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RESUMO

A atrofia muscular espinhal (AME) € uma doenga neuromuscular genética
caracterizada pela degeneragao dos neurénios motores, resultando em fraqueza
muscular progressiva e comprometimento motor. Estudos indicam que pacientes
com AME possuem maior risco de deficiéncia de vitamina D devido a fatores
como mobilidade reduzida, menor exposigcao solar e restricdes alimentares. Este
estudo teve como objetivo avaliar os niveis séricos de vitamina D em criancas
diagnosticadas com AME e investigar sua relagdo com o tipo da doencga, o grau
de comprometimento motor e a presenga de deformidades musculoesqueléticas.
Trata-se de um estudo transversal realizado em 36 pacientes atendidos no
Servico de Referéncia em Doengas Raras (Rarus), em Recife. A analise
bioquimica revelou que 58,3% dos pacientes apresentaram valores inferiores ao
recomendado (<30 ng/mL), configurando um quadro de hipovitaminose D. Além
disso, observou-se uma associagcédo significativa entre os baixos niveis de
vitamina D e o grau de comprometimento motor (p=0,002) e a presenga de
deformidades 6sseas (p=0,014).

Palavras-chave: Atrofia Muscular Espinhal, Vitamina D, Doencas

Neuromusculares.



ABSTRACT

Spinal muscular atrophy (SMA) is a genetic neuromuscular disease
characterized by the degeneration of motor neurons, resulting in progressive
muscle weakness and motor impairment. Studies indicate that patients with SMA
are at increased risk of vitamin D deficiency due to factors such as reduced
mobility, reduced sun exposure, and dietary restrictions. This study aimed to
evaluate serum vitamin D levels in children diagnosed with SMA and investigate
their relationship with the type of disease, the degree of motor impairment, and
the presence of musculoskeletal deformities. This is a cross-sectional study
conducted on 36 patients treated at the Rare Diseases Reference Service
(Rarus) in Recife. Biochemical analysis revealed that 58.3% of patients had
values below the recommended level (<30 ng/mL), indicating hypovitaminosis D.
In addition, a significant association was observed between low vitamin D levels
and the degree of motor impairment (p=0.002) and the presence of bone
deformities (p=0.014).

Keywords: Spinal Muscular Atrophy, Vitamin D, Neuromuscular Diseases
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1. Atrofia Muscular Espinhal

1.1 Definigdo

A Atrofia Muscular Espinhal (AME) é uma doenga genética rara,
progressiva e potencialmente fatal, que afeta o neurdénio motor inferior da medula
espinhal, levando a degeneragédo das células responsaveis pela inervagao da
musculatura esquelética. Essa condicdo resulta em fraqueza muscular
progressiva e atrofia, com inicio geralmente na infancia, embora formas de inicio
tardio também sejam descritas. E considerada uma das principais causas
genéticas de mortalidade infantil. A prevaléncia da AME é de aproximadamente
1:10.000 nascidos vivos, com uma taxa de portadores de cerca de 1 em cada 50
individuos. 124

O impacto da doenga sobre o desenvolvimento motor e sobre a qualidade
de vida dos pacientes € significativo, exigindo uma abordagem terapéutica e de
reabilitagdo complexa e continua. Nos ultimos anos, avangos na compreensao
genética da AME e o desenvolvimento de terapias modificadoras da doencga

transformaram significativamente o seu prognéstico. 225

1.2 Aspectos Genéticos e Fisiopatolégicos

A AME é uma doencga genética autossémica recessiva caracterizada, na
maioria dos casos, pela delecdo homozigoética do éxon 7 do gene SMN1 (Survival
Motor Neuron 1), localizado no cromossomo 5q13. " A delegdo homozigética do
éxon 7 do gene SMN1 é responsavel por mais de 95% dos casos. Esse gene é
responsavel pela producao da proteina SMN, essencial para a manutenc¢ao dos
neurénios motores. A auséncia dessa proteina leva a morte celular progressiva
dos neurdnios motores alfa, o que causa uma degeneragao das células do corno
anterior na medula espinhal e no tronco cerebral comprometendo a transmisséo
do impulso nervoso e resultando em atrofia muscular progressiva e fraqueza.'?

Existe um gene paralogo denominado SMN2, que difere do SMN1 por
apenas cinco nucleotideos, sendo um deles no éxon 7, o que afeta o splicing do
RNA mensageiro. Como resultado, o SMN2 produz predominantemente uma
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forma truncada e nao funcional da proteina SMN. No entanto, uma pequena
fragdo do produto do SMNZ2 é funcional, e a quantidade de copias desse gene
esta correlacionada com a gravidade clinica da AME. Pacientes com mais copias

de SMN2 tendem a ter formas mais brandas da doenga.3%®

1.3 Classificagao Clinica

A classificagao clinica da AME é baseada na idade de inicio dos sintomas
e nas habilidades motoras maximas alcancadas. Sao descritos cinco tipos
principais:

- Tipo 0: Forma congénita, com inicio intrauterino. Os neonatos apresentam
hipotonia grave e falecem poucos dias apds o nascimento.

- Tipo | (Werdnig-Hoffmann): Inicio antes dos 6 meses. Os pacientes nunca
adquirem a habilidade de sentar. Sem tratamento, a expectativa de vida é inferior
a 2 anos. E a forma mais comum de atrofia muscular espinhal, representando
mais de 50% de todos os casos

- Tipo IlI: Inicio entre 6 e 18 meses. Pacientes sentam-se, mas n&do deambulam.
A sobrevida varia, podendo chegar a vida adulta com cuidados adequados.

- Tipo Il (Kugelberg-Welander): Inicio apds os 18 meses. Os pacientes
deambulam, mas podem perder essa habilidade ao longo do tempo.

- Tipo IV: Inicio na idade adulta. Forma branda, com fraqueza proximal leve e

progresséo lenta.3272°

1.4 Manifestagoes Clinicas

As manifestacdes clinicas da AME incluem hipotonia, fraqueza muscular
simétrica proximal, fasciculagdes, auséncia de reflexos profundos, dificuldades
respiratorias e de degluticado, além de complicagdes ortopédicas como escoliose
e contraturas.®

Normalmente, eles s&o incapazes de sentar sem ajuda e muitas vezes
nao tém o controle cervical e o tdnus necessario para permitir sustentacdo de

peso. Sabe-se que a sustentacdo de peso, atividade fisica e massa corporal
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magra, via carga mecanica, sdo os principais atribuidores da mineralizag&o
o0ssea em individuos saudaveis. Além disso, estudos indicam que a proépria
doenca pode ter um papel maior no desenvolvimento esquelético do que a perda
de fungdo. Por exemplo, na atrofia muscular espinhal, a proteina do neurdnio
motor pode desempenhar um papel ativo na remodelacdo déssea.® Khatri et al
descobriram que pacientes com atrofia muscular espinhal tinham a menor
densidade mineral d&6ssea em comparagdo com outros disturbios
neuromusculares. Sendo assim, criancas com AME tém um risco
significativamente maior de osteoporose, fraturas e escoliose.?’

