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SOUZA, ANA PAULA GREGORIUS. Suplementacédo de vitamina D e a sindrome dos
ovarios policisticos: revisdo de literatura. 2023. p. 48.
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RESUMO

A Sindrome dos Ovarios Policisticos (SOP) é a endocrinopatia que atinge grande parte das
mulheres em idade reprodutiva. A SOP causa diversas alteragdes fisicas e metabolicas, tais
como infertilidade, resisténcia a insulina, obesidade, entre outras. Ha indicios que relacionam a
hipovitaminose D com essas alteracOes, levando assim a estudos que buscam relacionar a
suplementacdo da vitamina como uma forma de tratamento para a sindrome. Sendo assim, 0
objetivo deste trabalho foi avaliar, com base em pesquisas ja publicadas, os niveis séricos entre
pacientes acometidas por SOP e pacientes sem a sindrome, além de avaliar a real eficacia do
uso da vitamina no tratamento dessa patologia. A metodologia foi de uma revisao bibliogréfica.
A partir deste trabalho, ficou evidente que ainda ha muito o que ser explorado para que se possa
afirmar a eficacia da vitamina D para tal finalidade, visto que, os estudos utilizados, apresentam
resultados controversos, deixando inconclusivo se de fato a suplementacao para tratamento da
sindrome é viavel e eficaz.

Palavras chave: Alteracdes metabdlicas; Sindrome dos ovarios policisticos; Vitamina D.
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ABSTRACT

Polycystic Ovary Syndrome (PCOS) is an endocrinopathy that affects most women of
reproductive age. PCOS causes several physical and metabolic alterations, such as infertility,
insulin resistance, obesity, among others. There are indications that relate hypovitaminosis D
with these alterations, thus leading to studies that seek to relate vitamin supplementation as a
form of treatment for the syndrome. Therefore, the objective of this study was to evaluate, based
on previously published research, the serum levels between patients affected by PCOS and
patients without the syndrome, in addition to evaluating the real effectiveness of the use of the
vitamin in the treatment of this pathology. The methodology was a bibliographic review. From
this work, it became evident that there is still much to be explored so that one can affirm the
effectiveness of vitamin D for this purpose, since the studies used present controversial results,
leaving it inconclusive whether in fact supplementation for the treatment of syndrome is
feasible and effective.

Keywords: Metabolic changes; Polycystic ovary syndrome; Vitamin D.
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1. INTRODUCAO

A Sindrome dos Ovarios Policisticos, também conhecida como SOP, é uma patologia
enddcrina que atinge principalmente mulheres em idade reprodutiva (KRUL-POEL et al.
2018). Mulheres acometidas por SOP apresentam alteracdes fisicas e metabolicas, sendo
elas: morfologia ovariana policistica e, auséncia de ovulagéo (fatores que alteraram o ciclo
menstrual e, consequentemente a fertilidade), hiperandrogenismo, resisténcia a insulina,
obesidade e aumento da circunferéncia da cintura, hirsutismo, problemas psiquiatricos como
depressdo e ansiedade, entre outros (EFTEKHAR et al. 2018; GOKOSMANOGLU;
ONMEZ; ERGENC, 2020; TRUMMER et al. 2018).

Vale ressaltar que, a obesidade nem sempre serd uma manifestacdo presente, a
auséncia da mesma nédo exclui a chance de que a paciente apresente resisténcia a insulina. A
SOP eleva o risco de desenvolvimento de doencas metabdlicas como diabetes mellitus
tipo 11, sindrome metabdlica e doencas cardiovasculares. Apesar de afetar a fertilidade, ha
casos onde pacientes diagnosticadas com a patologia, conseguem desenvolver uma
gestacdo, entretanto, sdo grandes as chances dessa gestacao ter complicagdes, tais como
diabetes gestacional, Obito perinatal, doenca hipertensiva especifica da gravidez (pré-
eclampsia) e, peso e tamanho do bebé incompativeis com a idade gestacional
(EFTEKHAR et al. 2018; KRUL-POEL et al. 2018; TRUMMER et al. 2018).

