Revista Eletrénica Acervo Saude / Electronic Journal Collection Health | ISSN 2178-2091
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RESUMO

Objetivo: Analisar a influéncia da deficiéncia de Vitamina D no desenvolvimento do diabetes mellitus. Métodos:
Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, ou de fonte secundéria. Realizou-se levantamento bibliografico de
artigos nas bases de dados: Scientific Eletronic Library Online (SciELO), Bases de Dados da Literatura Latino
Americana em Ciéncias de Saude (LILACS), base de dados PubMed, da US National Library of Medicine e Google
Académico, no periodo de 2008 a 2018, com o uso dos descritores: “Vitamina D”, “Diabetes Mellitus” e “Deficiéncia
de Vitamina D”. Resultados: A insuficiéncia de Vitamina D tem sido relatada em todo o mundo e em todos os
grupos etarios nos ultimos anos e tem sido considerada um problema de sadde publica, uma vez que niveis
reduzidos de Vitamina D se mostraram relacionados a véarias doencas cronicas, como diabetes mellitus tipo 2,
obesidade e hipertensao. A Vitamina D esta relacionada a homeostase e ao bom funcionamento do sistema
imunologico. Consideragdes finais: Conclui-se que a Hipovitaminose D é um achado constante em pacientes que
apresentam diabetes mellitus e que essa relacdo é inversamente proporcional ao tempo e ao agravamento da
doenca.
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ABSTRACT

Objective: To analyze the influence of Vitamin D deficiency on the development of diabetes mellitus. Methods: It
is an integrative literature review study, or by secondary source. A bibliographical survey was carried out, through
gueries to articles in the databases: Scientific Electronic Library Online (SciELO), Databases of the Latin American
Literature in Health Sciences (LILACS), US National Library of Medicine database - PubMEd and Google Scholar,
in the period of 2008 to 2018, by mean of the descriptors: "Vitamin D", "Diabetes Mellitus" and "Vitamin D Deficiency".
Results: The results showed that Vitamin D insufficiency has been reported worldwide in all age groups in recent
years. It has been considered a public health problem, since the decrease in Vitamin D levels has been related to
several chronic diseases, such as diabetes mellitus type 2, obesity, and hypertension. Vitamin D is related to
homeostasis and the proper functioning of the immune system. Final considerations: We conclude that Vitamin D
deficiency is a constant finding in patients with diabetes mellitus and that this relationship is inversely proportional
to time and aggravation of the disease.
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RESUMEN

Objetivo: Analizar la influencia de la deficiencia de Vitamina D en el desarrollo de la diabetes mellitus. Métodos:
Esta es una revision integral de la literatura, o una de fuente secundaria. Se realiz6 una encuesta bibliografica de
articulos en las bases de datos: Scientific Eletronic Library Online (SciELO), Bases de Datos de Literatura
Latinoamericana en Ciencias de la Salud (LILACS), PubMed database, de la Biblioteca Nacional de Medicina de
EE. UU. y Google Académico, de 2008 a 2018, utilizando los descriptores: "Vitamina D", "Diabetes Mellitus" y
"Deficiencia de Vitamina D". Resultados: La insuficiencia de Vitamina D se ha informado en todo el mundo y en
todos los grupos de edad en los ultimos afios y se ha considerado un problema de salud publica, ya que se ha
demostrado que los niveles reducidos de Vitamina D estan relacionados con varias enfermedades cronicas, tales
como diabetes mellitus tipo 2, obesidad e hipertension. La Vitamina D esta relacionada con la homeostasis y el
buen funcionamiento del sistema inmunitario. Consideraciones finales: Concluimos que la Hipovitaminosis D es
un hallazgo constante en pacientes con diabetes mellitus y que esta relacion es inversamente proporcional al tiempo
y al empeoramiento de la enfermedad.