O comprometimento respiratério € uma das principais causas de
morbimortalidade, especialmente nos tipos mais graves. A doenga pulmonar
restritiva € a complicagcdo crénica mais comum e com risco de vida na atrofia
muscular espinhal. No entanto, disfagia, dismotilidade gastrointestinal e
constipacado sdo altamente prevalentes nessa populacdo. Apesar de a AME
afetar primariamente o sistema motor, estudos tém demonstrado possiveis
alteracées em outros sistemas, como o cardiovascular, endocrino e digestivo,
além de impactos neurocognitivos sutis, particularmente em pacientes com
formas mais graves e curso cronico da doenga.® 283

A denervacgao bulbar precoce e progressiva na infancia geralmente resulta
em disfagia e fadiga com a alimentagéo, colocando essa populagado em alto risco
de crescimento e ganho de peso inadequado.” As dietas enterais sao
eventualmente necessarias para atender as necessidades de ingestéo
adequadas para o crescimento. Uma vez iniciadas as dietas enterais, esses
pacientes correm maior risco de obesidade, uma vez que tém uma massa
corporal magra significativamente diminuida em comparagdo com criangas
saudaveis e podem ter uma taxa metabdlica menor resultante, além da falta de
movimento fisico.834

Anormalidades metabdlicas consistentes com defeitos de oxidacdo de
acidos graxos foram observadas em criangas com atrofia muscular espinhal. O
refluxo gastrointestinal e a dismotilidade podem ser exacerbados por uma dieta
rica em gordura. Assim, para criangas com atrofia muscular espinhal em dietas

subsequentes com baixo teor de gordura, a absorgao de vitamina D dietética,
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uma vitamina lipossoluvel, também pode ser limitada, resultando em baixos

niveis séricos desta vitamina.®

1.5 Diagnéstico

O diagnostico de AME é realizado com base na avaliagcédo clinica e
confirmado por testes genéticos que identificam dele¢bes ou mutagdes no gene
SMN1. A eletromiografia e o estudo de condugdo nervosa podem apoiar o
diagnostico, evidenciando sinais de denervagao crénica. A quantificagdo do
numero de copias do gene SMN2 também é importante para a estimativa
prognostica e para a definicdo terapéutica. Nos ultimos anos, o rastreamento
neonatal para AME vem sendo implementado em diversos paises, permitindo o
diagnostico pré-sintomatico e a introdugédo precoce de terapias, com impacto

significativo na evolugao clinica.?*

1.6 Tratamento e Avangos Terapéuticos

Até pouco tempo, o tratamento da AME era exclusivamente de suporte,
envolvendo cuidados respiratérios, nutricionais, ortopédicos e fisioterapéuticos.
Entretanto, a introdugdo de terapias genéticas e moleculares trouxe uma
revolucdo no manejo da doenga. As principais terapias atualmente aprovadas
incluem:

- Nusinersen (Spinraza): um oligonucleotideo antissenso administrado por
via intratecal, que promove a inclusdo do éxon 7 no RNA do gene SMN2,
aumentando a producdo da proteina funcional. Estudos clinicos demonstraram
melhora significativa na fungdo motora e na sobrevida, especialmente quando
iniciado precocemente.?®

- Onasemnogene abeparvovec (Zolgensma): terapia génica de dose
unica, administrada por via intravenosa, que entrega uma cépia funcional do
gene SMN1 por meio de um vetor viral adeno-associado. Sua eficacia € maior
quando aplicada nos primeiros meses de vida.?®

- Risdiplam (Evrysdi): molécula administrada por via oral que também atua
na modulagcdo do splicing do SMN2. Tem como vantagem a facilidade de

15



administragao e a possibilidade de uso em pacientes com limitagbes anatdbmicas
para puncao lombar.

Apesar dos avangos terapéuticos, o acesso a esses medicamentos €
limitado pelo alto custo, e a resposta ao tratamento pode variar conforme o tempo
de inicio, a gravidade da doenga e o numero de copias do SMN2. Assim, o

acompanhamento multidisciplinar permanece essencial.?®

1.7 Consideragoes

A Atrofia Muscular Espinhal representa um paradigma no campo das
doengas genéticas neuromusculares, tanto pela gravidade clinica quanto pelos
avancgos terapéuticos recentes. O diagndstico precoce e o inicio imediato do
tratamento sdo determinantes para o progndstico, especialmente nas formas de
inicio infantil. O desenvolvimento continuo de terapias e a ampliagdo do
rastreamento neonatal apontam para um futuro mais promissor para o0s
individuos afetados. Contudo, desafios importantes permanecem, como o
acesso equitativo as terapias, a necessidade de estratégias de reabilitacdo
eficientes e o suporte continuo as familias. A pesquisa cientifica deve continuar
a explorar mecanismos patofisiologicos adicionais, intervengbes combinadas e

potenciais curas para esta condigdo devastadora.

2. Vitamina D

2.1 Definigdo

O termo vitamina D engloba um grupo de moléculas secosteroides
derivadas da 7-desidrocolesterol. A principal fonte de vitamina D do nosso
organismo € o Colecalciferol (D3), o qual & oriundo da sintetizacdo do 7-
dehidrocolesterol ativada na pele pelos raios ultravioletas tipo B do Sol, numa
taxa de 90-95%. A outra fonte € o ergocalciferol (D2), esse € absorvido em
pequenas quantidades na dieta. As principais fontes através da dieta sdo de
origem animal, presente em peixes, como atum e salmao, nos quais fornecem

Vitamina Ds; e de origem vegetal, presente nos fungos comestiveis, nos quais
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fornecem vitamina D2 As formas D e D3 diferem apenas pela presenca de uma
ligac&do dupla adicional e um grupo metil incorporados a longa cadeia lateral da

forma biolégica denominada D 113133

2.2Sintese e metabolizagao da vitamina D

A etapa inicial no processo de sintese enddgena inicia nas camadas
profundas da epiderme (estrato espinhoso e basal), onde esta armazenada a
substancia precursora conhecida como 7-desidrocolesterol, localizada nas
camadas bilipidicas das membranas celulares. Para que esse processo de
ativagcédo da vitamina D se inicie, € necessario que o individuo receba luz solar
direta, especificamente radiagao ultravioleta B (UVB) nos comprimentos de onda
entre 290 e 319 nandmetros. A absorcao do foton UVB pela 7-desidrocolesterol
promove uma quebra fotolitica da ligacdo entre carbonos, formando a pré-
vitamina D3. Essa nova substancia é termoinstavel e, induzida pelo calor, sofre
uma reagao de isomerizagao e assume uma configuragédo espacial mais estavel,
chamada de vitamina D3 ou colecalciferol. O colecalciferol € transportado no
sangue por uma glicoproteina, a proteina ligadora da vitamina D (DBP), até o
figado. A vitamina D2 (ergosterol) proveniente da dieta também € transportada
pela DBP.10.13

