Research, Society and Development, v. 10, n. 11, e470101119900, 2021
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v10i11.19900

Deficiéncia de vitamina D e alteracdes no perfil glicidico de individuos diabéticos do

tipo I1: Uma revisdo integrativa da literatura
Vitamin D deficiency and alterations in the glycidic profile of belonging to type Il diabetics: An

integrative literature review
Deficiencia de vitamina D e alteraciones en el perfil glucidico de pertenecientes a diabéticos tipo I1:

revision integradora de la literatura

Recebido: 26/08/2021 | Revisado: 01/09/2021 | Aceito: 04/09/2021 | Publicado: 06/09/2021

Carlos Henrique Ribeiro Lima

ORCID: https://orcid.org/0000-0003-2947-7956
Faculdade Estéacio de Teresina, Brasil

E-mail: carlosnutri@hotmail.com.br

Andréa Nunes Mendes de Brito
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-8270-9018
Faculdade Estacio de Teresina, Brasil

E-mail: andrea.brito@estacio.br

Amanda Cristine Ferreira dos Santos
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-1979-6745
Faculdade Estacio de Teresina, Brasil

E-mail: profaamandaferrreira@gmail.com

Lilia Maria Monteiro de Oliveira e Silva
ORCID: https://orcid.org/0000-0001-7372-9335
Faculdade Estacio de Teresina, Brasil

E-mail: oliveira.lilia@estacio.br

lara Katrynne Fonséca Oliveira
ORCID: https://orcid.org/0000-0003-2775-5385
Universidade Federal do Piaui, Brasil

E-mail: iarakatrynne@hotmail.com

Rosana Rodrigues de Sousa

ORCID: https://orcid.org/0000-0002-7426-2471
Universidade Federal do Piaui, Brasil

E-mail: rosanasousa@ufpi.edu.br

Adriana de Azevedo Paiva

ORCID: https://orcid.org/0000-0002-6009-3793
Universidade Federal do Piaui, Brasil

E-mail: aapaiva@ufpi.edu.br

Resumo

Estudos observacionais tém demostrado uma relacéo entre a deficiéncia de vitamina D no sangue com agravamento
do diabetes mellitus do tipo Il. Dessa forma, esse estudo teve como objetivo verificar a relagdo da deficiéncia de
vitamina D com as altera¢Oes no perfil glicidico de individuos com diabetes mellitus do tipo Il. Para isso, foi realizada
uma revisdo de literatura do tipo integrativa, no qual adotou-se a sequéncia de seis etapas: elaboracdo da questio de
pesquisa, extracdo de dados, avaliagdo dos estudos primarios incluidos, anélise e sintese dos resultados e apresentacao
da revisdo. E, dentre os critérios de inclusdo adotados destacam-se os artigos publicados nos ultimos cincos anos,
compreendendo o periodo de 2016 a 2021; artigos originais, estudos realizados com individuos de ambos 0s sexo,
com idade superior a 20 anos, etnia e condi¢do socioeconémica distintas, cujos idiomas estavam na lingua portuguesa,
inglesa e espanhola, com acesso ao texto completo, utilizando as bases de dados Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), Pubmed e Web of Sciense para buscas dos artigos. A presente revisao
resultou em 05 artigos incluidos, dos quais 04 estudos revelaram a relagéo entre os niveis séricos de vitamina D com o
perfil glicidico de pacientes com diabetes mellitus do tipo II, especialmente em relacdo a glicemia plasmatica em
jejum. Portanto, podemos conclui que a deficiéncia de vitamina D configura-se como um problema de salde publica e
que sua deficiéncia pode resultar em alteragdes no perfil glicidico de individuos com diabetes do tipo II.
Palavras-chave: Vitamina D; Diabetes Mellitus; Humanos.