O diagndstico dessa sindrome se da por meio dos critérios de Rotterdam que,
identificam a doenca por meio das manifestagdes clinicas. Se a mulher apresentar dois ou
trés dos seguintes sintomas — auséncia ou grande irregularidade menstrual,

hiperandrogenemia e cistos nos ovarios — ela é portadora de SOP. Exames de ultrassonografia
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e bioquimicos devem ser realizados para complementar o diagnostico. Apesar de ter sintomas
especificos, ainda ndo se sabe qual é exatamente a etiologia da SOP, mas h& comprovacdes
de que se trata de uma disposicdo genética (EFTEKHAR et al. 2018).

Quanto ao tratamento da SOP, além da mudanca de héabitos alimentares e, préatica de
atividades fisicas, o uso de anticoncepcionais também foi visto como uma forma de
tratamento, visto que muitos sintomas sdo decorrentes de um desequilibrio hormonal. Mas,
com o decorrer de estudos, notou-se que esse método apenas corrige 0s sintomas, mas sem
tratar a causa. Além disso, essa medicacdo pode ocasionar outras complicacGes a satde, como
trombose, varizes, etc. (BOZDAG; YILDIZ, 2013).

Em compensacdo, muito se tem investigado sobre tratamentos ndo prejudiciais a satde
e, um exemplo desse tipo de tratamento, é o apontado como tema desse trabalho: o0 uso
do Cole calciferol ou como é popularmente conhecido, vitamina D. Varios dos sinais e
sintomas causados pela SOP coincidem com o quadro de deficiéncia dessa vitamina,
especialmente a resisténcia a insulina, infertilidade, hipertensdo arterial, entre outras
(ARAUJO, 2019).

Em razdo disso, esse estudo foi realizado, para analisar por meio dos diversos
artigos, a acdo da vitamina D no tratamento da sindrome dos ovérios policisticos. Devido a
necessidade de um tratamento mais adequado a salde, o nutricionista tem participacdo
fundamental nesse processo, tendo em vista que toda e qualquer alteragdo causada pela
patologia, impacta na absorcdo dos alimentos e, a auséncia de acompanhamento nutricional
por esse especialista, aumenta as chances de se desenvolver agravamento dos sintomas e até

mesmo novas patologias.

1.1 Justificativa

O nutricionista tem importante atuacao no tratamento da SOP. Isso porque a Lei n°
8.234, de 17 de setembro de 1991, Art. 4° e, a Resolugdo CFN n° 731, de 21 de agosto de
2022, Art. 1° regulamentam que a prescricdo de suplementos nutricionais (que
correspondem as vitaminas e outros compostos) é uma atividade atribuida ao
nutricionista. Sendo assim, para buscar o tratamento da SOP por meio da vitamina D de
forma adequada, é de extrema importancia o acompanhamento com um nutricionista pois,
gracas ao embasamento cientifico que o profissional adquire em sua graduacao, ele terd a
capacidade de suprir a necessidade nutricional sem causar riscos a saude do individuo
(BRASIL, 1991; BRASIL 2022).
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Como vitaminas ndo sdo consideradas medicamentos, podem ser compradas sem a
apresentacdo de receita. Essa situacdo acaba gerando casos de auto suplementacdo que,
relacionados a falta de conhecimento sobre as diretrizes de ingesta de micronutrientes,
podem tornar a suplementacdo excessiva ou, até mesmo transforma-la em uma
substituinte da alimentacdo saudavel, fazendo com que essa medida de complemento do

plano alimentar deixe de ser benéfica e, passe a causar maleficios ao organismo.

1.2 Problematizacéo

Acne, obesidade, resisténcia a insulina, queda de cabelo, excesso de pelos, ciclos
menstruais desregulados, entre outros. Esses sdo alguns dos sintomas que mulheres
acometidas pela SOP apresentam devido o desequilibrio endocrino causado pela sindrome
(SHEEHAN, 2004).

