducdo: a insuficiéncia, quando
os valores se situam entre 21 e 29 ng/dL, e a deficiéncia, quando
os valores sdo menores que 20 ng/dL.> A vitamina D desempenha
um papel essencial na homeostasia do calcio e fosforo ao longo de
toda a vida.! Assim, o défice de vitamina D constitui um fator con-
tribuinte, na idade adulta, para a osteoporose.® Acresce que existem
recetores para a vitamina D em inumeros outros tecidos. Assim, esta
vitamina esta igualmente envolvida na inibi¢cdo da angiogénese, na
producdo de insulina e na inibigdo da producdo de renina.* Varios
estudos demonstraram ja que o défice de vitamina D pode associar-
-se ndo so a patologias do foro musculo-esquelético, como ao au-
mento do risco cardiovascular e da mortalidade global.*®

A maioria dos estudos publicados até ao momento tem-se fo-
cado nas faixas etarias abaixo dos 18 anos e acima dos 65 anos,
existindo poucos estudos em populagdes sem fatores de risco para
hipovitaminose D, com idades compreendidas entre os 19 e os 64
anos.”"

A exposicao solar e o angulo de incidéncia dos raios solares sdo
dos fatores mais determinantes para a ativagdo da vitamina D na
pele. Apesar da radiagdo UV ser ubiqua na maior parte do globo,
apenas nos paises localizados em latitudes inferiores a 33°, a radia-
¢ao solar converte eficazmente a vitamina D no seu metabolito ativo
durante todo o ano. A populagdo das regides situadas em latitudes
superiores a 33° podera estar em risco de hipovitaminose D, princi-
palmente durante os meses de Inverno.” Estima-se que em Espanha
e nos Estados Unidos da América, 34% da populagdo adulta entre
os 18 e 0s 65 anos apresente défice de vitamina D; em Italia, a pre-
valéncia de défice sera de 51% no sexo masculino e 75% no sexo
feminino.'’ Portugal situa-se numa latitude compreendida entre os
33° e os 43° Norte,'" pelo que o potencial para hipovitaminose em
Portugal é grande. Desta forma, atendendo a localizagdo geografica
de Portugal e a auséncia de estudos de prevaléncia, que excluam to-
dos os fatores de risco para hipovitaminose D, no nosso pais e nesta
faixa etdria, pretende-se com este estudo determinar a prevaléncia
de hipovitaminose D na populagido do Grande Porto.

A importancia deste estudo prende-se com a aferi¢do pela pri-
meira vez em Portugal dos niveis vitamina D na populagao entre os
19 e 64 anos e sem fatores de risco conhecidos para a doenga.

O objetivo do estudo é estimar da prevaléncia de hipovitami-
nose D na populagdo entre os 19 e 64 anos sem co-morbilidades
que interfiram com o metabolismo da vitamina D, inscrita em cinco
USF do Grande Porto.

Material e Métodos

Realizamos um estudo observacional e transversal em 5 Uni-
dades de Saude Familiar (USF) do Grande Porto (USF Valbom -
Agrupamento de Centros de Saude (ACeS) Grande Porto II, USF
Porto Douro — ACeS Grande Porto V, USF Arca d’Agua, USF Novo
Sentido e USF Porto Centro - ACeS Grande Porto VI), entre margo
de 2016 e junho de 2016.

A populacdo em estudo incluiu utentes com idades compre-
endidas entre os 19 e os 64 anos, inscritos nas USF supracitadas
aquando da colheita dos dados. Foi selecionada uma amostra nao
probabilistica de conveniéncia de 313 utentes.