Abstract
Observational studies have shown a relationship between vitamin D deficiency in the blood and worsening type Il
diabetes mellitus. Thus, this study aimed to verify the relationship of vitamin D deficiency with changes in the
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glucose profile of individuals with type Il diabetes mellitus. For this, an integrative literature review was carried out,
in which a sequence of six steps was adopted: elaboration of the research question, data extraction, evaluation of the
primary studies included, analysis and synthesis of the results and presentation of the review. And, among the adopted
inclusion criteria, the articles published in the last five years stand out, covering the period from 2016 to 2021,
original articles, studies carried out with individuals of both sexes, aged over 20 years, different ethnicity and
socioeconomic status, whose languages were in Portuguese, English and Spanish, with access to the full text, using
the Latin Literature databases. American and Caribbean in Health Sciences (LILACS), Pubmed and Web of Sciense
for article searches. The present review resulted in 05 articles included, of which 04 studies revealed the relationship
between serum vitamin D levels with the glucose profile of patients with type Il diabetes mellitus, especially in
relation to fasting plasma glucose. Therefore, we can conclude that vitamin D deficiency is a public health problem
and that its deficiency can result in alterations in the glycidic profile of individuals with type Il diabetes.

Keywords: Vitamin D; Diabetes Mellitus; Humans.

Resumen

Los estudios observacionales han demostrado una relacion entre la deficiencia de vitamina D en la sangre y el
empeoramiento de la diabetes mellitus tipo II. Asi, este estudio tuvo como objetivo verificar la relacion de la
deficiencia de vitamina D con cambios en el perfil de glucosa de individuos con diabetes mellitus tipo Il. Para ello se
realiz6 una revision integradora de la literatura, en la que se adoptd la secuencia de seis pasos: elaboracién de la
pregunta de investigacion, extraccion de datos, evaluacion de los estudios primarios incluidos, andlisis y sintesis de
los resultados y presentacién de la revision. Y, entre los criterios de inclusion adoptados, destacan los articulos
publicados en los Ultimos cinco afios, que abarcan el periodo de 2016 a 2021; articulos originales, estudios realizados
con individuos de ambos sexos, mayores de 20 afios, etnia y diferente nivel socioeconémico, cuyos idiomas fueron en
portugués, inglés y espafiol, con acceso al texto completo, utilizando las bases de datos de literatura latina. y
Caribbean in Health Sciences (LILACS), Pubmed y Web of Sciense para bisquedas de articulos. La presente revision
result6 en 05 articulos incluidos, de los cuales 04 estudios revelaron la relacion entre los niveles séricos de vitamina D
con el perfil de glucosa de los pacientes con diabetes mellitus tipo Il, especialmente en relacion con la glucosa
plasmaética en ayunas. Por tanto, podemos concluir que la deficiencia de vitamina D es un problema de salud publica y
que su deficiencia puede resultar en alteraciones en el perfil glucidico de individuos con diabetes tipo I1.

Palabras clave: Vitamina D; Diabetes Mellitus; Humanos.

1. Introducéo

A Vitamina D é sintetizada pela exposicéo a luz solar, especificamente a radiacdo ultravioleta B (UVB), sobre a 7-
deidrocolesterol (7-DHC), presente na pele (Jorge et al. 2018). E sua funcdo est4 associada na manutengdo das concentracBes
normais de célcio e fésforo no sangue, além da regulacdo de varios processos celulares e metabolicos (Almeida et al., 2017).

Embora a principal fonte de vitamina D seja a producéo enddgena, a deficiéncia e insuficiéncia desse micronutriente
sdo consideradas problemas de salde publica. A incidéncia de deficiéncia de vitamina D aumenta cada vez mais, afetando
milhares de pessoas pelo mundo, até mesmo em regides ensolaradas, como o Brasil. Dentre os principais grupos populacionais
atingidos pela deficiéncia de vitamina D, destacam-se as criangas, adolescentes, mulheres ap6s menopausa, adultos e idosos
(Bendik et al., 2014; Cabral et al., 2013; Kurihayashi et al., 2015; Almeida et al., 2017).