A vitamina D, é extremamente conhecida por sua atuagdo no metabolismo 6sseo.
Mas, estudos vém sendo feitos para comprovar a acdo dessa vitamina na reproducdo
feminina, especialmente quando se trata da hipovitaminose. A acdo da vitamina na
reproducdo se da pelo fato de que a suplementacdo da vitamina D causa a diminuicao da
producdo de citocinas inflamatérias e, aumenta as concentracbes de marcador anti-
inflamatério (ARAUJO, 2019).

Alguns estudos tém sido realizados com o intuito de correlacionar a hipovitaminose
D com a SOP. Ha indicios de que a deficiéncia dessa vitamina influencia em horménios
como testosterona, LH e FSH. Ao mesmo tempo, os estudos buscam compreender as
mudancas que a suplementacdo da vitamina D pode causar em pacientes com SOP,
especialmente na reversdo das alteracdes causadas pela sindrome, como sensibilidade a
insulina, ciclos menstruais irregulares e baixos niveis de HDL (ARAUJO, 2019).

Tendo em vista a relagdo da vitamina D com a SOP perante a literatura, levanta-se
0 seguinte questionamento: O tratamento da SOP baseado na suplementacao de vitamina

D é eficaz?

1.3 Objetivos

131 Objetivo geral

Avaliar a suplementacdo da Vitamina D na Sindrome Dos Ovarios Policisticos

132 Objetivos especificos
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e Descrever a SOP e seus sinais/sintomas;

e Apresentar a partir de estudos ja publicados os niveis séricos de vitamina D

na Sindrome dos Ovarios Policisticos;
e Correlacionar a hipovitaminose D com as disfun¢des metabolicas na SOP;

e Analisar frente a literatura a eficcia da suplementacao de vitamina D como

tratamento adjuvante da SOP.

1.4 Metodologia

Nesse trabalho adotou-se uma revisdo da literatura narrativa, realizada entre agosto
de 2022 e junho de 2023, que teve por objetivo compreender os beneficios da
suplementacéo de vitamina D em mulheres com SOP. As informacdes foram retiradas de
revisdes de literatura, estudos transversais e, estudos de caso, utilizando para a busca, as
bases de dados Scientific Electronic Library Online (SciELO), Biblioteca Digital
Brasileira de Teses e Dissertacdes (BDTD), Pubmed ®, jornais, revistas e livros
eletrénicos e, livros fisicos. Os critérios de selecdo para o desenvolvimento do trabalho
foram tdpicos relacionados a sindrome dos ovarios policisticos. Os termos utilizados para
a pesquisa foram: “Sindrome dos ovarios policisticos”, ‘“ovarios policisticos”,
“hipovitaminose D”, “suplementagdo de vitamina D”, “vitamina D”, “alteracfes
metabdlicas” e “SOP”, nos idiomas portugués e inglés. O recorte temporal foi de 2009 até
2022. Foram utilizadas referéncias de 1935 dos autores Stein e Leventhal, de 1961 dos
autores Ferriman e Gallwey, de 2002 dos autores Patton e Thibodeau, de 2004 do autor
Sheehan e, 2008 do autor Sleutjes, pois esses sdo fundamentais para a compreensdo do

tema.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 Fisiologia e anatomia do ovario

Os ovarios sdo duas gonadas femininas, responsaveis pela producdo dos 6vulos
(também chamados de gametas femininos) e, também é o local onde ocorre a secre¢do dos
hormdnios esteroides sexuais da mulher: a progesterona e o estrogénio (FARIA, et al. 2014,
p. 127; JUNIOR, 2020).

Quanto a sua forma estrutural, o ovario possui formato oval, tendo aproximadamente
4cm de comprimento, 2cm de largura e 01cm de espessura, com um peso por volta de 3g.
Quanto a localizagéo, essas pequenas glandulas ficam em anexo a parede lateral do Utero,
estando posicionadas cada uma de um lado (JUNIOR, 2020; SLEUTJES, 2008,).