Ao chegar no figado, as vitaminas D2 e D3 sofrem hidroxilag&o no carbono
25 mediada por uma enzima da familia do citocromo P450 (denominada
CYP2R1), dando origem a 25-hidroxivitamina D ou calcidiol. A 25(OH)Ds se
acopla a DBP e é transportada para varios tecidos e, principalmente para os rins,
cujas células contém a enzima 1-alfa-hidroxilase (CYP27B1), na qual promove a
segunda hidroxilagdo a nivel do carbono 1, formando a 1,25diidroxi-vitamina D
ou calcitriol, que corresponde ao metabdlito mais ativo. Nos rins, essa enzima
(1-alfa-hidroxilase) é expressa nas células dos tubulos renais proximais, onde
grande parte do calcitriol é sintetizado. A expressdo do gene CYP27B1
responsavel pela ativagdo dessa enzima é regulada principalmente pelo PTH,
fésforo e fator de crescimento. Sendo assim, a enzima é ativada diretamente

pelo horménio paratireoideo (PTH) em fungdo da queda do fosfato sérico, ou
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indiretamente devido a diminuicdo da concentragdo do ion calcio no plasma. O
fator de crescimento suprime a atividade da enzima.'®:30

Nos rins, 0 25(OH)D3 pode vir a ser hidroxilado no carbono 24 pela enzima
especifica denominada D3-24-hidroxilase, resultando no
24 25diidroxicolecalciferol. Esta hidroxilagdo, também desencadeada no
intestino, placenta e cartilagem, da origem as formas moleculares inativas
24 25diidroxicolecalciferol [24,25(0H)2D3]. O 24,25(0OH)2D3 corresponde a um
dos metabdlitos intermediarios mais abundantes. Como a metabolizacdo das
vitaminas D2 e D3 ocorre da mesma maneira, elas sdo conhecidas como

vitamina D.1°

2.3 Avaliagao da reserva

Apesar de a 1,25(OH)2 D ser o metabdlito ativo, a avaliagéo da reserva de
vitamina D de um individuo é realizada pela dosagem sérica da 25(OH)D. As
principais razdes para o ndo uso do calcitriol nessa avaliagdo sdo sua meia-vida
curta, 4 a 6 horas, enquanto a 25(OH)D tem meia-vida de 2 a 3 semanas e pelo
fato de, em situacdes de deficiéncia de vitamina D, esse metabdlito poder estar
em niveis normais, uma vez que a hipocalcemia decorrente da hipovitaminose D
estimula a sintese de paratorménio (PTH), o qual estimula a expressao da 1-a-
hidroxilase, consumindo e convertendo a 25(OH)D em 1,25(0OH)2D."°

Sendo assim, a 25-hidroxivitamina D (25 (OH) D) é o principal metabdlito
da vitamina D e fornece os dados mais proximos de toda a quantidade real de

vitamina D no soro sanguineo.’?

2.4Classificagao dos niveis da vitamina D

A faixa de normalidade da 25(OH)D ainda € motivo de conflito na literatura
meédica. Considera-se que o nivel esperado de 25(OH)D seria aquele necessario
para manter o PTH em niveis adequados (pelo PTH ser estimulado pela
hipocalcemia causada pelos baixos niveis de calcitriol) e ndo permitir o
aparecimento de disturbios clinicos e metabdlicos relacionados a hipovitaminose
D. De acordo com a Sociedade Brasileira de Endocrinologia e Metabologia
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(2014), niveis de vitamina D entre 20 e 29ng/ml sdo considerados como
insuficiéncia e niveis abaixo de 20ng/ml s&o considerados como deficiéncia de

vitamina D.1°

2.5Efeitos biolégicos

Os efeitos biologicos da 1,25(0OH)2D sdo mediados pelo seus receptores
(VDR), predominantemente nucleares, que estdo expressos em quase todas as
células humanas e tem afinidade mil vezes maior por esse metabdlito se
comparado com o 25(0OH)Ds. A agédo classica da 1,25(OH). D é a regulagao do
metabolismo do calcio e fosforo por meio do controle dos processos de absorcao
intestinal e reabsorcao renal desses ions, mantendo-os em concentracdes
plasmaticas suficientes para assegurar a adequada mineralizagdo e o
crescimento 0sseo em criangas e adolescentes e a saude 6ssea global em todas
as etapas da vida. Juntamente com o PTH, a vitamina D ativada estimula a
reabsorcdo Oéssea pelos osteoclastos aumentando dessa forma, as
concentragdes séricas de calcio. Portanto, a hipocalcemia resulta em elevados
niveis de 1,25(OH)2D3 no plasma, que por sua vez provoca a diminuicdo da
atividade desta 1-alfa-Hidroxilase.'?3?

Além disso, estudos recentes tém demonstrado que vitamina D em baixos
niveis pode desencadear algumas alteragdes clinicas, como alteragdes
gastrointestinais, alteragdes cardiovasculares, doengas neuro psiquiatricas,
alteragdes autoimunes, cancer e sindromes metabdlicas.’?> A hipovitaminose D
esta também associada com desenvolvimento da neuropatias e diversas
sindromes dolorosas."3

A deficiéncia de vitamina D é vista mundialmente como uma condi¢gao
pandémica, e sua principal causa é a sintese inadequada.'* Estudos
experimentais em modelos animais demonstraram que a vitamina D aumenta a
mielinizagdo apds lesdo do nervo periférico e reduz a lesdo neuronal.'®16
Entretanto, a deficiéncia de vitamina D pode causar hiperinervagdo e
hipersensibilidade nas fibras nervosas e aumentar a sensacéo e a percepg¢ao da

dor no processo patoldgico.'
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Certos medicamentos, como o acido valprdico, que estdo sendo
investigados quanto ao potencial beneficio na atrofia muscular espinhal, podem
interferir na absorgao de micronutrientes especificos, incluindo a vitamina D. Um
estudo recente com criangas em idade escolar indicou que a ingest&o e o status
de vitamina D exercem um papel fundamental na densidade mineral dssea.
Niveis baixos de vitamina D podem colocar criangas com atrofia muscular
espinhal em risco ainda maior de osteoporose e fraturas, portanto, é essencial
monitorar de perto seus niveis associados a saude éssea. Especificamente, uma
avaliagao bioquimica dos niveis de vitamina D é uma consideragédo fundamental

para confirmar uma deficiéncia em pacientes de risco."’
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3. Justificativa