Palabras clave: Vitamina D, Diabetes Mellitus, Deficiencia de Vitamina D.
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INTRODUCAO

A Vitamina D3 (colecalciferol) é considerada um horménio, que é sintetizado nos tecidos da pele por meio
de uma isomerizagdo acelerada pela radiacdo ultravioleta (UV), de comprimentos de onda entre 290 a 315
nm. Essa vitamina é uma importante reguladora do metabolismo do fésforo e do célcio, bem como participa
da formacéo 6ssea e tem sido objeto de estudo crescente na investigacdo médica (LOPES PP, 2014; RAPURI
PB, et al., 2002).

A deficiéncia de Vitamina D esta associada a uma menor mineralizagao do tecido ostedide, caracterizando
a osteomalacia (PFEIFER M, et al., 2002; ROBINS SP e NEW SA, 1997). Entretanto, analises mais recentes
demonstram que valores nédo tao reduzidos de Vitamina D estdo associados a aumento do “turn over” ésseo
e consequente aumento de fraturas.

A Hipovitaminose D é bastante presente na populacéo geral e impacta na saude publica global. A literatura
aponta uma alta prevaléncia dessa patologia, que é distribuida em variadas areas do planeta, incluindo o
Brasil, chegando a estar presente em cerca de 90% da populagdo em alguns locais (MITHAL A, et al., 2009).

O RDA (Recommended Dietary Allowance) acusa a necessidade de ingestdo de 400 Ul de Vitamina D por
dia para pessoas entre 50 e 70 anos e de 600 Ul para aqueles com mais de 70 anos, o que também pode ser
conseguido com 20 minutos de exposi¢do diaria de 5% da superficie corpérea ao sol. Os alimentos que
apresentam Vitamina D, como peixes de aguas frias e cogumelos, possuem baixa quantidade desta e néo
séo usualmente ingeridos pela populagéo geral (SARAIVA GL, et al., 2007).

O diabetes é um grupo de doengas metabdlicas caracterizado por hiperglicemia resultante de defeitos na
secrecao de insulina, a¢do da insulina ou ambos. O aumento sérico de glicose que ocorre no diabetes mellitus
costuma cursar com lesao de érgaos-alvo (olhos, rins e sistemas nervoso e cardiovascular) ao longo do
tempo. Varios processos patogénicos estao envolvidos no desenvolvimento do diabetes. Estes variam desde
a destruicdo autoimune das células B do pancreas, com consequente deficiéncia de insulina, até
anormalidades que resultam em resisténcia a a¢do da insulina (BOILAT-BLANCO N, et al., 2016).

Diversos estudos realizados na area correlacionam a Hipovitaminose D a ocorréncia de inflamacéo e
agravamento do diabetes mellitus tipo 1 e 2 (DML1 e 2). Pesquisas in vivo apontam a Vitamina D como um
fator de protecdo a estas patologias (PITTAS AG, et al., 2007).

Alguns estudos tém evidenciado uma relacdo entre a diabetes e os niveis inadequados de Vitamina D. A
funcdo classica da Vitamina D na saude 6ssea ja € bem conhecida, porém evidéncias recentes sugerem que
esta vitamina pode ter fungdes extra-esqueléticas importantes na redugdo do risco de varias outras doencas,
incluindo as doengas crbnicas. A deficiéncia de Vitamina D constitui, neste caso, um fator de risco néo classico
(ZITTERMAN A e GUMMERT JF, 2010; HOLICK MF, 2007).

Mais estudos terdo de ser realizados sobre a relacéo entre a deficiéncia de Vitamina D e o diabetes mellitus
e, se for confirmado que esta relagcédo é causal, intervir nessa deficiéncia da populacdo, com suplementacao
e/ou fortificacdo de Vitamina D. Tendo em conta as recomendagfes, a exposi¢do solar pode ser um meio
simples e potencial para abrandar o desenvolvimento de doengas crdnicas, como o diabetes, na populacéo
em geral. Diante disso, a presente pesquisa teve por objetivo analisar a influéncia da deficiéncia de Vitamina
D no desenvolvimento do diabetes mellitus.

METODOS

Trata-se de um estudo de revisao integrativa da literatura, ou de fonte secundaria. Segundo Cervo AL, et
al. (2007), a revisdo integrativa da literatura busca tomar conhecimento e fazer uma avaliacdo das
colaboracgdes cientificas no passado acerca de um determinado assunto, tema ou problema.