O ovario é formado por trés partes: o cortex, a medula e o hilo. O cortex (formada
pelo epitélio germinativo) é a parte mais externa, maior e, que armazena todos 0s ovocitos,
e estes estdo cada um dentro de um foliculo. Os foliculos, por sua vez, sdo os responsaveis
pela realizagdo da sintese dos hormdnios esteroides. As outras duas partes do ovario sdo a
medula, que é a regido intermediéria e, o hilo, que é a parte interna do ovério, onde 0s vasos

sanguineos e linfaticos estdo presentes (FARIA, et al. 2014, p. 127).



Figura 1: llustracdo do sistema genital feminino

Utero

Fonte: Adaptado de Pixabay.com

Figura 2: llustracdo de um ovéario normal

Ovario

Fonte: CAMBIAGHI, 2022.
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Figura 3: Imagem ultrassonografica de um ovario normal

Fonte: Adaptado de Fetalmed.net, 2020.

2.2 Ciclo ovariano e ovulagéo

O ciclo ovariano tem a duracgo entre 20 e 40 dias, e a média é de 28 dias. E nesse
ciclo que ocorrem as mudangas ovarianas, como o desenvolvimento dos foliculos, a
liberacdo do 6vulo de um foliculo maduro e a formacgéo do corpo luteo. Esse ciclo esta
ligado ao ciclo menstrual, este por sua vez € um ciclo onde ha alteracdes uterinas
(SLEUTIJES, 2008).

Para o processo de ovulacdo, sdo necessarios dois horménios: o LH (horménio
luteinizante) e o FSH (hormonio foliculo estimulante). O FSH tem a funcdo de permitir
que os 6vulos se desenvolvam no ovério. Enquanto que o LH atua diretamente no foliculo
para que o mesmo se desenvolva ao maximo para ser liberado como um évulo maduro e
entdo, progredir para um corpo lateo. Essas fungbes sdo executadas por meio da excregdo
de horménios sexuais (PATTON; THIBODEAU, 2002).

2.3 A Sindrome dos Ovarios Policisticos
A SOP (Sindrome dos Ovarios Policisticos) é uma desordem enddcrina que afeta
mais as mulheres em idade reprodutiva, mas, pode acompanhar a mulher durante varias
fases da vida (MACKLON, 2011; TEED; DEEKS; MORAN, 2010). A SOP ¢ a causa
mais comum de anovulacéo e de infertilidade, devido a disfuncdo ovariana que apresenta
(MOHAMMAD; SEGHINSARA, 2017). A prevaléncia em mulheres brasileiras com

idade reprodutiva esta entre 6 e 16%, podendo chegar até 20%, dependendo do critério
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escolhido para realizar o diagnostico e da regido geografica (CONWAY, et al. 2014;
SILVA,2018).

Ela ocorre devido um desequilibrio do eixo hipotdlamo-hipofise-ovarios, que em
outras palavras, é o desequilibrio dos horménios presentes no cérebro e nos ovarios. Em
resumo, a sindrome inicia quando o horménio LH (da hipéfise) ou niveis de insulina (do
pancreas) sao elevados, fazendo com que os ovarios produzam quantidades exageradas

de testosterona, causando assim toda a sintomatologia (ALMEIDA, 2017).
Figura 4: llustracdo eixo hipotdlamo-hipéfise-ovérios

Glandula Hipotalamo
pituitaria

Ovarios

Fonte: ANGRIMANI, 2018.

Foi em 1935, que os médicos Irving Stein e Michael Leventhal descreveram essa
patologia pela primeira vez, ap0s observarem em sete pacientes manifestagdes como
ovarios aumentados e policisticos, amenorreia, infertilidade, hiperandrogenismo, dor e
obesidade (BATISTA, et al. 2019). A SOP é o disturbio cuja manifestacdo clinica € bem
ampla, isso porque ela causa alteracGes no metabolismo, no psicolégico e na reproducéo.
Fatores como genética, ambiente e cultura tendem a agravar tais alteracdes (TAVARES;
BARROQOS, 2019; TEED; DEEKS; MORAN, 2010).