Como critérios de exclusdo definiram-se utentes com fototipo 6,
segundo a escala de Fitzpatrick,'? utentes institucionalizados, gra-
vidas ou a utentes a amamentar, doentes com sindrome do intestino
curto, doenga celiaca, doenca de Crohn, fibrose quistica, insuficién-
cia pancredtica, patologia hepatica, obesidade ou antecedentes de
cirurgia bariatrica, hipoparatiroidismo, sarcoidose, sindrome nefro-
tica, insuficiéncia renal cronica, raquitismo hereditario, queimadu-
ras cutdneas extensas (> 40% da superficie total), psoriase, ictiose;
consumo de risco ou consumo nocivo de alcool, osteoporose, osteo-
malacia, hiperparatiroidismo, tuberculose ou linfomas. Igualmente,
foram excluidos utentes sob terapéutica farmacoldgica com vitami-
na D ou analogos, corticosterdides em regime terapéutico cronico,
farmacos antipsoriaticos, carbamazepina, fenitoina, barbituricos,
isoniazida, rifampicina, farmacos antirretrovirais, cetoconazol, te-
ofilina ou colestiramina.

Para colheita de dados, aplicamos um questionario de preen-
chimento pelos investigadores. Para medi¢do de peso e calculo de
indice de massa corporal (IMC) foram utilizadas réguas e balangas
das respetivas unidades.

As variaveis de caracterizagdo sociodemografica estudadas fo-
ram a idade (variavel continua; anos), o género (variavel categorica;
feminino, masculino, outro), a profissao atual, a(s) profissdo(des)
exercida(s) nos ultimos doze meses, o horario laboral (variavel ca-
tegorica; noturno, diurno ou turnos) e o local de trabalho (variavel
categorica; exterior, interior € ambos).

As variaveis clinicas estudadas foram o indice de massa corpo-
ral (variavel categodrica ordinal; kg/m?2), o tabagismo ativo (variavel
categorica; sim, ndo), os antecedentes patologicos segundo Inter-
national Classification of Primary Care, 2" edition (ICPC-2)," a
medicacdo habitual, o fototipo cutineo (variavel categorica; 1, 2, 3,
4, 5)," a exposi¢do solar nos Gltimos seis meses (variavel catego-
rica ordinal; nimero de dias por semana), o uso diario de protetor
solar (variavel categorica ordinal; nimero de dias por semana) ¢ a
concentragao sanguinea de calcidiol (25-hidroxi-vitamina D) (va-
riavel continua; mg/dL), a utilizagdo de solario (variavel continua:
numero de dias por semana) e viagens a latitudes inferiores aquelas
do Porto (variavel continua: numero de dias por semana).

Para o doseamento dos niveis de calcidiol foi realizada uma co-
lheita de sangue venoso, entre os dias 1 de fevereiro e 30 de abril
de 2016, recorrendo ao método quimioluminescéncia quantitativa,
Siemens Advia Centaur CP, automated immunoassay system. Este
método doseia igualmente as duas formas de 25(OH)D: 25(OH)D,
€ 25(OH)D,, € possui o certificado da VDSCP.

Os investigadores contaram com o consentimento informado
escrito dos participantes no estudo tendo os mesmos sido guarda-
dos em formato de papel e tendo sido entregue uma cdpia ao parti-
cipante. O presente estudo teve parecer favoravel da Comissdo de
Etica para a Satde da Administracio Regional de Saude do Norte
(Processo numero 75-2015).

Os dados recolhidos foram organizados numa base de dados
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utilizando o programa Microsoft Office Excel 2011®, tendo poste-
riormente sido validados e analisados através do programa SPSS®
Statistics 19.

Para a analise das variaveis em estudo foi efetuada, inicialmen-
te, uma analise descritiva simples, com a determinagdo do niimero
total de casos, da frequéncia absoluta e relativa para cada variavel.
Também foram calculadas medidas de tendéncia central e efetuada
uma representagdo grafica dos resultados. Algumas variaveis foram
recodificadas em classes, conforme a distribui¢do dos casos obtidos.

Numa fase seguinte, procurou-se potenciais associagdes esta-
tisticamente significativas entre varidveis, recorrendo ao teste de
qui-quadrado.

Resultados

Dos 313 participantes incluidos, apenas 219 realizaram dosea-
mento de 25(OH)D. As caracteristicas dos participantes estdo resu-
midas na Tabela 1. As razdes para a ndo realizagdo do doseamento
foram varias: questdes de tempo, dificuldade em encontrar o labo-
ratorio e acidentes pessoais.