O levantamento bibliogréfico foi realizado no periodo de Janeiro a Marco de 2018, por intermédio de
consultas a artigos nas bases de dados: Scientific Eletronic Library Online (SciELO), Bases de dados da
literatura Latino Americana em Ciéncias de Saude (LILACS), Base de Dados PubMed, da US National Library
of Medicine e Google académico, no periodo de 2008 a 2018, por meio dos descritores: “Vitamina D”,
“Diabetes Mellitus” e “Deficiéncia de Vitamina D”, confirmados nos Descritores em Ciéncia da Saude (DeCS).
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Utilizou-se como critérios de inclusdo: artigos dentro da faixa de anos especificada (2008 a 2018), com
texto completo disponivel para leitura e que forneciam informacdes suficientes ao tema do estudo. Adotou-se
como critério de exclusao todos os parametros que ndo se adequaram aos critérios de incluséo estabelecidos.
A andlise foi realizada por meio de leitura e estudo compreensivo dos artigos; depois, foi realizada uma
caracterizacdo e, em seguida, categorizacdo dos mesmos, com posterior leitura exploratoria e abrangente.
Os resultados foram agrupados em tabelas do Office Word 2013, para uma melhor discussdo dos dados.

RESULTADOS

Este estudo se propds a realizar um levantamento de estudos epidemiolégicos nacionais sobre diabetes
mellitus e sobre os cuidados prestados aos sujeitos diabéticos na Atenc¢éo Primaria a Sadde (APS) no Brasil.
Foi encontrado um total de 50 artigos por meio dos descritores utilizados.

No decorrer da pesquisa, houve referéncias que nao se relacionavam com a tematica. Realizou-se uma
andlise minuciosa e apenas 30 artigos se adequaram aos critérios de incluséo, sendo excluidos, dessa forma,
20 artigos (Figura 1). Neste sentido, foi encontrado 01 artigo no ano de 2009, 2 artigos no ano de 2010, 4
artigos no ano de 2013, 5 artigos no ano de 2014, 7 artigos no ano de 2015, 6 artigos no ano de 2016 e 5
artigos no ano de 2017. A Figura 2 representa a porcentagem de artigos encontrada por ordem cronoldgica.

Figura 1 - Artigos selecionados de acordo com os critérios estabelecidos.
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Fonte: Costa REAR, et al., 2018.

Figura 2 - Porcentagem de artigos de acordo com o ano de publicacao.
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Fonte: Costa REAR, et al., 2018.

A presente revisdo lida com estudos relacionados a deficiéncia de Vitamina D com o diabetes mellitus. No
Quadro 1, estdo apresentados os 30 artigos encontrados nas bases de pesquisa. Nele, estdo contidos os
titulos dos artigos, os autores, as revistas de publicacéo e o ano em que foram publicados.
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Quadro 1 - Artigos referentes a deficiéncia de Vitamina D e o diabetes mellitus.

Titulo Autores Revista Ano
Vitamina D e doencas enddcrino metabdlicas Schuch NJ, et al. Arquivos Brasileiros de Endocrinologia & Metabologia | 2009
Acdes nao esqueléticas baseadas em evidéncia da Vitamina D Muszkat P, et al. Arquivos Brasileiros de Endocrinologia & Metabologia | 2010
A importancia dos niveis de Vitamina D nas doencas autoimunes Marques CDL, et al. Revista Brasileira de Reumatologia 2010
Vitamina D: acBes extradsseas e uso racional Lichtenstein A, et al. Revista da Associagdo Médica Brasileira 2013
Vitamina D e controle glicémico no diabetes mellitus tipo 2 Kostoglou-athanassiou I, et al. Therapeutic Advl\a/lrggzéﬂsadocrmology and 2013
Deficiéncia de Vitamina D~em pamentgs_com dlgbetes mellitus tipo 2 Alhumaidi M, et al. Journal of Clinical Medicine 2013
na regido sul da Arabia Saudita
25 (OH) D seérica no dlabetesgrl?sélmgotlpo 2: relagao com o controle Dhia A e Ali A Journal of Clinical and Diagnostic Research 2013
Vitamina D e diabetes mellitus, suas epidemias e o envelhecimento. Machado MRC, et al. Reproducéo & Climatério 2014
O que h& de novo?