Vaérios estudos epidemiolégicos tém demonstrado que grande parte da populacdo mundial, independente do sexo,
raca, etnia e regido geogréfica, apresentam deficiéncia de vitamina D. Uma revisdo realizada por Palacios et al. reuniu diversas
pesquisas em diferentes continentes e destacou 0s principais paises com elevadas taxas de deficiéncia de vitamina D, dentre
eles o Brasil com taxa de 77%, seguido da india (66%), Finlandia (65%) e Alemanha (57%) (Palacios et al. 2014).

Essa situagdo epidemioldgica é preocupante, visto que a deficiéncia de vitamina D além de prejudicar a fungdo dssea
também pode contribuir no surgimento de diversas doencas cronicas ndo transmissiveis, incluindo o diabetes mellitus.

O Diabetes Mellitus é caracterizado por uma hiperglicemia cronica que culmina em diferentes complicacGes
metabdlicas (SBD, 2019). E uma enfermidade cronica que atinge mais de 415 milhdes de pessoas ho mundo, no Brasil 12,5

milhdes de pessoas apresentam diabetes, especialmente o Diabetes Mellitus do tipo Il (IDF, 2017).
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Uma revisdo de literatura mostrou que quando ha inadequagdes dos niveis séricos de vitamina D pode ocorrer uma
alteracdo no perfil glicidico, com aumento da intolerancia a glicose e consequente aumento da predisposicdo ao diabetes
mellitus tipo 1l (Griz et al., 2014).

Estudo in vitro revelou que a atuacdo da 1,25 (OH) D leva ao aumento da expressdo do receptor de insulina e dos
niveis desse hormoénio mediado pelo transporte de glicose (Maestro et al., 2000). A ac¢do da insulina é aumentada pela 1,25
(OH) D por meio da regulacdo extracelular de célcio, elevando o fluxo desse mineral no sangue através das membranas
celulares, consequentemente promovendo queda do calcio citosélico no interior das células betas pancreaticas, quando ha
deficiéncia da vitamina D no sangue (Bland et al., 2004; Castro et al., 2011).

Portanto, esse estudo visa investigar na literatura a relagéo da deficiéncia de vitamina D com as altera¢6es no perfil

glicidico de individuos diabéticos do tipo I, por meio de uma revisdo integrativa da literatura.

2. Metodologia

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, realizada por meio de um levantamento bibliografico através de
artigos cientificos (Nascimento et al., 2013). Na operacionaliza¢do da presente revisdo, adotou-se a sequéncia de seis etapas:
elaboracdo da questdo de pesquisa, extracdo de dados, avaliagdo dos estudos primarios incluidos, anélise e sintese dos
resultados e apresentacgdo da revisdo.

A primeira etapa trata-se da elaboracdo da questdo de pesquisa. O que norteou a revisdo integrativa, no qual consistira
em: “Qual a relacdo da deficiéncia de vitamina D com as alteragdes no perfil glicidico de individuos com diabetes mellitus do
tipo 1I?”. A formulacdo da pergunta foi realizada com base na estratégia PICo, definindo como P = paciente/problema, I =
fendmeno de interesse, Co = contexto. (Galvéo; Mendes; Silveira, 2010).

Com o intuito de determinar a amostra dos estudos selecionados para a presente revisao integrativa, foram elencados
alguns critérios de inclusdo: artigos publicados nos Gltimos cincos anos, compreendendo o periodo de 2016 a 2021; artigos
originais, estudos realizados com individuos de ambos os sexo, com idade superior a 20 anos, etnia e condi¢do socioecondmica
distintas, cujos idiomas estavam na lingua portuguesa, inglesa e espanhola, com acesso ao texto completo, no qual a tematica
correspondesse ao objeto de estudo em questéo.

