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Niveis séricos de vitamina D em criancas e adolescentes com asma
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Resumo

O objetivo da revisédo foi verificar os niveis séricos de vitamina D em criancas e adolescentes
com asma. O estudo trata-se de uma revisdo do tipo integrativa, com 14 artigos selecionados
nas bases de dados PubMed, ScienceDirect e BVS nos anos de 2013 a 2017. Os estudos
analisados revelaram que individuos com asma apresentam em sua maioria deficiéncia ou
insuficiéncia em niveis séricos de vitamina D. As criangcas e adolescentes com asma
apresentaram niveis de vitamina D inferior aos individuos saudaveis. Dessa forma,
evidenciou-se que a vitamina D sérica foi inferior entre os asmaticos, com estudos
demonstrando uma associacdo significativa entre os niveis da vitamina e a presenca da
patologia.
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Abstract

The aim of the review was to verify serum vitamin D levels in children and adolescents with
asthma. The study is an integrative review, with 14 articles selected from the PubMed,
ScienceDirect and VHL databases from 2013 to 2017. The studies analyzed revealed that
individuals with asthma mostly have deficiency or insufficiency in serum levels. D. Children
and adolescents with asthma had lower vitamin D levels than healthy subjects. Thus, it was
evidenced that serum vitamin D was lower among asthmatics, with studies showing a
significant association between vitamin D levels and the presence of pathology.

Keywords: Vitamin D; Asthma; Public health.

Resumen

El objetivo de la revision fue verificar los niveles séricos de vitamina D en nifios y
adolescentes con asma. El estudio es una revisién integradora, con 14 articulos seleccionados
de las bases de datos PubMed, ScienceDirect y VHL de 2013 a 2017. Los estudios analizados
revelaron que las personas con asma tienen principalmente deficiencia o insuficiencia en los
niveles séricos. Los, nifios y adolescentes con asma tenian niveles mas bajos de vitamina D
que los sujetos sanos. Por lo tanto, era evidente que la vitamina D en suero era menor entre
los asmaticos, y los estudios mostraron una asociacion significativa entre los niveles de
vitamina D y la presencia de patologia.

Palabras clave: Vitamina D; Asma; Salud publica.

1. Introducéo

A asma e definida como uma patologia de curso crénico, onde ha uma inflamacao da
via aérea, com hiperreatividade bronquica e contracdo da musculatura dos brénquios
(broncoespasmo), com consequente obstrucdo generalizada e reversivel das vias aéreas (Silva,
2008).

E considerada um problema de salde tanto em paises com alta renda como em paises
de baixa e média renda. A Organizacdo Mundial de Salde (2008) refere uma estimativa de
250.000 mortes anuais por esta patologia distribuida mundialmente e que mais de 300 milhdes
de individuos sdo acometidos pela doenca, no qual 60% s&o criangas. Segundo Moura et al
(2010), no Brasil, a asma é determinada como a segunda causa de hospitalizacbes em
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individuos com idade inferior a vinte anos, totalizando 22,6 internag¢Ges a cada 10 mil no ano
de 2006.

Esta patologia é caracterizada pela migracédo de células eosindfilas as vias aéreas que
levam a hiperresponsividade brénquica por meio da liberacdo dos mediadores de
brococonstriccdo, quimiotatico e vasoativo. Os granulécitos eosinofilos também liberam
substancias toxicas as células que danificam o epitélio tissular das vias aéreas. Além dos
eosinofilos, outras células inflamatdrias sdo componentes na fisiopatologia da asma, dentre
estes 0s mastocitos que esta interligado aos processos alérgicos, é também referido que estas
células ocasionam uma reacdo asmatica imediata que é a contragdo da musculatura dos
brénquios e a uma reagdo asmaética tardia que leva a migracao de outras células inflamatorias.
Os linfdcitos possuem funcao de regulacdo participando ativamente da inflamacdo brénquica
por liberar interleucinas (Todo-Bom e Pinto, 2006).

Tem sido descrito pela literatura que a vitamina D possui fungdo importante na
modulacdo do processo de defesa do organismo, inflamatérios e imunoldgicos, no qual
estudos epidemioldgicos indicam que baixos niveis de vitamina D no soro esta diretamente
associado a diminuicdo na funcdo pulmonar e aumento no risco de desenvolvimento de
doencas inflamatdrias e infecciosas (Giudice et al., 2015).