Vitamina D e diabetes mellitus: uma atualizacdo - 2013 Griz LH, et al. Arquivos Brasileiros de Endocrinologia & Metabologia | 2014

Efeitos da suplementacéo de Vitamina D na resisténcia a insulina e
fatores de risco cardiometabdlicos em criangas com sindrome Kelishadi R, et al. Jornal de Pediatria 2014

metabdlica: um ensaio controlado triplo-cego
Um ensaio prospectivo, randomizado e controlado dos efeitos da
suplementacao de Vitamina D no controle glicémico a longo prazo no Ryu OH, et al. EndocrineJournal 2014
diabetes mellitus tipo 2 da Coréia
Eficacia da suplementagéo de Vitamina D na melhoria dos
parametros glicémicos em pacientes com diabetes mellitus tipo 2; um Nasri H, et al. Jornal of Renal Injury Prevention 2014
ensaio clinico randomizado, duplo-cego
Influéncia da Vitamina D nas doengas endocrinometabdlicas Rafaelli RA, et al. Semina: Ciéncias Bioldgicas e da Saude 2015
Niveis séricos de Vitamina D3t(iepr2 rznulheres com diabetes mellitus Cornacini M, et al. Journal of the Health Sciences Institute 2015
Nao_ associagao enfcre 0s niveis qle 25-Hidroxivitamina D e pré- Giorelli GO, et al. Medical Journal 2015
diabetes em pacientes brasileiros. Um estudo transversal
A deficiencia (;Ie Vlta_mm_a D ?Sta ass_ouada apresenca e gravidade Alcublerre N, et al. Journal of Diabetes Reseaech 2015
da retinopatia diabética no diabetes mellitus tipo 2?

A Vitamina D desempenha um papel significativo no diabetes tipo 2? Sheth JJ, et al. BMC Endocrine Disorders 2015
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Titulo Autores Revista Ano
A deficiéncia de Vitamina D esté relacionada a acumulacgdo de }
produtos finais de glicacdo avancada, marcadores de inflamacéo e Sebekova K, et al. BioMedResearchinternational 2015
estresse oxidativo em pacientes diabéticos?
Existe uma relagéo entre a Vitamina D e aresisténcia a insulinae o Al-Shoumer K e Al-Essa T World Journal of Diabetes 2015
diabetes mellitus?
Hipovitaminose D e desenvolvimento da sindrome metabdlica OliveiraB e Zeni S Acta Bioquimica Clinica Latinoamericana 2016
Deficiéncia de Vitamina D em relagéo ao risco de sindrome
metabdlica em pacientes de meia-idade e idosos com diabetes Pan GT, et al. J NutrSciVitaminol 2016
mellitus tipo 2
Associacéo de def_lc_lenma de V|tz_im|na D_ com controle glicémico Igbal K, et al. I Pak MedAssoc 2016
deficiente em pacientes diabéticos
Deficiéncia de Vitamina D e status gllcem'lcos em criancas e Savastio S, et al. PLOS One
adolescentes com diabetes mellitus tipo 1 2016
Associacao entre nivel sérico de Vitamina D e marcadores
glicémicos e inflamatérios em pacientes ndo obesos com diabetes Haidari F, et al. Iran J MedSci 2016
tipo 2
Um ensaio controlado e randomizado avaliando o impacto da
suplementacgédo direcionada de Vitamina D na funcéo endotelial no Dalan R, et al. Diabetes & Vascular DiseaseResearch 2016
diabetes mellitus tipo 2: 0 ensaio DIMENSION
Adipocinas séricas e niveis de V_|tam|_na D em pacientes com Ismail MM, et al. ArchMedSci 2017
diabetes mellitus tipo 1
Status da V|_tam,|r_1a D e sua. associagdo com a resisténcia insulinica Fondjo LA, et al, PLOS One 2017
entre diabéticos tipo 2: um estudo caso-controle no Gana
Assoc[a(;ao ent.re dgflClenua de y[tamlna D e retinopatia d!abefuca no Luo B, et al. Nutrients 2017
diabetes tipo 2: uma metanalise de estudos observacionais
Associacao entre 25—H|dr_OX|V|tam|_na D sérica e_placa atgrosclerotlca Ding YH, et al. Medicine 2017
carotidea em pacientes chineses com diabetes tipo 2
Associacao entre nivel de Vitamina D e neuropatia periférica
diabética em pacientes com diabetes mellitus tipo 2: reviséo Qu GB, et al. Journal of Clinical & Translational Endocrinology 2017