Foram excluidos os estudos com anos de publicacdes inferiores a 2016, publica¢bes incompletas, e estudos que ndo
correspondem com o objeto e a tematica da presente pesquisa, estudos realizados com animais, criangas e gestantes.

A busca dos estudos se deu por meio do acesso online, foram manuseadas as seguintes bases de dados: Literatura
Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saide (LILACS), Pubmed e Web of Sciense.

Para a busca dos estudos nas respectivas bases de dados, O conectivo “and” foi utilizado na combinagdo dos Medical
Subject Headings Terms (MeSH terms): “Deficiéncia de Vitamina D”. “Diabetes Mellitus”, “ Adultos ~. Com seus analogos em
inglés e espanhol.

As buscas dos artigos nas diferentes bases de dados foram realizadas com as seguintes combinac¢Ges dos descritores:
BUSCA 1: Vitamina D AND Diabetes Mellitus AND Humanos; BUSCA 2: Diabetes OR hiperglicemia AND Deficiéncia de
Vitamina D. As mesmas combinac8es de buscas foram utilizadas nos idiomas inglés e espanhol.

Os dados dos artigos foram extraidos e sintetizados com base nos seguintes pontos: autor, ano de publicacéo, objetivo
proposto, tipo de estudo, amostra e principais resultados encontrados. Logo apés, foram categorizados por meio de eixos
tematicos de discussdo. Em seguida, os artigos foram avaliados por meio de leitura critica do titulo e resumo dos artigos,

havendo discordancias, as mesmas foram resolvidas por consenso.
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3. Resultados e Discussao

Esse estudo se propds a realizar um levanto de estudos originais relacionados com a deficiéncia de vitamina D e as
alteracGes no perfil glicidico de individuos com diabetes mellitus do tipo I, sendo encontrados 27 artigos com acesso ao texto
completo, desses, 18 artigos foram encontrados nas bases de dados web of science, 07 artigos no PubMed e 02 artigos na
plataforma Scielo. Ap6s analise minuciosa dos artigos, apenas 05 foram selecionados, pois cumpriram com os critérios de

inclusdo estabelecidos. Os detalhes da selecéo dos artigos estdo descritos na figura 01.

Dos 05 estudos selecionados, 04 revelaram a relacdo entre os niveis séricos de vitamina D com o perfil glicidico de
pacientes com diabetes mellitus do tipo I, especialmente em relagdo a glicemia plasmatica em jejum. No Quadro 1, estdo
apresentados os 06 artigos encontrados nas bases de dados de pesquisas, nos quais estdo contidos os autores, ano de
publicacdo, objetivo, tipo de estudo e os principais resultados encontrados.

De acordo com estudos encontrados, a deficiéncia de vitamina D tem sido considerada um problema de satde publica,
visto que sua deficiéncia vai além das fragilidades ésseas, podendo agravar ainda mais outras enfermidades como o diabetes
mellitus do tipo Il, além de ser um achado constante nesses pacientes (Da Costa et al., 2020).

No estudo de Haidari et al. (2016), em que analisaram a relagdo dos niveis séricos de vitamina D com marcadores
inflamatorios e glicémicos de 82 pacientes com diabetes mellitus do tipo I, foram avaliados os marcadores: Hemoglobina
Glicada (HbA1C), glicemia em jejum, insulina e modelo homeostatico de resisténcia a insulina (HOMA-IR), além dos
inflamatérios, tais como: fator de necrose tumoral alfa (TNF-a) e proteina C reativa. E dentre os marcadores avaliados apenas
a glicemia em jejum (P=0,049) e 0 TNF-a (P=0,026) foram correlacionados com os niveis séricos de vitamina D mais baixo.

E importante ressaltar que a deficiéncia de vitamina D tém sido associada tanto com o risco aumentado de diabetes
mellitus do tipo I, quanto diabetes mellitus do tipo | (Pan, et al., 2016), assim também a deficiéncia de vitamina D pode esta
relacionada com a disfuncéo imunoldgica, visto que quando seus niveis estdo adequados no sangue pode atuar na regulacéo do
fator de necrose tumoral TNF-o (Haidari, et al., 2016).