Nos ultimos anos, o papel da vitamina D na etiologia das doencgas
neurologicas centrais e periféricas agudas-cronicas tem sido investigado, e a
eficacia e o tratamento da reposi¢cdo de vitamina D tém sido demonstrados.
Contudo, poucos estudos tém sido conduzidos para medicdo dos niveis de
vitamina D séricos em pacientes com AME. Este estudo visou fazer uma analise
sobre a vitamina D em pacientes com atrofia muscular espinhal com a finalidade
de contribuir no ambito académico e social, possibilitando que novas
descobertas possam trazer melhorias no tratamento e prevengdo de
complicagcdes em pacientes com AME.
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4. Hipéteses

H1. Os niveis da vitamina D em pacientes com atrofia muscular espinhal seria
menor quando comparado aos niveis referenciais em criangcas saudaveis da
mesma idade de acordo com a literatura;

H>. Os niveis de vitamina D abaixo do ideal em pacientes com AME estaria
associado a um potencial agravamento dos indicadores de saude Ossea e a
complicacoes;

Hs. Os niveis de vitamina D abaixo do referencial estariam associados ao grau
de limitagdes motoras em pacientes com AME;

Has.A deficiéncia da vitamina D esta relacionada ao tipo de AME.
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5. Objetivos

5.1 Objetivo geral

Analisar os niveis séricos da vitamina D em criangas diagnosticadas com

atrofia muscular espinhal.

5.2 Objetivos especificos

e Descrever a prevaléncia de deficiéncia de vitamina D em pacientes com AME

e Caracterizar os fatores associados a deficiéncia de vitamina D nesse grupo,
como o tipo de AME e as deformidades presentes nos membros superiores
e inferiores

e Avaliar possiveis correlagdes entre os niveis de vitamina D e a gravidade dos

sintomas motores de AME
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6. Materiais e métodos

6.1 Desenho do estudo

Trata-se de um estudo transversal analitico realizado pela Universidade
Federal de Pernambuco (UFPE).

6.2 Local do estudo

A pesquisa foi realizada no Servico de Referéncia em Doengas Raras
(Rarus) em Recife (PE) e na Universidade Federal de Pernambuco (UFPE).

6.3 Amostra

Inicialmente, 72 pacientes foram selecionados para participar do estudo.
Destes, 28 faziam reposigao oral da vitamina D e foram excluidos do estudo de
acordo com os critérios de exclusao. Dos 44 que restaram, 8 n&o realizaram os
exames laboratoriais solicitados. Desta forma, a amostra foi composta por 36
pacientes diagnosticados com AME atendidos no Servico de Referéncia em
Doencgas Raras (Rarus) em Recife (PE). Todos os pacientes foram voluntarios e

selecionados de acordo com os critérios de inclusao e exclusio.

6.3.1 Critérios de inclusao

Foram incluidos no estudo os pacientes diagnosticados com AME e que

nao realizaram terapia vitaminica nos ultimos 6 meses.
6.3.2 Critérios de exclusao
Foram excluidos do estudo os pacientes com doencas sistémicas que

comprometam os resultados e pacientes com outras neuropatias ou sindromes

inflamatorias ja diagnosticadas.
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6.4 Métodos a serem utilizados

6.4.1 Plano de recrutamento

Inicialmente, os sujeitos da pesquisa foram triados entre os pacientes
atendidos no Servico de Referéncia em Doengas Raras (Rarus). Nesse
momento, o projeto de pesquisa foi explicado aos genitores dos pacientes, com
foco em explanar os objetivos e os métodos aplicados, os riscos e beneficios do
mesmo, bem como esclarecer sobre suas garantias éticas e sobre as medidas
que garantam a liberdade de participagdo, a integridade do participante e a
preservagao dos dados que possam identifica-lo, garantindo, especialmente, a
privacidade, sigilo e confidencialidade e o modo de efetivagdo. Apds isso, o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) foi apresentado aos
responsaveis pelos pacientes para os mesmos assinarem.

Foram incluidos na amostra todos os pacientes diagnosticados com AME
e que atenderem aos critérios de inclusdo e exclusdo. Logo apds a assinatura
do TCLE e TALE pelos mesmos, a obtengao dos dados foi de responsabilidade
dos pesquisadores Dallianny Gongalves de Sousa Martins e Epitacio Leite Rolim
Filho.

6.4.2 Fontes de material, coleta especifica e instrumentos de coleta
de dados

Foram utilizados instrumentos para coleta de dados:

6.4.3 Avaliagao bioquimica

No que se refere a avaliagao bioquimica, foram avaliados os niveis séricos
de 25-di-hidroxivitamina D. A estratificagdo sera realizada nas seguintes
categorias: menos de 20 ng/mL (50 nmol/L) (deficiente), 20-29,9 ng/mL (50-74
nmol/L) (inadequado), 30— 39,9 ng/mL (75-99 nmol/L) (baixo normal), 40-80
ng/mL (100200 nmol/L) (ideal) e maior que 80 ng/mL (200 nmol/L) (alto). As

coletas foram realizadas por um profissional da enfermagem, com qualificag&o
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em analises clinicas, nas referidas instituicdes de ensino, na qual ocorreu em um
ambiente bem higienizado e confortavel para a coleta. As analises foram
realizadas por um laboratério de analises qualificado. O procedimento da coleta,
além de todo o custo (laborat6rio, material e transporte) sera de responsabilidade
do pesquisador. Além disso, os participantes receberam orientacdes devidas
antes do dia da coleta.

6.4.4 Entrevista

Detalhes sobre o historico médico e o exame fisico de cada paciente
foram coletados por meio de uma entrevista no contato inicial e em cada
consulta. Os tipos de dados incluiram histérico médico familiar, presenca de
alergias, uso de medicamentos, resultados laboratoriais e informagdes de exame

fisico, incluindo parametros de crescimento.