sistematica atualizada e metanalise

Fonte: Costa REAR, et al., 2018.
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DISCUSSAO

De acordo com os artigos encontrados, a insuficiéncia de Vitamina D tem sido relatada em todo o mundo
e em todos 0s grupos etarios nos ultimos anos e é considerada um problema de sadde publica, uma vez que
a reducdo dos niveis de Vitamina D tem sido relacionada a vérias doengas cronicas, como diabetes mellitus
tipo 2 (DM2) (CORNACINI M, et al., 2015), obesidade e hipertensdo (KIMBALL S, et al., 2008).

A deficiéncia do metabolismo da glicose € uma das principais caracteristicas do diabetes mellitus, o que
pode levar a um quadro de hiperglicemia crénica. A doenca pode se apresentar nas formas de diabetes tipo
1, tipo 2, gestacional e outros tipos especificos. O diabetes mellitus tipo 1 surge a partir da destruicdo das
células beta do pancreas, muitas vezes resultado de doencas autoimunes, gerando um quadro de
insuficiéncia total de insulina. Nesses casos, os individuos necessitam serem tratados com insulina, evitando
situacdes como cetoacidose, coma ou morte.

Outro tipo de diabetes mellitus, o tipo 2, é caracterizado pela resisténcia a acdo da insulina e a caréncia
desse hormonio gera incapacidade de compensar essa resisténcia (OLIVEIRA RC, 2006). Os demais tipos
de diabetes mellitus sdo menos frequentes e podem derivar desde defeitos genéticos da funcéo das células
beta e da acdo da insulina a doencas no pancreas exdcrino, infecgdes e efeito colateral de medicamentos,
entre outros (PARISI MCR, 2003).

Segundo Schuch NJ, et al. (2009), a intolerancia a glicose e a secrecdo de insulina foram observadas
durante a deficiéncia de Vitamina D, em modelos animais e humanos, resultando em DM2. O suposto
mecanismo para esses achados é a apresentacdo do receptor de Vitamina D em varios tecidos e células,
incluindo células B-pancreaticas, adipdcitos e células musculares (MUSZKAT P, et al., 2010).

Em individuos obesos, o comprometimento do sistema enddcrino de Vitamina D, caracterizado por niveis
elevados de paratorménio (PTH) e 1,25 (OH) 2D3 (hormnio principal que atua como ligante para o fator de
transcricdo nuclear receptor da Vitamina D, regulando a transcricdo génica e a funcdo celular em diversos
tecidos), que poderia gerar um feedback negativo para a producéo hepatica de Vitamina D e também cooperar
para o aumento de célcio intracelular, o que, por sua vez, leva a secrecdo de menos insulina e deteriora a
sensibilidade & esta (RAFAELLI RA, et al., 2015; SCHUCH NJ, et al., 2009). Portanto, a Vitamina D é essencial
para liberacdo de insulina, enquanto a suplementacdo de Vitamina D restaura a secre¢do deste hormonio
(GEDIK A e AKALIN S, 1986).

Para Muszkat P, et al. (2010), além de suas acdes tradicionais relacionadas ao calcio, a Vitamina D e seus
analogos sintéticos estdo sendo cada vez mais reconhecidos por suas atividades anti-proliferativas, pro-
diferenciativas e imunomoduladoras. De acordo com os autores, a deficiéncia de Vitamina D tem sido
associada a um risco aumentado de diabetes mellitus tipo 1 (DMT1) e tipo 2 (PAN GT, et al., 2016), bem como
o controle glicémico e a resisténcia insulina sdo melhoradas quando a deficiéncia de Vitamina D é corrigida,
juntamente com a suplementac¢éo de calcio (OLIVERI B e ZENI S, 2016).