Esses achados corroboram com o estudo de Stieben et al. (2017), que mostraram que 0s niveis de vitamina D abaixo
do adequado apresentou uma correla¢do negativa com a glicose no sangue em jejum (r = -0,24, p = 0,0012), apesar de néo ter
mostrado uma relagdo significativa com outros marcadores do perfil glicidico, sobretudo a HbAlc.

Diferentemente do estudo realizado por Erkus et al. (2019), no qual avaliaram 89 pacientes com diabetes mellitus do
tipo 1l por meio de um ensaio clinico randomizado, em que encontraram associagdo forte entre o0s niveis sanguineos de
vitamina D com os niveis de HbAlc (r = -0,295, p = 0,005) nesses individuos avaliados.

Sdo diversos provaveis mecanismos de agdo que podem explicar a acdo da vitamina D nos marcadores relacionados
com o perfil glicidico, dentre eles destacam-se os fatores imunomoduladores e anti-inflamatérios, além de seus efeitos
relacionados com a secre¢do de insulina pelas células beta do pancreas, bem como sua atuacéo de forma indireta na regulagao
da concentracdo de calcio com consequente liberacdo de insulina pelas células betas pancreéticas. (Kelishadi et al., 2014).

Outro mecanismo esté relacionado com a deplecdo da resisténcia periférica a insulina por meio dos receptores de
vitamina D presentes nos musculos e no figado, dessa forma a deficiéncia de vitamina D poderia culminar em alteracfes
negativas relacionadas a esse processo (Kelishadi et al., 2014). E importante ressaltar também que individuos com deficiéncia
de vitamina D, podem apresentam aumento dos niveis hormonais da paratireoide, podendo prejudicar a secrecéo de insulina

pelas células beta do pancreas (Griz et al., 2014).
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IDENDIFICACAO

ELEGIBILIDADE

SELECAO

Figura 1: Diagrama do fluxo da identificacdo, elegibilidade e selecéo dos artigos incluidos na revisdo sistematica.

Numero de relatos identificados nas bases de dados de buscas
(1.632.918)
\ 4
Web of Sciense (1.632.591) PubMed (186) LILACS (141)
Busca 1 (88.632) Busca 1 (23) Busca 1 (41)
BUSCA 2 (1.543.959) Busca 2 (163) Busca 2 (100)
v 22 artigos foram excluidos,

pois ndo se enquadravam

Numero de artigos em texto completo nos critérios de inclusio

avaliados para elegibilidade: —, | estabelecidos e/ou estavam
) duplicados e/ou ndo
web of science (18) respondiam a pergunta do
PubMed (07) estudo.
Scielo (02)
Total = (27)

A 4

Total de estudos avaliados para
elegibilidade:
(05)

\ 4

Numero de estudos incluidos
(05)

Fonte: Autores (2021).
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Quadro 1: Relagdo das concentragdes de vitamina D com perfil glicidico de individuos diabéticos.

Autores e Ano de | Objetivo Proposto | Tipo de Estudo Amostra Principais Resultados Encontrados
Publicacéo
Investigar a Estudo 82 Os niveis de vitamina D foram
Haidari et al. associacao entre soro transversal correlacionado negativamente com a
(2016) 25(OH)De glicemia em jejum e niveis sericos de
glicémico e TNF-a nos individuos com DM tipo II.
marcadores No entanto, ndo houve associagdo entre o

niveis de vitamina D e outros
biomarcadores inflamatorios e
glicémicos.

inflamatorios em
pacientes ndo obesos

com DM2.
Farrokhian et al. Examinar os efeitos Ensaio Clinico 60 Apo6s 6 meses de suplementacdo, 0s
(2017) de 6 meses de Randomizado pacientes com diabetes mellitus do tipo