6.4.5 Analise estatistica

Os dados foram analisados estatisticamente utilizando o software
Statistica versdo 13.3 (StatSoft, Tulsa, OK, EUA) e apresentados como média +
desvio padrdo (DP) para variaveis continuas e numeros (%) para variaveis
categoricas. A distribuicdo dos valores foi avaliada pelo teste de Shapiro-Wilk.
Dependendo das caracteristicas do grupo e do numero de grupos selecionados
para uma unica comparagao, empregamos o teste U de Mann-Whitney, o teste
do qui-quadrado ou o teste de Kruskal-Wallis com o teste post hoc da mediana.
As relagbes foram examinadas utilizando o coeficiente de correlagcdo de
Spearman e o intervalo de confianga de 95% (IC 95%) foram calculados para
comparar os riscos de disfungdo erétil (DE). A significancia estatistica foi

interpretada como p < 0,05.
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6.4.6 Periodo de guarda dos dados coletados

Os dados/documentos oriundos dessa pesquisa serdo arquivados na
forma impressa, em pasta lacrada, por um periodo de cinco anos sob a

responsabilidade dos pesquisadores.

6.5 Processo de obtencao do TCLE e TALE

Os pesquisadores responsaveis fizeram a leitura e esclarecimentos
acerca dos objetivos, finalidades, riscos e beneficios da pesquisa,
individualmente a cada um dos responsaveis que se dispuseram a participar,
apo6s a explanacéo prévia sobre a pesquisa durante a primeira consulta com o
paciente. Reitera-se que, antes da obtengcdo da assinatura, foi apresentada
ainda ao mesmo, a sua garantia de desistir de participar do processo de
investigac&do a qualquer momento, sem prejuizos para 0s mesmos.

Para esse momento, foi garantido tempo oportuno para que o sujeito
possa refletir. Assim, o inicio da coleta dos dados foi agendado para o dia

seguinte.

6.6 Garantias éticas aos participantes da pesquisa

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP), nimero
do parecer: 7.365.059, tendo como objetivo assegurar as normas previstas na
Resolugdo n° 466, de 12/ dezembro/2012, que considera o respeito pela
dignidade humana e a especial protecdo aos participantes das pesquisas
cientificas envolvendo seres humanos.

O TCLE (Termo de Consentimento Livre e Esclarecido) e o TALE (Termo
de Assentamento Livre e Esclarecido) foram lidos e assinados antes da
aplicacao dos formularios e exames, assegurando e mantendo o anonimato do
sujeito da pesquisa. A participagdo dos mesmos ocorreu de forma voluntaria e
todos os esclarecimentos a respeito do estudo foram prestados a estes e a todo

o momento que se fez necessario.
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Reforga-se que no presente projeto foram respeitados os aspectos éticos,
sobretudo os critérios de confidencialidade, privacidade e protegdo da imagem
dos participantes. Com o intuito de evitar danos aos integrantes da pesquisa,
apenas o0s pesquisadores poderdo manusear e acessar 0s questionarios e

informacdes, de modo a preservar a identidade de cada participante.

6.6.1 Riscos e beneficios envolvidos na execugao da pesquisa

Os riscos envolvidos sdo minimos, tais como constrangimento e
desconforto durante a aplicacdo do formulario. Na coleta para o exame de
sangue, pode ocorrer desconforto e dor, sem outros riscos desde que 0s
materiais empregados sejam descartaveis, o local de coleta seja limpo e livre de
contaminagdes, e o procedimento seja realizado por um profissional habilitado.
Algumas pessoas sao mais sensiveis para determinadas situagbes e pode
ocorrer algum tipo de desconforto causado pela ansiedade. Para esta possivel
ocorréncia, 0s pesquisadores serdao responsaveis em auxiliar no cuidado
preventivo, dando suporte a fim de evitar esses sintomas.

Os beneficios provenientes da pesquisa consistem na possibilidade de
analisar o papel da vitamina D e sua influéncia relacionada a complicagbes em
pacientes com AME, permitindo que novas descobertas possam auxiliar no
tratamento e controle de danos em pacientes com tais doenga. Além disso, em
pacientes diagnosticados com hipovitaminose D, sera realizado reposigao via
oral da vitamina D durante o tempo necessario para que seja atingido os niveis

minimos fisiologicos estabelecidos pela Sociedade Brasileira de Pediatria.

6.6.2 Critérios de encerramento ou suspensao da pesquisa

O projeto sera suspenso ou encerrado se houver desisténcia de toda
amostra ou imprevistos de ordem natural que venham a interferir na coleta, como

em caso de problema de saude dos pesquisadores envolvidos e/ou motivos de
ordem técnica impostos pelos 6rgaos de gestdo do programa de mestrado.
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7. Resultados

O presente estudo teve como objetivo avaliar os niveis séricos de vitamina
D em pacientes com atrofia muscular espinhal (AME) e sua relagdo com o tipo
da doenga, o grau de comprometimento motor e a presenca de deformidades
musculoesqueléticas. A amostra foi composta por 36 pacientes, distribuidos em
diferentes subtipos de AME e submetidos a analise bioquimica dos niveis séricos
de 25-hidroxivitamina D. Os resultados obtidos foram organizados e analisados
de acordo com as caracteristicas clinicas e laboratoriais dos participantes.

7.1 Caracterizagao da amostra

1
Tabela 1 — Valores de frequéncia simples e % dos participantes (n=36) de acordo com sexo,
idade e inicio dos sintomas

Variaveis Freq. %
n=36
Sexo
Masculino 22 61,1
Feminino 14 38,9
Idade (anos)
<10 anos 11 30,6
10a15 08 22
16220 08 22
Acima de 20 09 25,0
Média + desvio padrio 16,0 £ 10,0
Minimo — maximo 03 -51

Inicio dos sintomas (meses)

< 6 meses 14 40,0

6 a 12 meses 12 343

Acima de 12 09 25,7
Quando diagnosticou (anos)

Menos de 1 ano 07 19,4

1 a2 anos 16 444

Acima de 2 13 36,2

Fonte: Dados da pesquisa (2025)

Como evidenciado na tabela 1, a amostra foi predominantemente
composta por pacientes do sexo masculino (61,1%, n=22), enquanto 38,9%
(n=14) eram do sexo feminino. A distribuicdo dos pacientes conforme a faixa
etaria revelou que 30,6% tinham menos de 10 anos, 22,2% estavam entre 10 e
15 anos, 22,2% tinham entre 16 e 20 anos, e 25% estavam acima de 20 anos.
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O inicio dos sintomas foi registrado predominantemente nos primeiros
meses de vida, sendo que 40,0% dos pacientes manifestaram sinais antes dos
6 meses de idade, enquanto 34,3% apresentaram sintomas entre 6 e 12 meses
e 25,7% apos 12 meses. O diagnostico foi estabelecido antes do primeiro ano
de vida em 19,4% dos casos, entre 1 e 2 anos em 44,4% e apds 0s 2 anos em
36,2% dos pacientes.