Encontra-se na literatura uma relagdo entre a Vitamina D e uma funcdo adequada do sistema imune, tanto
referente & imunidade inata quanto a imunidade adquirida (MARQUES CDL, et al., 2010), bem como com a
regulacé@o do ténus do Fator de Necrose Tumoral a (TNF-a) (HAIDARI F, et al., 2016). Assim, ha evidéncias
de que a deficiéncia de Vitamina D implique em algumas doenc¢as de cunho imunoldgico (diabetes mellitus,
artrite reumatoide e lldpus eritematoso sistémico, por exemplo), posto que tem se demonstrado que a
regulacdo dos niveis de Vitamina D implica em melhoria de parametros destas doencas em modelos
experimentais. Lichtenstein A, et al. (2013) aponta uma crescente solicitacdo de exames laboratoriais no
mundo, dentre os quais, pode-se destacar a dosagem sérica de Vitamina D. Estudos associam este fendmeno
a um crescente nimeros de trabalhos sobre o papel da Vitamina D no organismo e sua relacdo com diversas
patologias (THACHER TD e CLARKE BL, 2011).

Estudos realizados por Kostoglou-Athanassiou |, et al. (2013) revelaram que os niveis de 25 (OH) D3 foram
menores nos pacientes com diabetes mellitus tipo 2 do que no grupo controle (individuos saudaveis), sendo
19,26 + 0,95 ng / ml e 25,49 + 1,02 ng / ml nos grupos de pacientes e controle, respectivamente (p <0,001,
Teste t de Student). Os pesquisadores verificaram que os niveis de 25 (OH) D3 estavam inversamente
associados aos niveis de hemoglobina glicada (HbA1c) nos pacientes diabéticos. Verificou-se que os niveis
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de 25 (OH) D3 estavam inversamente associados a HbAlc quando os grupos de pacientes e de controle
foram analisados em conjunto. Os autores concluiram que os niveis de Vitamina D pareciam ser menores em
pacientes com diabetes mellitus tipo 2 do que no grupo controle, estando os niveis de Vitamina D relacionados
ao controle glicémico no diabetes mellitus tipo 2, sugerindo mais uma vez que a suplementacéo cautelosa de
Vitamina D pode melhorar o controle glicémico em diabetes mellitus tipo 2.

Esses achados corroboram como os estudos de Dhia A e Ali A (2013), que identificaram que um baixo
nivel de Vitamina D esta presente em dois tergcos dos pacientes com DM tipo 2, particularmente entre
diabéticos com baixo controle glicémico e entre aqueles com mais de 5 anos de diabetes (DHIA A e ALI A,
2013). O Diabetes Mellitus apresenta sintomas, como alteracdes na visao, fadiga, polidria (excrecéo excessiva
de urina), polidipsia (sede excessiva), fome constante e retinopatia, tais sintomas podem ocorrer
repentinamente (OLIVEIRA KC e ZANETTI ML, 2011). Um estudo realizado por Alcublerre N, et al. (2015),
com o objetivo de averiguar se ha uma associacao de status de Vitamina D e retinopatia diabética no diabetes
tipo 2, confirmou a associacdo da deficiéncia de Vitamina D com a presenca e gravidade da retinopatia
diabética no diabetes tipo 2.

Apesar dos estudos apontarem que individuos diabéticos apresentam Hipovitaminose D, Alhumaidi M, et
al. (2013), por meio de pesquisas sobre os indices de Vitamina D em pessoas saudaveis e diabéticas na
Arabia Saudita, constatou que os niveis séricos médios de Vitamina D no grupo diabético foram de 15,7 + 7,5
ng/mL em comparag¢do ao grupo ndo diabético saudavel com 11,1 + 5,9 ng/ mL, em um total de 340 pacientes.
Esses resultados sugeriram que 98,5% dos dois grupos estudados tinham deficiéncia em Vitamina D,
indicando a necessidade de suplementagéo de Vitamina D também em individuos saudaveis.