2.4 SOP na saude publica brasileira

Devido a alta incidéncia, a SOP é considerada por alguns paises como assunto de
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saude puablica. Um exemplo disso é o Brasil que, no ano de 2019, através da Portaria
Conjunta N° 6, aprovou o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) da
Sindrome de Ovarios Policisticos. Esse protocolo foi desenvolvido com o objetivo de
atualizar parametros e, diretrizes nacionais para diagnostico, tratamento e
acompanhamento dos individuos com SOP no pais (BRASIL, 2019).

Com linguagem simples e acessivel, o protocolo faz um grande apanhado sobre a
sindrome. Nele, foi abordado o conceito geral da sindrome, também foi apontado os
critérios de diagndstico, critérios de inclusdo e de exclusdo, tratamento e medidas de

regulagédo, além de constar as formas de controle e avaliacdo (BRASIL, 2019).

2.5 Etiologia

A SOP apresenta uma etiologia desconhecida. Evidéncias apontam que ela se
origina no ambiente intrauterino, apontando assim a genética como uma possivel causa,
mas ainda sem comprovacdo de que exista essa heranca genética. Apesar de existirem
varias pesquisas na literatura, ainda ndo foi possivel determinar uma etiologia exata, mas,
sabe-se que fatores ambientais e estilo de vida influenciam na sintomatologia. Além disso,
0 desequilibrio do eixo hipotalamo hipofiséario e, resisténcia a insulina, também s&o
indicados pela literatura como possiveis fatores desencadeadores da sindrome
(ANDRADE et al. 2016).

2.6 Sinais, manifestac@es clinicas e comorbidades associadas

A SOP é uma sindrome cuja caracteristica ¢ apresentar diversas manifestacdes
clinicas, que variam conforme a populacdo e a idade da mesma. As principais
manifestacdes clinicas, bioquimicas e ultrassonograficas sdo: hiperandrogenismo,
ovarios policisticos, anovulagdo/amenorreia e resisténcia a insulina (ALMEIDA, 2017
BATISTA, et al. 2019; GARCIA, et al. 2015).

O hiperandrogenismo (excesso de andrégenos na mulher) esta presente em
aproximadamente 82% das mulheres acometidas pela SOP. Esse desequilibrio tem como
consequéncias a acne, a alopecia androgénica e o principal e mais frequente, o hirsutismo,
este acomete até 70% das pacientes portadoras da sindrome (LOPEZ, et al. 2020).

Hirsutismo é o excesso de pelos distribuidos em nove regiGes do corpo: pescoco,
queixo, rosto, térax, abdome, costas, coxas, bracos e regido lombar. A escala de Ferriman-
Gallwey (FERRIMAN E GALLWEY, 1961), que tem como método a pontuacao de 0 a
4, levando em consideracdo o grau e as caracteristicas dos pelos, além da descendéncia
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da paciente, é usada para classificar o hirsutismo. Uma mulher branca e adulta, para ser
considerada como hirsuta deve apresentar indice maior ou igual a 8, enquanto que
descendentes do leste asiatico apresentam valores mais baixos e, as descendentes
hispanicas, mediterrdneas ou do oriente médio, apresentam um indice mais elevado
(ALMEIDA, 2017; LOPEZ, et al. 2020).

Figura 5: A escala de Ferriman -Gallwey

;g;;@@
AR
AARA 4 A fg

R R R

SO Y PN ¢ A

1 2 3 K

Fonte: Adaptada de MOFID et al., 2008. ©Ricardo Azziz, 1997

Em 2003 foram definidos os critérios de Rotterdam para o diagnostico da SOP.
Entre os critérios, consta a anatomia ovariana que deve ser presente para que possa
concluir o diagnostico da sindrome. Foi definido que, para um ovario policistico ser
considerado como uma manifestacdo da SOP, ele precisa ter 12 ou mais foliculos com
tamanhos entre 2-9 mm e, ter volume aumentado em > 10 mL (LOPEZ, et al. 2020).