A amostra foi maioritariamente constituida por mulheres (70,9%
vs 29,1% de homens), com uma média de idade de 47 anos (DP
12,51, min.-max. [19 - 64]) e um indice de Graftar mediano de 3. O

Tabela 1. Resumo das caracteristicas dos participantes em estudo

Variavel Total (n=313)
Género

Feminino (%) 70,9 (n=222)
Masculino (%) 29,1 (n=91)
Idade (anos) 47,14 + 12,51
IMC (kg/m?) 24,98 +3,18
Situagao Profissional

Ativo (%) 69,9 (n=219)
Inativo (%) 31,1 (n=94)
Regime de trabalho

Noturno (%) 10,2 (n=32)
Diurno (%) 84,3 (n=264)
Turnos (%) 5,4 (N=17)
Local de trabalho

Interior (%) 88,4 (n=277)
Exterior (%) 2,6 (n=8)
Interior e Exterior (%) 8,9 (n=28)
Graffar (mediana) 3
Fotétipo (mediana) 3
Tabagismo ativo (%) 26,2 (n=82)
Viagens (%) 11,1 (n=35)
Prote¢do Solar (mediana) 0
Exposicio Solar (mediana) 0
Variavel Total (n=313)
25 (OH)D (ng/mL) 16,93 £ 6,42
% 25(OH)D >30 ng/mL 16,4 (n=36)
% 25(OH)D entre 20-30 ng/mL 26,0 (n=57)
% 25(OH)D entre 12-19 ng/mL 50,2 (n=110)
% 25(0OH)D <12 ng/mL 7,3 (n=16)

IMC médio foi de 24,98 kg/m2 (DP 3,18; min.-max. [17,28-29,86].
Do total da amostra, 26,2% referiram tabagismo ativo atualmente.

No que diz respeito a situagdo profissional, 69,9% apresentam
um emprego ativo e 31,1% sdo inativos, incluindo estudantes e re-
formados. Dos individuos com emprego ativo, a maioria (84,3%)
trabalha em regime diurno e no interior de edificios (88,4%).

Do total da amostra, 11,1% relataram viagens para destinos com
latitude inferior ao Porto nos 6 meses anteriores. Relativamente a
exposicao solar, a mediana de exposi¢ao por semana foi 0 (zero)
dias. Da mesma forma, a mediana de uso de protecdo solar foi 0
(zero) dias por semana. De referir que 4 participantes assinalaram
frequéncia de solario semanalmente.

Dos resultados analiticos de vitamina D, a média foi 16,93 ng/
mL (DP 6,42, min.-max. [4,9-38,2]). Apenas 16,4% dos participan-
tes apresentam niveis normais de 25(OH)D (>30 ng/mL), 26,0%
apresentam insuficiéncia de vitamina D (entre 20 e 30 ng/mL) e
57,5% apresentam deficiéncia de vitamina D (<20 ng/mL).

De forma a melhor classificar as co-morbilidades, optamos por
agrupar as patologias de acordo com o ICPC-2 (Tabela 2). As co-
-morbilidades mais frequentes foram enddcrinas (36,1%), incluindo
dislipidemia e diabetes mellitus, seguido das patologias do aparelho
circulatério presentes em 31,6% dos individuos. Dos individuos es-
tudados, 28,4% ndo apresentavam co-morbilidades.

Tabela 2. Frequéncia de individuos com co-morbilidades por grupo de ICPC-2
Co-Morbilidades % de individuos (n=313)
36,1% (n=113)

31,6% (n=99)

26,2% (n=88)

13,7% (n=43)

11,2% (n=35)

10,2% (n=32)

Outros 24% (n=75)

Sem Co-Morbilidades 28,4% (n=89)

Endodcrino, Metabolico e Nutricional

Aparelho Circulatoério

Psicologico

Sistema Musculo-Esquelético

Sistema Respiratorio

Aparelho Digestivo

Os niveis de 25(OH)D estao significativamente associados com
a idade (X2 = 32,32; p < 0,05). Esta associagdo ¢ fraca, com um
V Cramer 0,186. No que diz respeito a distribui¢do da vitamina D
segundo idade (Fig. 1), verifica-se uma clara diminui¢do da pro-
por¢do de valores normais de vitamina D com o aumento da idade.
Pelo contrario, a propor¢do de individuos com 25(OH)D <20 ng/

Distribui¢ao do Doseamento de Vitamina D segundo a Idade

100%
18.2%

!