Para Machado MRC, et al. (2014), a incidéncia da deficiéncia de Vitamina D tem sido relatada até mesmo
no Brasil, que é uma regido ensolarada. Em Recife (latitude 10°S), a prevaléncia de deficiéncia de Vitamina
D em mulheres pés-menopausa foi de 8% para valores abaixo de 15ng/mL e 43% para aqueles abaixo de 25
ng/mL. J& na Itélia, em estudo observacional feito em mulheres também no periodo de p6s-menopausa, 0s
niveis de Vitamina D foram menores nas pacientes portadoras de DM2 do que no grupo controle, 39% versus
25% (GRIZ LH, et al., 2014).

Kelishadi R, et al. (2014) realizou um estudo com 50 criancas e adolescentes, que foram separados em
dois grupos (caso e controle). Durante 12 semanas, 0 grupo caso recebeu Vitamina D oral em 300.000 Ul e
o controle recebeu placebo. Determinou-se parametros como: fatores de risco cardiometabdlicos, resisténcia
a insulina e valor continuo da sindrome metabdlica (cMetS). Neste estudo, ndo se identificou diferencas
estatisticamente significantes entre parametros que pudessem interferir nos resultados e se chegou a
conclusdo de que aqueles que receberam Vitamina D tiveram concentracdes de insulina e triglicerideos
séricos reduzidos, assim como uma menor resisténcia insulinica e valor continuo da sindrome metabdlica, o
gue suporta o uso de Vitamina D para atenuar sintomas diabéticos e melhorar o perfil cardiometabdlico em
criangas obesas.

Ryu OH, et al. (2014) realizaram um estudo com 158 pacientes com DM2 que tinham controle glicémico
estavel [hemoglobina Alc (HbAlc) <8,5%] e Vitamina D a niveis inferiores a 20 ng/mL. Os participantes foram
randomizados em dois grupos: Placebo (100 mg por dia de terapia céalcio administrado duas vezes ao dia) ou
Vitamina D (1000 Ul diarias de colecalciferol combinado com 100 mg de calcio administrado duas vezes por
dia). Comparou-se atividade fisica ao ar livre, controle glicémico, avaliagdo de homeostase - resisténcia a
insulina (HOMA-IR) e paratorménio (PTH) durante a intervencéo de 24 semanas. Foram analisados dados de
129 participantes (placebo = 65, Vitamina D = 64) e, embora houvesse diferencas significativas nos niveis de
Vitamina D, n&o houve efeito no controle glicémico em longo prazo para o DM2 em seus estudos.

Esses achados corroboram com os estudos de Nasri H, et al. (2014), Sheth J3J, et al. (2015) e Al-Shoumer
K e Al-Essa T (2015), que fizerem estudos semelhantes e chegaram a conclusdo que a suplementacéo de
Vitamina D n&o interfere no controle do indice glicémico. Entretanto, pelo fato de que pessoas com indices
glicémicos altos apresentarem baixos niveis de Vitamina D. Igbal K, et al. (2016) acreditam que a associacao
entre deficiéncia de Vitamina D e HbA1C anormal em pacientes diabéticos paquistaneses e criangas com
DMT1 (SAVASTIO S, et al., 2016) é sugestiva de que pacientes com Hipovitaminose D poderiam se beneficiar
com a suplementacédo de Vitamina D (FONDJO LA, et al., 2017).
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Outro estudo utilizando perfis antropométricos e laboratoriais determinados em pacientes com um ou mais
dos seguintes fatores de risco: hipertensao, indice de massa corporal (IMC) = 25 kg / m2, circunferéncia da
cintura > 80 cm para mulheres e > 94 cm para homens, parentes de primeiro grau com diabetes, mulheres
com bebés grandes para a idade gestacional ou recém-nascidos e com DM2 gestacional, Colesterol HDL
(lipoproteina de alta densidade) <35 mg / dI e triglicerideos > 250 mg / dl. Os pacientes foram divididos em
dois grupos: um com pré-diabetes (jejum anormal, glicose no plasma ou teste oral de tolerancia a glicose) e
o outro com glicose normal (euglicémica). Os resultados ndo mostraram diferencas estatisticas significantes
entre o grupo pré-diabético (n = 38) e euglicémico (n = 15) quanto a idade (66,4 + 10,6 versus 62,6 + 9,1
anos), sexo (52,6 versus 73,3% feminino) e IMC (30,1 £ 4,61 versus 27,9 £ 4,7 kg / m2). Baixos niveis séricos
de 250HD3 foram encontrados em ambos grupos, sem diferencas estatisticas significativas entre eles (29,1
+ 11,8 versus 26,87 = 9,2 ng / dl). Os autores concluiram que ndo houve associacao entre os niveis de
250HD3 e as variaveis clinicas ou laboratoriais analisadas (GIORELLI GO, et al., 2015).