Tabela 2 — Valores de frequéncia simples e % dos participantes (n=36) de acordo com o tipo de

AME e o quadro motor
Variaveis Freq. %
n=236
Sexo
Tipo de AME
AME 1 09 25,0
AME 2 14 38,9
AME 3 12 33,3
AME 4 01 2,8
Faz tratamento com spinraza
Sim 22 61,1
Nio 14 38,9
Quadro motor
Normal 04 11,1
Deambula sem apoio 03 8,3
Deambula com apoio 03 8,3
Controle de cervical e tronco 17 47,2
Controle apenas de cervical 03 8,3
Sem controle cervical 06 16,8

Fonte: Dados da pesquisa (2025)

Em relagédo ao tipo de AME, como explicitado na tabela 2, os pacientes
foram distribuidos da seguinte forma: AME tipo 1 (25,0%), AME tipo 2 (38,9%),
AME tipo 3 (33,3%) e AME tipo 4 (2,8%). Todos os pacientes estudados (100%)
realizavam um protocolo de exposi¢céo solar por 20 minutos por dia no periodo
da manh3, antes das 8 horas da manha.

O uso de tratamento medicamentoso com Spinraza foi registrado em

61,1% dos pacientes, enquanto 38,9% nao faziam uso da medicacao.
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Em relagdo ao quadro motor, 11,1% nao apresentavam alteracgdes, 8,3%
nao deambulavam sem apoio, 8,3% deambulavam com apoio, 47,2%
apresentavam controle cervical e de tronco, 8,3% apresentavam controle apenas

da cervical e 16,8% n&o apresentavam controle cervical.

Tabela 3 — Valores de frequéncia simples e % dos participantes (n=36) de acordo com a
presenca de deformidades
Variaveis Freq. %

n=236

Presenca de deformidades

Sim 21 58,3

Nio 15 41,7
Deformidades quadril

Sim 17 472

Nio 19 52,8
Deformidades joelho

Sim 15 41,7

Nio 21 58,3
Deformidades pé

Sim 06 16,7

Nio 30 83,3
Deformidades coluna

Sim 14 38,9

Nio 22 61,1
Deformidades ombro

Sim 01 2,8

Nio 35 97,2
Deformidades cotovelo

Sim 0 0,0

Nio 36 100
Deformidades punho mao

Sim 01 2,8

Nio 35 97,2
Deformidade toracica

Sim 01 2,8

Nio 35 97,2
Via de alimentacio

Oral 26 74,2

SNG 01 2,9

GTT 08 22,9

Fonte: Dados da pesquisa (2025).

A anadlise da presenga de deformidades musculoesqueléticas (Tabela 3)
revelou que 58,3% dos pacientes apresentavam algum tipo de alteragao ossea.

Entre as deformidades mais comuns, observou-se a seguinte distribui¢ao:
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deformidades no quadril (47,2%), deformidades no joelho (41,7%), deformidades
na coluna (38,9%), deformidades nos pés (16,7%) e deformidades nos ombros,

punhos, maos e torax (2,8%).

7.2 Analise dos niveis de vitamina D na amostra

Os niveis médios de vitamina D na amostra foram 28,95 + 10,28 ng/mL
(tabela 4), com valores variando entre 8,3 e 49,4 ng/mL. A estratificacdo dos
participantes segundo os niveis de vitamina D demonstrou que: 19,4% dos
pacientes apresentavam deficiéncia severa da vitamina D (<20 ng/mL); 38,9%
tinham insuficiéncia (20 a 29,9 ng/mL); 25,0% estavam dentro da faixa de “baixo
aceitavel” (30 a 39,9 ng/mL); apenas 16,7% dos pacientes possuiam niveis
ideais (40 a 80 ng/mL). Com isso, 58,3% dos pacientes apresentaram valores
inferiores ao recomendado (<30 ng/mL), indicando uma alta prevaléncia de

hipovitaminose D dentro da amostra analisada.

Tabela 4 — Valores de frequéncia simples e % dos respondentes (n=36) de acordo com
os niveis de vitamina D

Variaveis Freq. %
Vitamina D.
Deficiente 07 19,4
Insuficiente 14 38,9
Baixo aceitavel 09 25,0
Ideal 06 16,7
Meédia + desvio padrdo 28,95 £ 10,28
Minimo — maximo 8,30-494
Niveis de vitamina D
Insuficiente/deficiente (<30ng/ml) 21 58,3
Normal (30ng/ml ou mais) 15 41,7

Fonte: Dados da pesquisa (2025).

7.3 Relagao entre os niveis de vitamina D e o tipo de AME
A analise dos niveis de vitamina D de acordo com os subtipos de AME

(Tabela 5) revelou as seguintes médias: AME tipo 1 (27,06ng/ml), AME tipo 2
(30,22ng/ml), AME tipo 3 (28,54ng/ml) e AME tipo 4 (33,10 ng/mL).
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A analise estatistica ndo identificou uma diferenga significativa entre os

subtipos de AME e os niveis séricos de vitamina D (p=0,883). Apesar disso, &

possivel observar uma tendéncia de menores niveis de vitamina D em pacientes

com AME tipo 1, que é a forma mais grave da doenga.

Tabela 5— Estatistica descritiva dos valores de vitamina D dos respondentes (n=36) de acordo

com os tipos de AME
Tipos de AME a . Vitamin.a D (ng/ml). .
Média + DP. Mediana  Minimo — maximo
AME 1 09 27,06 + 7,85 28,6 15,3-37,0
AME 2 14 30,22+11,72 28,5 8,3-49,4
AME 3 12 28,54+11,06 28,2 12,0 -48,1
AME 4 01 33,10+ 0,0 33,1 33,1-33,1

p-valor = 0,883 — One-Way ANOVA.

Fonte: Dados da pesquisa (2025).

7.4 Relagcdao entre os niveis de vitamina D e o grau de

comprometimento motor

O comprometimento motor foi classificado de acordo com a capacidade

funcional dos pacientes, sendo observadas diferencas significativas nos niveis

séricos de vitamina D entre os diferentes grupos (tabela 6). Os valores médios

foram distribuidos da seguinte forma: Pacientes com quadro motor normal

(35,92ng/mL), deambula sem apoio (23,07ng/mL), deambula com apoio

(32,63ng/mL), controle de cervical e tronco (29,79ng/mL), controle apenas de

cervical (15,73ng/mL) e sem controle cervical (29,63ng/mL)

Tabela 6 — Estatistica descritiva dos valores de vitamina D de acordo com o quadro motor dos

pacientes com AME

Vitamina D (ng/ml)
Quadro motor n — - — —
Média = DP Mediana Minimo — maximo

Normal 04 35,92 + 14,354 38,5 18,7 -48,1
Deambula sem apoio 03 23,07 £9,79AB 26,6 12,0 - 30,6
Deambula com apoio 03 32,63 +£11,014 33,1 21,4-43,4
Controle de cervical e tronco 17 29,79 £9,184 27,3 16,4 — 49,4
Controle apenas de cervical 03 15,73 £7,218 16,2 8,3-22,7
Sem controle cervical 06 29,63 + 7,964 29,9 15,3 -37,0

AB M¢édias seguidas de letras diferentes na coluna significa diferenca estatistica (p<0,05 —

Tukey); DP = Desvio padrao.