0,
60% 18.8% 17.5%
16.4%
40% —
14.6%
20%
0% 1 1 1 \
18-29A 30-39A 40-49A 50-59A >60A

B <12ng/ml @ 12-19 ng/ml 20-29 ng/ml @ >30ng/ml

Figura 1. Distribuicdo do doseamento de vitamina D segundo idade
(X2=21,536; p =0,001)
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mL (deficiéncia de vitamina D) aumenta com a idade.

Os niveis de 25(OH) também estdo significativamente asso-
ciados com o fotdtipo (X2 = 25,623; p < 0,05). Esta associagao
também ¢ fraca (V Cramer 0,165). Pela andlise da distribuigao de
vitamina D segundo o fototipo (Fig. 2), ndo se verifica uma clara
relagdo entre os valores de vitamina D e o aumento do fotdtipo.

De facto, a propor¢do de individuos com 25(OH)D acima de 30
ng/mL (valor normal de vitamina D) aumenta do fototipo 1 até ao 4,
com valor inferior para o fototipo 5. Da mesma forma, a propor¢ao
de individuos com 25(OH)D > 20 ng/mL, ou seja, com deficiéncia
de vitamina D, diminui até ao fototipo 3, aumentando depois até ao
fototipo 5.

Distribuigao do Doseamento de Vitamina D segundo a Fototipo

27.3% 21,1%
60% 83%

5.7%
17.6%
40%
20% I
0% 1 1 1 1
1 2 3 4 5

B <12ng/ml @ 12-19 ng/ml

20-29 ng/ml |l >30 ng/ml

Figura 2. Distribuigdo do doseamento de vitamina D segundo fotdtipo (X2 =
25,623; p =0,042)

Nao encontramos diferengas estatisticamente significativas para
as variaveis género, Graffar, IMC, situagao profissional, horario la-
boral, local de trabalho, tabagismo ativo, viagens para locais de la-
titude inferior ao porto, frequéncia de solario, exposi¢ao solar nos
altimos 6 meses e uso de protetor solar nos ultimos 6 meses para p
< 0,05 (Tabela 3).

Tabela 3. Distribui¢ao de outras variaveis

Variavel X2 Valor de p
Género 0,358 0,944
Graffar 12,157 0,433
IMC 10,139 0,119
Situagiao Profissional 5,468 0,141
Regime de Trabalho 4,438 0,618
Local de Trabalho 3,364 0,762
Tabagismo ativo 0,522 0,914
Viagens 3,639 0,303
Uso de solario 2,866 0,413
Exposiciao Solar 17,962 0,651
Prote¢do Solar 28,338 0,057

Testamos a relagdo da concentragdo de vitamina D com as co-
-morbilidades endocrinolégicas, do aparelho circulatério, psico-
logicas, do aparelho musculo-esquelético, do sistema respiratorio
e sistema digestivo. Ndo encontramos diferenca estatisticamente

significativa em nenhuma das variaveis estudadas para p < 0,05
(Tabela 4).

Tabela 4. Distribuigdo das variaveis co-morbilidades

Co-morbilidades X2 Valor de p
Endocrino, Metabdlico e Nutricional 1,916 0,590
Aparelho Circulatério 6,505 0,089
Psicologico 2,278 0,517
Sistema Musculo-Esquelético 3,195 0,363
Sistema Respiratorio 1,212 0,750
Aparelho Digestivo 0,775 0,855
Discussao