A vitamina D (25(0OH)D) faz parte de um grupo de horménios esteroide que € soltvel
em lipidios obtida comumente por meio do consumo de alimentos fontes ou por intermédio da
pele apds exposicao aos raios ultravioleta B (UVB) pela luz solar (Holick e Chen, 2008).

Recentemente tem surgido evidencias que sugerem uma relacédo entre a vitamina D e a
asma, no qual estudos transversais desenvolvidos em criangcas com asma referem uma
associacdo significativa entre o0s baixos niveis de vitamina D e agravos relacionados a doenca
(Brehm et al., 2010).

De acordo com Sandhu e Casale (2010), o possivel mecanismo de acdo da vitamina D
na asma é referido quando ha uma baixa exposicdo solar e uma reducdo do consumo de
alimentos fonte, havera deficiéncia desta vitamina, o que causa baixos niveis de IL-10 que
promoverd a inflamacdo das vias aéreas gerando os sintomas da patologia ou ainda essa
inflamacdo pode influenciar a resisténcia aos corticoides levando a sintomatologia da doenca.
Além disso, a vitamina D quando deficitaria estimula a disfungdo da musculatura das vias
aereas e liberagéo de citocinas pro-inflamatorias, ocasionando a obstrucéo dessas vias e hiper-
reatividade brénquica induzindo o aparecimento dos sintomas da asma.

Portanto, o estudo objetivou verificar os niveis séricos de vitamina D em criangas e

adolescentes com asma.
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2. Metodologia

Trata-se de uma revisdo de literatura do tipo integrativa, a qual é descrita como
modelo de estudo, cujo processo para sua construcdo segue o instrumento de prética baseada
em evidencias (PBE) e permite agrupar e resumir as informagdes relevantes sobre a tematica
analisada, de forma organizada (Mendes, Silveira e Galvéo, 2008).

Para a identificacdo do problema, formulou-se a seguinte pergunta norteadora: o que
foi produzido na literatura na temética sobre os niveis séricos de vitamina D em criancgas e

adolescentes com asma?
Estratégia de busca de evidéncias

Para o desenvolvimento do estudo, foi realizado um levantamento bibliografico nos
meses de junho e julho de 2017, nas bases de dados Literatura Internacional em Ciéncias da
Saude e Biomédica (PubMed), ScienceDirect e Biblioteca Virtual em Salde (BVS). Nestas,
utilizaram-se os descritores em portugués: “Vitamina D” ¢ “Asma”, ¢ em inglés os MeSH:
“Vitamin D” and “Asthma”. O periodo para a busca de estudos para compor a revisdo

compreendeu pesquisas realizadas entre 2013 e 2017.

Critérios de Inclusdo

Incluiu-se no estudo: (1) artigos originais; (2) identificados nas bases de dados
estabelecidas para busca; (3) ter sua publicacdo em periodicos indexados; (4) artigos com
resumos e textos completos disponiveis online; (5) artigos publicados nos idiomas portugués,

inglés ou espanhol; (6) estudos realizados com criangas e adolescentes.

Critérios de exclusdo

Foram excluidos os estudos: (1) com ano de publicacdo inferior a 2013; (2) redigidos
na forma de monografias, dissertacdes, teses e capitulos de livros; (3) artigos que
apresentaram-se sem 0 resumo e/ou texto completo; (4) Duplicidade do artigo e (5) artigos

que foram realizados em outros ciclos da vida.

Selecdo e Revisdo dos estudos
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Inicialmente foram identificados 16.323 artigos, dos quais ap6s aplicar os critérios de
exclusdo, 16.310 artigos foram excluidos: 12.166 devido ao ano de publicacdo ser inferior ao
ano de 2013; 1.456 estarem redigidos em outros formatos; 933 ndo apresentaram 0 resumo
e/ou textos completos; 1.221 por ndo serem artigos originais; e 528 estudos ndo contemplava
o ciclo de vida estudado. Posteriormente, foi realizada a leitura dos 19 artigos, dos quais 5
foram excluidos devido apresentarem-se duplicados, assim 14 estudos foram selecionados
para compor esta revisdo (Figura 1). Posteriormente, foram realizadas leituras dos artigos na

integra para obteng&o dos dados.

Figura 1. Organograma da disposicdo sistematica dos estudos selecionados em base de dados.

Pesquisa Inicial em base de dados:
16.323 artigos

16.310 excluidos: critérios de excluséo (ano de publicacdo
inferior a 2013; redigidos em outros formatos; artigos que
apresentaram-se sem o resumo e/ou texto completo;
Duplicidade do artigo e artigos que foram realizados em
outros ciclos da vida.