Entretanto, esses critérios passaram a ser questionados, visto que o aparelho
ultrassonogréfico utilizado para a definicdo citada anteriormente, apresenta uma
tecnologia diferente. Em razdo disso, a Androgen Excess Society criou uma nova diretriz,
usando como base Rotterdam mas, adaptando para as novas tecnologias da
ecossonografia. Essa adaptacao consiste em alterar apenas um critério ovariano: aumentar
para 25 o numero de foliculos de tamanhos entre 2-9 mm. A alteragdo do volume ovariano

em > 10 mL persiste, mas, deve-se levar em consideragédo a adolescéncia e a vida adulta,
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visto que de uma fase para a outra, € natural que o volume ovariano seja diferente
(BATISTA, et al. 2019; LOPEZ, et al. 2020).

Figura 6: llustragdo de ovario policistico

Fonte: CAMBIAGHI, 2022.

Figura 7: Imagem ultrassonogréfica de ovario policistico

Fonte: Adaptado de Fetalmed.net, 2020.

A anovulagdo e/ou amenorreia é a auséncia de ovulacdo ou ainda, a existéncia do
ciclo ovulatério, mas de forma irregular e esporddica (MACCARTNEY;
MARSHALL,2016). Tem como caracteristica apresentar ciclos menstruais menores que
21 dias ou, maiores que 35 dias. Mas, pacientes acometidas pelo hiperandrogenismo com
ciclo menstrual dentro deste intervalo também podem sofrer de disfuncdo ovulatoria,
apresentando niveis de progesterona nos 21° ou 22° dias de ciclo menores que 2,5 ng/mL
(ALMEIDA, 2017).
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A anovulacdo provocada pela SOP se d& em razao da resisténcia a insulina e dos
desequilibrios hormonais. Quando ha a resisténcia a insulina, os niveis de insulina no
sangue ficam altos, o que causa estimulo para que os ovarios produzam mais androgénios,
como a testosterona. E esse excesso de androgénios que impossibilita a ovulagéo
(PATTON; THIBODEAU, 2002).

Quando provocada pelos desequilibrios hormonais, significa que os niveis de LH
estdo altos, quando comparados aos niveis de FSH. Essa despropor¢ao hormonal faz com
que os foliculos ovarianos ndo atinjam o amadurecimento necessario para se desenvolver
e, entdo completar o ciclo da ovulagdo (MACCARTNEY; MARSHALL,2016).

A SOP tem por caracteristica causar diversas alteracdes metabdlicas, a causa disso
é a resisténcia a insulina (RI). A insulina é o horménio facilitador da homeostase da
glicose no organismo. A RI é considerada uma anormalidade fisiopatologica, a RI esta
presente no figado, masculo e tecido adiposo e endotélio (RODRIGUEZ; PUIG, 2015).
Essa anormalidade é definida pela diminuicdo da captacdo de glicose no musculo, somada
ao excesso de producdo de glicose pelo figado, resultando assim na hiperglicemia tanto
no p6s prandial quanto em estado de jejum (CASTRO et al. 2014; GARCIA et al. 2015).

A RI causa alteragdes no metabolismo lipidico e proteico, aumento da lipolise,
diminuicdo da massa pancreatica, entre outras alteracGes, que sdo fatores de risco para o
surgimento da SOP. A RI também € fator para o desenvolvimento de hiperinsulinemia
crdnica compensatdria, que, tera importante papel no desenvolvimento das comorbidades
associadas a SOP, tais como diabetes mellitus, infarto do miocardio, hipertenséo arterial,
dislipidemia, sindrome metabolica, sobrepeso e/ou obesidade, doenca hepatica gordurosa
néo alcodlica, entre outras patologias (GARCIA et al. 2015; RODRIGUEZ; PUIG, 2015).