No diabetes, ocorre a acumulacdo de produtos avancados de glicacao final (AGEs) e estes estéo
envolvidos na morbidez e mortalidade cardiovascular. Pesquisas feitas por Sebekova K, et al. (2015)
revelaram que, em diabéticos, a Hipovitaminose D ndo aumenta o acimulo de AGEs, mas sim 0s marcadores
de microinflamag&o e oxidag&o. A suplementagdo direcionada de Vitamina D por 16 semanas resultou em
uma melhora pequena, mas néo significativa, na fun¢éo endotelial em grupos de individuos com diabetes
mellitus tipo 2 (DALAN R, et al., 2016).

Adipocinas, como adiponectina, leptina e resistina sdo mediadores bioativos secretados pela adipose
tecidual (HARINARAYAN CV, 2014). Eles tém um papel significativo na regulacdo do metabolismo de lipidios
e carboidratos e envolvimento nas respostas inflamatérias e no DM2. De fato, altera¢des nos niveis circulantes
de adipocinas em DM1 indicam envolvimento do tecido adiposo na patogénese do DM (GEYIKLI I, et al.,
2013). De fato, altera¢des nos niveis circulantes de adipocinas em DML indicam envolvimento do tecido
adiposo na patogénese do DM. Estudos revelaram que a Vitamina D pode estar envolvida na regulacéo da
resistina por meio de um mecanismo desconhecido (ISMAIL MM, et al., 2017). Além disso, Ding YH, et al.
(2017) concluiram, por intermédio de estudos em chineses, que existe uma alta prevaléncia de
Hipovitaminose D em pacientes com DM2. Além do mais, eles encontraram uma associac¢ao significativa entre
a baixa concentracdo de soro 25 (OH) D3 e a existéncia de alto indice de massa corporal e LDL (lipoproteina
de Baixa Densidade) circulante alto, sendo fatores predisponentes para o aparecimento de placa
aterosclerética carotidea (PC) nesses pacientes com DM2.

O baixo indice de Vitamina D também estd associado a geracdo e ao desenvolvimento de neuropatia
periférica diabética (DPN) em caucasianos com DM2. Os pacientes asiaticos diabéticos com deficiéncia de
Vitamina D sao 1,22 vezes mais acometidos por DPN do que os com niveis normais de Vitamina D, sugerindo
gue suplementacéo de Vitamina D € urgentemente necessaria para prevenir o desenvolvimento de DPN no
DM2 (GUANG-BO QU, et al., 2017).

CONSIDERACOES FINAIS

Assim, pode-se concluir que a deficiéncia de Vitamina D é um achado constante em pacientes que
apresentam diabetes mellitus e que essa relagao € inversamente proporcional ao tempo e ao agravamento
da doenca. Varios trabalhos demostram que a suplementacdo com Vitamina D é uma ag¢&o necesséria nao
s6 para os diabéticos, uma vez que, em pessoas saudaveis, foram encontrados baixos niveis da Vitamina D,
pois ficou provado que a prevaléncia de Hipovitaminose D esta relacionada com o surgimento ndo s6 de
complicac8es diabéticas, mas também com riscos para o sistema imunolégico e cardiovascular.
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