Concluimos que 83,65% da populagdo analisada ndo apresenta
niveis de vitamina D adequados, sendo que 25,96% apresenta ni-
veis de insuficiéncia e 57,69% apresenta défice. Estes resultados
corroboram alguns estudos efetuados em Portugal e em paises com
as mesmas carateristicas geograficas, sendo os valores menos ele-
vados nestes. Um estudo realizado em 2012 no territorio nacional
revela um défice em 60% da populagdo semelhante ao encontra-
do no estudo (57,69%) mas com a agravante do primeiro ter sido
realizado em populagdo mais idosa (64 anos de média versus 47
anos) e do estudo ter sido realizado a nivel hospitalar, ou seja, com
possiveis fatores de risco para hipovitaminose.'"* Um outro estudo
efetuado em 2016 na mesma latitude revela resultados semelhantes
ao nivel do défice (57,69 vs 48%)."> Comparando com o estudo
efetuado em Espanha em 2009, encontramos uma percentagem su-
perior correspondente ao défice (57,69% vs 33,9%), que podera ser
explicado pelo menor tamanho amostral no presente estudo (313 vs
1262) e possivelmente pela inclusdo participantes de regides mais a
sul de Espanha.'® Encontramos, no entanto, valores semelhantes em
estudos realizados no hemisfério Sul, quer relativamente aos valo-
res globais de hipovitaminose (83,65% vs 80%), quer aos valores de
défice (57,65% vs 50%)."

Fatores como a exposi¢ao solar semanal nula e o facto de 88%
da amostra apresentar um trabalho exclusivamente no interior de
edificios poderdo explicar as diferencas encontradas nos resultados
- fatores estes nao explorados nos estudos acima mencionados.

Em nenhum outro estudo foram discriminadas variaveis como o
peso, o fototipo ou a exposicao solar e ndo foram excluidos todos os
potenciais participantes com fatores de risco para hipovitaminose
D. Este tltimo facto vem realcar a importancia dos resultados deste
estudo, com valores de défice de vitamina D significativos na maio-
ria da populagdo estudada.

Identificaram-se algumas limitagdes neste estudo. A selegdo da
amostra ¢ indutora de viés, uma vez que se trata de uma amostra
de conveniéncia, traduzida nos utentes frequentadores da consulta,
o0 que limita a extrapolacdo para a populag@o geral. O tamanho da
amostra também ndo foi adequado, tendo-se verificado que 31%
dos elementos da amostra ndo efetuaram colheita para doseamento.

Podera também estar presente um viés de memoria, uma vez
que algumas das questdes reportavam a um periodo de tempo pas-
sado. O facto de terem sido utilizados os equipamentos de medigao
(balangas) disponiveis nos centros de saude podera ter criado um
viés de mensuracdo dada a auséncia de rigor que frequentemente se
verifica na calibragdo destes equipamentos. Tal podera ter tido in-
terferéncia na selecdo da amostra, pois a obesidade foi considerada
critério de exclusdo.
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Outra limitagdo encontrada prende-se com o facto de se ter
realizado uma colheita nica de sangue, no final do Inverno. Nao
havendo colheita de uma amostra para comparacao no final do Ve-
rdo, ndo € possivel estabelecer uma relacao de causa-efeito entre os
niveis de vitamina D encontrados e a exposicao solar. A auséncia de
controlo absoluto e objetivo da exposi¢ao solar ndao permite quan-
tificar a real exposi¢o diaria, podendo desta forma criar um viés
do observador e subsequentemente uma limitagao no estudo. Outra
limitacao prende-se com a inexisténcia de quantificagdo da variavel
atividade fisica

Em suma, consideramos os resultados muito semelhantes aque-
les encontrados em estudos anteriores, apesar dos valores poderem
ser considerados mais preocupantes devido ao fato da populagio
nao apresentar nenhuma co-morbilidade que contribua para o défice
de vitamina D. No entanto ha que salientar que atualmente os niveis
de referéncia estabelecidos ndo sdo ainda consensuais entre as va-
rias sociedades internacionais. Este foi o primeiro estudo realizado
em territorio nacional com estas caracteristicas, considerando uma
amostra de doentes sem risco para hipovitaminose, o que alerta para
o potencial risco de hipovitaminose na populagdo adulta saudavel.
Nao obstante, sao necessarios estudos de coorte mais robustos para
poder comprovar 0 mesmo.
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