Ha outros achados clinicos na SOP, além dos ligados a RI. S&o eles: infertilidade,
canceres de mama, endométrio e ovario, complicacdes gestacionais sendo elas diabetes
gestacional, abortos, partos prematuros e pré eclampsia, disturbios psicolédgicos incluindo
ansiedade e depressdo, entre outros (ALMEIDA, 2017).

2.7 Diagnostico

Devido sua extensa lista de sinais e sintomas, a SOP possui diversos consensos para
ser diagnosticada. Outro fator que influenciou essa vasta lista de critérios de diagnostico,
é o surgimento de diversos métodos e materiais para avaliagdo, que compreendem a

anamnese pessoal e familiar, avaliacdo fisica, exames bioquimicos e exames de imagem
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(como ultrassonografia e ressonancia magnética) (NIEBLA et al. 2016).

H& um ponto em comum entre 0s consensos criados para o diagndstico da SOP: em
todos, ela é considerada ndo como uma doenca especifica, mas como uma sindrome, ou
seja, a SOP deve ser considerada como um conjunto de sinais, sintomas e alteracdes,
impedindo assim, que seja considerado para o diagndéstico de forma isolada, apenas uma
manifestacdo (MARCONDES; BARCELLOS; ROCHA, 2011).

Dentre todas as manifestacfes, os critérios criados levaram em consideracdo as
seguintes manifestagcdes: hiperandrogenismo, disfuncdo ovariana, ovarios policisticos.
Os critérios foram criados pelo National Institute of Health (NIH), em seguida pela juncao
da European Society of Human Reproduction and Embryology (ESHRE) juntamente com
a American Society for Reproductive Medicine (ASRM) — criando assim 0 consenso
ESHRE/ASRM (conhecido como Consenso de Rotterdam). Além desses, a Androgen
Excess Society (AE-SOP) criou um terceiro consenso (MARCONDES; BARCELLOS;
ROCHA, 2011; LOPEZ et al. 2020).

O NIH, elaborou em 1990 o consenso no qual a presenca de hiperandrogenismo
(tanto o clinico quanto o bioquimico) e de disfuncdo ovariana eram os dois sinais
necessarios para diagnosticar a sindrome. Posteriormente em 2003, foi criado o Consenso
de Rotterdam pela ESHRE/ASRM, o qual considerou que para afirmacao da existéncia
da SOP, é necessario a existéncia de dois dos trés critérios a seguir: hiperandrogenismo,
disfuncdo ovariana e ovario com caracteristicas policisticas confirmadas via exame
ultrassonogréfico. Esse consenso ampliou os fendtipos definidos pelo Consenso do NIH
(LOPEZ et al. 2020; MARCONDES; BARCELLOS; ROCHA, 2011; SPRITZER, 2014).

O Consenso de Rotterdam definiu quatro fendtipos para a SOP:

Quadro 1: Classificacdo dos fenétipos da SOP

Fendtipo A B C D

Oligo ou amenorreia + + - +

Hiperandrogenismo + + + -
clinico ou laboratorial
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Ovarios policisticos a + - + +

ultrassonografia

Fonte: Propria.

Em 2006, a Androgen Excess Society promoveu um debate tendo como base a
inclusdo do achado ultrassonografico. Como resultado disso, o hiperandrogenismo foi
definido como achado fundamental para o diagndstico da SOP. Por fim, foi apenas em
2012 que a NIH reavaliou todas as literaturas e, concluiu que o Consenso de Rotterdam é
0 mais adequado para diagnosticar a SOP (LOPEZ et al. 2020; SPRITZER, 2014).