Fonte: Dados da pesquisa (2025).
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A analise da relagdo entre o grau de comprometimento e niveis de
vitamina D demonstrou que pacientes com menor mobilidade apresentaram
niveis mais baixos de vitamina D. Entretanto, ndo houve uma correlagao forte e

significativa entre as duas variaveis (IC=-0,3258 to 0,3588; r=0.186) (Figura 1)

correlagao

2.5 1

2.0 1 000000 L]

valorr

0.0 T T
VitD Quadro motor

Figura 1. Dados da pesquisa (2025).

7.5 Relagao entre os niveis de vitamina D e a presenga de

deformidades

Tabela 7 — Estatistica descritiva dos valores de vitamina D dos respondentes (n=36) de acordo
com a presenca das deformidades.

Presenca de Vitamina D (ng/ml)
algul'na n Média + DP. Mediana  Minimo — maximo p-valor
deformidade
Sim 21 25,48 + 8,12 27,1 8,3-41,0 0.014*
Nio 15 33,81 +11,25 32,5 12,0 —49.4 ’

* Diferenga estatistica (p<0,05 - Teste t independente).
Fonte: Dados da pesquisa (2025).

A presenca de deformidades musculoesqueléticas foi observada em
58,3% dos pacientes (tabela 7). A analise estatistica revelou que pacientes com
deformidades apresentaram niveis significativamente mais baixos de vitamina D
quando comparados aos individuos sem deformidades (p=0,014).

A tabela 8 faz uma analise descritiva das deformidades.
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Tabela 8 — Estatistica descritiva dos valores de vitamina D dos respondentes (n=36) de acordo
com a presenca das deformidades

Vitamina D

Deformidades Grupo n p-valor
Média+ DP Mediana  Min — Max.

Sim 17 25,51 +£7,92 27,07 8,03 -41,01

Quadril Nio 19 320241133 3076  120-4940 97
Sim 15 2742+846 29,10  8,03—41,01

Joelho Nio 21 30,04+1148 2730 120-4940 461

P Sim 06 2543+744 2395 1620370 4
Nio 30 29,65+10,72 2930  830-4940

Coluna Sim 14 27,08+7,57 2625  1620-4101 .o
Nio 22 30,14+11,69 29,55  830-4940

Ombro Sim 01 1640+00 1640 1640-1640
Nio 35 2931+10,19 29,10  830—49,40

"Cotovelo Sim 0 - § B -
Nio 36 2895+1028 2885  830—4940

Pusho Sim 01 164000 1640 16,40 — 16,40
Nio 35 2931+10,19 29,10  830—49,40

» Sim 01 1530+0,0 1530  1530—1530
TToraxica

Nio 35 29,34+10,15 29,10 8,30 — 49,40

* Significéncia estatistica (p<0,05 — Teste t independente); ¥ Teste ndo realizado em virtude do baixo
numero amostral (n).

Fonte: Dados da pesquisa (2025).

Na tabela 9 foi observado os valores da vitamina D em relacdo ao sexo,
idade, inicio dos sintomas, tipo de AME, uso de spiranza, quadro motor,

presenca de deformidades de via de alimentacéo.
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Tabela 9 — Valores de frequéncia simples (%) do tipo de AME, quadro motor, uso de

spiranza, presenga de deformidades e via de alimentagdo frente a deficiéncia de vitamina
D

"Deficiéncia/insuficiéncia de vitamina D

Variaveis p-valor
Sim Nao
n 21 (58,3) 15 (41,7)
Sexo
Masculino 15(71,4) 07 (46,7)
Feminino 06 (28,6) 08 (53,3) 0,175
Idade (anos)
<10 anos 02 (9,5) 09 (60,0)
10a15 05 (23,8) 03 (20,0)
16220 05 (23,8) 03 (20,0) 0,002*
Acima de 20 09 (42,9) 0(0,0)
Inicio dos sintomas (meses)
< 6 meses 05 (23,8) 09 (64,3)
6 a 12 meses 07 (33,3) 05 (35,7) 0,006*
Acima de 12 09 (42,9) 0(0,0)
Quando diagnosticou (anos)
Menos de 1 ano 0(0,0) 07 (46,7) <0,001*
1 a2 anos 09 (42,9) 07 (46,7)
Acima de 2 12 (57,1) 01 (6,6)
Tipo de AME
AME 1 01 (4,8) 08 (53,3)
AME 2 09 (42,9) 05 (33,3)
AME 3 10 (47,5) 02 (13,4) 0,003*
AME 4 01 (4,8) 0(0,0)
Faz tratamento com spinraza
Sim 10 (47,6) 12 (80,0)
Nio 11 (52,4) 3 (20,0) 0,083
Quadro motor
Normal 03 (14,3) 01 (6,7)
Deambula sem apoio 03 (14,3) 0(0,0)
Deambula com apoio 01 (4,8) 02 (13,3) 0.002*
Controle de cervical e tronco 13 (61,8) 04 (26,7) ’
Controle apenas de cervical 01 (4,8) 02 (13,3)
Sem controle cervical 0(0,0) 06 (40,0)

Presenca de deformidades

Via de alimentacio

Oral 19 (95,0) 07 (46,7)

SNG 0(0,0) 01 (6,6) 0,002

GTT 01 (5,0) 07 (46,7) i
¥ Considerou-se deficiente/insuficiente os valores de vitamina D menor que 30##; * Significancia -
estatistica (p<0,05).

Fonte: Dados da pesquisa (2025).