19 artigos selecionados
para leitura = 5 artigos excluidos devido a

duplicidade.

14 artigos selecionados para
compor a revisdo

Fonte: Dados da pesquisa.

Sintese e extracdo dos dados

A partir da busca realizada, os dados extraidos dos artigos selecionados foram: (1)
autores e ano de publicagdo; (2) Pais no qual o estudo foi desenvolvido; (3) Faixa etéria dos

grupos em estudo e (4) Principais resultados obtidos nos estudos.
3. Resultados e Discusséo

Pode-se observar que dos 14 estudos selecionados, em relagdo ao ano de publicacéo,
compreendido entre 2013 a 2017, o ano de 2017 apresentou um maior numero de artigos
analisados (n=5, 35,7%) (Figura 2).

Figura 2. Estudos selecionados quanto ao ano de publicacdo.
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Fonte: Dados da pesquisa.

Quanto aos paises de execucdo dos estudos, foi observado na anélise dos dados que
trés pesquisas foram desenvolvidas na Turquia. Nao foi verificado nenhum estudo realizado
no Brasil. Os estudos descritos na tabela 1 revelam as caracteristicas e 0s principais resultados
obtidos pelos autores na investigacdo quanto aos niveis séricos de vitamina D em criancas e

adolescentes com asma (Tabela 1).

Tabela 1. Estudos sobre niveis séricos de vitamina D em criancas e adolescentes com asma.

Faixa

Autor/ano etaria Pais Principais resultados
Os niveis séricos de vitamina D mostrou-se diminuidos
Havan et al., 6218 Turquia Nno grupo caso em comparacdo ao controle. A deficiéncia
2017 da vitamina foi verificada em 52,8% dos asmaticos, com
baixo controle e maior gravidade da doenga.
Em Lima a asma e a deficiéncia de vitamina D foi
Checkley et 13215 Peru comum entre as criangas, porém nao foi observado em
al., 2015 Tumbes. A relacdo entre a deficiéncia de vitamina D e
asma foi semelhante nos dois locais.
A hipovitaminose D foi muito prevalente entre as
Aldubi et al., 42318 Arédbia | criangas asmaticas com aumento significativo em varios
2015 Saudita marcadores de alergia e a gravidade da asma, em
comparagdo com as do grupo controle.
. Houve uma diminuicdo significativa na concentragéo de
Hatami et al., ~ e
2014 3al2 Ird 25(0OH)D no soro dos asmaticos, comparando aos
controles.
A insuficiéncia e deficiéncia de vitamina D foi
Uysalol et al., 5 . P . . -
2013 als Turquia | significativamente maior em criangas asmaticas do que
no grupo controle.
Os niveis de vitamina D no soro foi menor no grupo de
Turkeli et al., 1a4 Turquia asma do gue no controle. Observou-se taxas de
2016 deficiéncia de 46,1% no grupo de asma e 24,5% no
controle.
Krobtrakulchai 6al8 Tailandia | O déficit de vitamina D foi de 31,2% em asmaticos ndo
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etal., 2013 controlados, 17,4% nos individuos parcialmente
controlados e 12,8% nos controlados.
SOB’]:?.::\?:T&I’, 5213 india Os niveis de_vitamina D no soro foi sigpificativamente
Gowda, 2014 menor nas criangas com asma em relagdo aos controles.
. Néo foi observado diferenca significativa entre os niveis
Cairncross et Nova Lo > Lo -
al., 2016 2a<b Zelandia de vitamina D e eczema, rinoconjutivite alérgica e asma
atopica.
. . Os niveis séricos de vitamina D em criangas com asma
K";Oit7al" 6als Corselﬁ do (16,63 + 4,20 ng/mL) foram significativamente menores
gue no grupo controle (24,24 + 6,76 ng/mL).
Kalmarzi et ) O valor médio de soro_de vitamina D no grupo do caso
al. 2016 6al8 Ird (17,98 + 8,68) foi menor do que no controle
B (22,35 £ 6,26) (P < 0,01).
A média dos niveis séricos de vitamina D nos grupos de
criancas com asma foram: 9,0 (6,75, 15) ng/mL nos
Kavita et al o controlados, 10 (6,25, 14,75) ng/mL nos parcialmente
2017 ! 5a15 India controlados e 8 (5, 10) ng/mL nos descontrolados,
entretanto, ndo foi verificado associacéo significativa
entre os niveis séricos de vitamina D e o controle da
doenca.
Niveis médio de 25,2ng/ml nos asmaticos e 26,1ng/dl
nos controles. A deficiéncia da vitamina D foi mais
frequente na comunidade Pampas (52,7%) do que na
Pollard et al., 9219 Peru Villa El Salvador (10,5%). N&o foi observado associacao
2017 entre os niveis séricos de vitamina D e a probabilidade
de asma nos individuos. Porém, em niveis deficitarios
foi associado a uma chance 1,6 vezes maior na
probabilidade da asma.
Wawrzyniak et Idade o Os niveis sérigo_s de vitamina D foi significativamente
al. 2017 média 8 Poldnia | menor em asmaticos (22,8+ 9,62ng/ml) do que no grupo
B controle (31,4 £ 9,65ng/ml) (p <0,04).