Il com deficiéncia de vitamina D,
tiveram beneficios no perfil glicidico,
tais como: glicose plasmatica em jejum,
niveis séricos de insulina e nos indices
QUICKI, HOMA-IR e HOMA-B.

suplementacéo de
vitamina D sobre o
estado metabdlico
em pacientes
diabéticos do tipo Il
com Doenca Arterial

Coronariana.
Avaliar a prevaléncia Estudo 108 Os niveis de vitamina D mostrou uma
Stieben et al. de hipovitaminose D Transversal correlacéo negativa
(2017) em pacientes com a glicose no sangue em jejum.

Embora ndo mostrou nenhuma
correlacéo entre
0s niveis sanguineos de vitamina D com
a HbAlc.
A vitamina D foi forte e inversamente
correlacionada com os niveis de
hemoglobina glicada (HbA1).

diabéticos do tipo 2
com sindrome
metabolica.

Erkus et al. (2019) | Analisar a possivel Ensaio Clinico 89
associacao entre 0s Randomizado
niveis sericos de
vitamina D e nivel

de HbAlc em
pacientes com
diabetes mellitus tipo

2.
Afarid et al. Avaliar os niveis de Estudo 60 Né&o houve diferenca significante nos
(2020) vitamina D no soro Transversal niveis de glicose sanguinea em jejum,
HbA1c e nos nives sanguineos de

de pacientes
diabéticos do tipo Il
com e sem
retinopatia diabética.

vitamina D dos pacientes diabeticos com
ou sem retinopatia.

Fonte: Autores (2021).

Dessa forma, destaca-se a importancia dos niveis sanguineos de vitamina D adequado para o controle do perfil
glicidico de individuos diabéticos, embora na pesquisa realizada por Afarid et al. (2020) ndo tenha sido encontrada diferenca
significativa na associacao dos niveis de vitamina D com as alteragdes no perfil glicidico dos individuos analisados, mas isso
se deve ao fato de ter sido desenvolvido com uma amostra de apenas 60 participantes, o que pode ter culminado em resultados

ndo significantes do ponto de vista estatistico.
Outra pesquisa incluida nessa revisao verificou além da relagdo de niveis sanguineos de vitamina D com alteragdes no

perfil lipidico, o efeito da suplementacdo de vitamina D na melhoria desses marcadores. Farrokhian et al. (2017), observou em
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seis meses de suplementacéo de vitamina D com uma dosagem 50.000UlI a cada duas semanas, melhoras nos niveis de glicose
em jejum, niveis séricos de insulina e nos indices QUICKI, HOMA-IR e HOMA-B.

Em contrapartida, uma revisao sistematica realizada por Lima et al. (2021) mostrou que ndo ha evidéncias suficientes
na melhoria do controle glicémico e que além dos niveis de vitamina D no sangue é importante considerar outros fatores, tais
como: consumo alimentar, interacdo droga-nutrientes, além de outros fatores como os anti-inflamatorios, imunomoduladores e

polimorfismos nos receptores.

4. Concluséo

Dessa forma, podemos conclui que a deficiéncia de vitamina D configura-se como um problema de salde publica e
que sua deficiéncia pode resultar em alteracdes no perfil glicidico de individuos com diabetes mellitus do tipo I, podendo
contribuir com o agravamento da doenca.

Contudo, é preciso levar em consideragdo outros fatores além da deficiéncia de vitamina D nas altera¢fes do perfil
glicidico, tais como: fatores imunomoduladores, genéticos, dietéticos e estilo de vida. Portanto, é de fundamental importancia
que estudos posteriores avaliem todos esses fatores juntamente com a deficiéncia de vitamina D na tentativa de explanar de
forma mais ampla as alteracdes que ocorrem no perfil glicidico de individuos diabéticos do tipo II.
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