8. Discussao

A presente pesquisa analisou a prevaléncia da deficiéncia de vitamina D
em pacientes com atrofia muscular espinhal (AME), investigando os fatores
associados a hipovitaminose D e suas possiveis correlagbes com a gravidade
dos sintomas da doenca. Os achados deste estudo reforcam a alta prevaléncia
de hipovitaminose D em pacientes com AME, evidenciando a necessidade de
estratégias para a suplementacdo e o manejo adequado dos niveis dessa
vitamina nesse grupo especifico.'®

Os resultados demonstraram que 58,3% dos pacientes apresentaram
niveis séricos de vitamina D abaixo de 30 ng/mL, configurando um quadro de
deficiéncia ou insuficiéncia dessa vitamina. Esse achado esta de acordo com a
literatura cientifica, que destaca a alta prevaléncia de hipovitaminose D em
pacientes com doengas neuromusculares.?? Estudos anteriores sugerem que
individuos com AME possuem um maior risco de deficiéncia de vitamina D,
principalmente devido a fatores como mobilidade reduzida, menor exposi¢céo
solar, dietas restritivas e uso prolongado de corticoides em alguns casos.819:31

A estratificacdo da amostra revelou que 19,4% dos pacientes
apresentavam deficiéncia severa de vitamina D (<20 ng/mL), enquanto 38,9%
estavam na faixa de insuficiéncia (20 a 29,9 ng/mL). Apenas 16,7% atingiram
niveis ideais de vitamina D (40 a 80 ng/mL), o que indica que a grande maioria
dos pacientes ndo possui reservas adequadas dessa vitamina para manter a
saude Ossea e muscular.

O estudo mostrou a predominancia da hipovitaminose D na amostra,
evidenciando que a deficiéncia ndo é um evento isolado, mas sim uma condig&o
comum nesse grupo de pacientes. Esse achado justifica a necessidade de
monitoramento continuo e suplementagao adequada para prevenir complicacées
associadas a deficiéncia dessa vitamina, como osteoporose, fraqueza muscular
e aumento do risco de fraturas.%-2131

A analise da relagdo entre os niveis de vitamina D e o grau de
comprometimento motor revelou um padrdao claro: pacientes com menor
mobilidade apresentaram niveis significativamente mais baixos de vitamina D
(p=0,002).
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Pacientes com controle motor reduzido (controle apenas de cervical ou
sem controle cervical) tiveram médias séricas de vitamina D significativamente
menores, enquanto aqueles que deambulavam sem ou com apoio apresentaram
valores mais elevados. Esse achado sugere que a mobilidade reduzida pode ser
um dos principais fatores associados a deficiéncia de vitamina D.?223

A menor capacidade de locomogado nesses pacientes restringe a
exposic¢ao solar, que é a principal via de produgao de vitamina D no organismo.
A literatura reforga que a sintese cutanea da vitamina D depende diretamente da
radiagdo ultravioleta B (UVB), e a falta de exposigao solar € um dos principais
fatores predisponentes para a hipovitaminose D. Em individuos com AME, a
imobilidade prolongada pode levar a um déficit cronico dessa vitamina,
aumentando o risco de fragilidade 6ssea e osteoporose. Em nosso estudo, todos
0s pacientes realizavam exposi¢ao solar diariamente por 20 minutos no periodo
da manha, o que diminui a correlagao entre a deficiéncia da vitamina D e a falta
de exposigao solar, sugerindo a presenga de outros fatores relacionados a
hipovitaminose.%-2131

A anadlise estatistica confirmou que pacientes com maior grau de
dependéncia funcional apresentaram niveis séricos mais baixos de vitamina D.
Esse achado destaca a necessidade de estratégias alternativas para otimizar a
captacdo dessa vitamina nesses individuos, como a suplementagéo regular e a
orientagao sobre horarios e formas seguras de exposi¢céo solar supervisionada.

A ingest&o alimentar de vitamina D também representa um fator crucial na
manutencao dos niveis séricos adequados dessa vitamina. Entretanto, pacientes
com AME frequentemente apresentam restricdes alimentares devido a
dificuldades na degluticdo, impactando a absorgdo de nutrientes
essenciais. 93135

No presente estudo, os pacientes que utilizavam via alternativa de
alimentagdo (SNG ou GTT) apresentaram uma maior prevaléncia de deficiéncia
de vitamina D, embora essa relagdo n&o tenha atingido significancia estatistica
(p=0,355). Esse achado sugere que a dieta pode nao estar suprindo
adequadamente as necessidades dessa vitamina, sendo necessaria uma
avaliagao nutricional rigorosa para determinar a necessidade de suplementacéo

oral ou via enteral.’.19.30.31,34
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A analise da relag&o entre os niveis de vitamina D e a gravidade da AME
indicou que pacientes com AME tipo 1 apresentaram os menores valores médios
de vitamina D, enquanto aqueles com AME tipo 4 tiveram os niveis mais altos.
Apesar dessa tendéncia, a associacao estatistica entre o tipo de AME e os niveis
de vitamina D nao foi significativa (p=0,883). No entanto, quando analisamos o
impacto da deficiéncia de vitamina D na funcionalidade dos pacientes, foi
identificada uma associacgéo estatisticamente significativa entre a hipovitaminose
D e a presenga de deformidades 6sseas (p=0,014). Pacientes com deformidades
musculoesqueléticas apresentaram niveis significativamente mais baixos de
vitamina D, reforcando a hipotese de que a deficiéncia dessa vitamina pode
contribuir para a progresséo da deterioragio dssea.'81931

A relacdo entre hipovitaminose D e fragilidade éssea ja foi bem
documentada na literatura. A deficiéncia dessa vitamina compromete a absorgéo
de calcio e fosforo, levando a um quadro de desmineralizagcdo 6ssea, aumento
do risco de fraturas e deformidades. '*.19:34

Além disso, foi observado que a deficiéncia de vitamina D esteve
significativamente associada a idade e ao momento do diagndstico da AME
(p=0,002 e p<0,001, respectivamente). Pacientes diagnosticados precocemente
apresentaram maior predisposi¢cado a hipovitaminose D, possivelmente devido a
maior imobilidade desde os primeiros anos de vida.

Os resultados do presente estudo reforgcam que a deficiéncia de vitamina
D pode ndo apenas ser um reflexo da progressdo da AME, mas também um fator
agravante dos sintomas motores e da saude 6ssea dos pacientes. Fica evidente
a necessidade de monitoramento continuo dos niveis de vitamina D, com
estratégias para suplementagdo adequada, otimizagdo da exposi¢cao solar e
suporte nutricional individualizado. A inclusdo da avaliagdo da vitamina D nos
protocolos de cuidado de pacientes com AME pode minimizar complicacdes
o0sseas e musculares, promovendo melhor qualidade de vida e reduzindo o risco

de fraturas e deformidades.
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9. Conclusao

Este estudo evidenciou uma alta prevaléncia de deficiéncia de vitamina D
em pacientes com atrofia muscular espinhal (AME), ressaltando sua associagéo
com a mobilidade reduzida, a presenca de deformidades musculoesqueléticas e
a progressao da doenga. Os achados indicam que a hipovitaminose D nao é
apenas um achado comum nessa populagdo, mas um fator potencialmente
agravante para a saude Ossea e muscular, exigindo atengdo no

acompanhamento clinico desses pacientes.
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