Fonte: Dados da pesquisa.

A vitamina D é um micronutriente essencial a vida e ndo é encontrada
abundantemente na maioria dos alimentos consumidos pelos seres humanos. Em geral, a
maior quantidade deste nutriente é obtida por meio da ingestdo de alimentos onde é
adicionado a vitamina em sua composicdo e também por meio da suplementacdo vitaminica.
A insuficiéncia alimentar desta vitamina é limitada devido a sua principal fonte ser a
producédo de vitamina D através da pele humana por meio da irradiacdo solar de raios UVBs
(Holick e Chen, 2008).

A vitamina D j& apresentava fungdo reconhecida na salde 6ssea, muito relatada na
prevencao do raquitismo. Entretanto, evidéncias cientificas atuais tém revelado a funcéo desta
vitamina sobre o sistema imunoldgico, o que pode auxiliar na prevengdo e tratamento de

inimeras patologias, incluindo doencas respiratorias (Bener, Al-Ali e Hoffmann, 2009).
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Hatami et al. (2014), sugerem que a vitamina D pode estar envolvida nos mecanismos
imunopatoldgicos da asma. Segundo Wu et al (2012), no inicio da vida a vitamina D pode
intervir na programacdo epigenética, na intensidade e controle da asma por esta ser anti-
inflamatdria e apresentar funcdo no regresso a resisténcia aos esteroides. O mecanismo de
acdo que a vitamina D exerce sobre a asma ainda ndo esta elucidado. Entretanto, estudos ja
demonstram que a reducdo nos niveis da vitamina esta associada com uma elevagdo na
prevaléncia, internacGes e uma maior frequéncia de entradas nos setores de urgéncia e
emergéncia de hospitais, além do prejuizo a fungdo pulmonar (Baeke et al., 2010).

Outra abordagem sobre esta questdo vem de Bozzetto et al (2012), que referem que a
hipovitaminose D hipoteticamente possui relagdo com a asma por meio de diversos
mecanismos dos quais pode-se citar que a vitamina D em niveis deficitarios prejudica o
sistema imunoldgico quanto ao combate as infeccdes no trato respiratdrio e consequentemente
provocar 0 agravo da asma. Searing et al (2010), enfatizam que a vitamina D foi indicada
como remodeladora do aparelho respiratério e pode atuar na eficcia terapéutica com anti-
inflamatorios.

A vitamina D é ainda determinada como indutora da imunidade inata e na modulacao
da imunidade adaptativa, a primeira por mecanismos dos quais eleva a morte das bactérias e
na segunda por reduzir os processos inflamatorios e patologias autoimunes (Adams e
Hewison, 2008).

Kumar et al. (2009), revelaram que a vitamina D além de afetar as células
imunolégicas, também influencia na funcdo e no crescimento da musculatura lisa, que
apresenta grande importancia para a funcdo pulmonar na asma e na reestruturacdo das vias

aéreas.

4. Concluséao

A asma e o déficit de vitamina D sdo duas condi¢bes prevalentes mundialmente,
sobretudo entre os ciclos de vida mais jovens. Foi verificado que na maioria dos estudos
avaliados associando as duas condic¢des, observou-se que os niveis de vitamina D apresentam
uma relacdo com a asma, pois individuos asmaticos encontraram-se em sua maioria com 0s
niveis de vitamina D menores do que 0s ndo possuiam asma ou ainda 0s que estavam com a
patologia controlada.

Entretanto, alguns estudos ndo demonstraram associacao entre 0s niveis da vitamina e

0 controle da patologia, necessitando assim da realizagdo de mais pesquisas para se
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comprovar a real relagdo da vitamina D na asma e 0S mecanismos fisiopatologicos

envolvidos, o que sugere o desenvolvimento de novos estudos.
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