Quadro 2: Critérios diagndsticos para SOP

Consenso NIH 1990 Consenso de Rotterdam Consenso de AE-SOP 2006
(todos os achados) 2003 (hiperandrogenismo e
(dois dos trés critérios) outro critério)
Hiperandrogenismo Hiperandrogenismo Hiperandrogenismo
Disfuncédo ovariana Disfuncdo ovariana Disfuncédo ovariana
*x Ovarios policisticos Ovarios policisticos

Fonte: Propria.

Para identificar o hiperandrogenismo, pode-se utilizar como ferramentas a
aplicacdo de uma anamnese pessoal e familiar, onde vai ser investigado todo o historico
obstétrico e ginecolégico. Também pode ser aplicado a avaliacdo fisica, por meio da
verificacdo de presenca e distribuicdo de pelos, observacdo quanto a acnes e, verificacdo
de peso e altura, para identificar sobrepeso e/ou obesidade. Exames bioquimicos para
avaliar os niveis séricos de FSH (horménio foliculo estimulante), LH (hormonio
luteinizante) e testosterona também sdo ferramentas de avaliacdo dessa manifestacdo
(NIEBLA et al. 2016).

Relacionados ao hiperandrogenismo e, apontados como manifestacGes recorrentes
na SOP, a resisténcia a insulina e a sindrome metabolica também podem ser identificadas
por meio de exames laboratoriais, tais como: indice de androgénio livre ou indice de

androgenos livre (IAL), insulina, androstenediona, entre outros (CHILIQUINGA et al.



27

2017).

O diagnostico de disfuncéo ovariana é feito com base na anamnese do histérico
ginecolodgico, no qual a paciente ira descrever as caracteristicas do seu ciclo menstrual,
sendo elas: intensidade do fluxo, duracdo do ciclo, célicas e outras dores, entre outros.
Também se identifica essa disfuncdo por meio do exame laboratorial de dosagem de
progesterona, que deve ser realizado entre os dias 22 a 24 do ciclo. A historia obstétrica
também serve como base para identificar uma possivel disfuncéo, visto que a infertilidade
esté relacionada com essa manifestacdo (LOPEZ et al. 2020).

Ovarios policisticos séo identificados de forma exclusiva por exames de imagem.
O mais comum é por exame ultrassonografico, sendo o transvaginal a via mais eficaz.
Vale ressaltar que em razdo disso, a SOP s0 é diagnosticada em adolescentes se a mesma
apresentar os trés critérios, isso porque na maioria dos casos a realiza¢do do ultrassom via
transvaginal ndo é possivel, tendo que ser feito via abdominal, o que dificulta a
visibilidade (SPRITZER, 2014).

Para o ovario policistico, deve ser realizado o ultrassom com transdutor de alta
frequéncia >8MHz, e, quando ndo for possivel, considerar o volume ovariano para
classificar o ovario como policistico. Vale ressaltar que o volume ovariano deve ser > 10
mL e, que no interior do mesmo, deve conter 25 foliculos de tamanhos entre 2-9 mm.
(BATISTA et al. 2019; LOPEZ et al. 2020).

2.8 Tratamento

Pelo fato de ndo ser considerada uma doenca especifica (MARCONDES;
BARCELLOS; ROCHA, 2011), o tratamento para SOP consiste na juncdo entre 0s
tratamentos dos diversos sintomas que essa sindrome apresenta, por esse motivo, ha uma
grande dificuldade em padronizar um manejo, visto que ela engloba muitas anormalidades
reprodutivas e comorbidades metabdlicas que, precisam ser analisadas caso a caso, visto
que a intensidade da manifestacéo varia de uma mulher para outra (SPRITZER, 2014).

A mudanca no estilo de vida, como a inclusdo de pratica de atividades fisicas,
controle de consumo alcodlico e, suspensdo do tabagismo, revertem algumas
complicacdes, como por exemplo 0 sobrepeso e/ou obesidade, visto que essas medidas
ocasionam a perda de peso, além de outras, tais como a alteracdo da pressdo arterial, a
anovulacdo, a sindrome metabdlica, as doencas cardiovasculares, entre outras
(ANDRADE et al. 2016).
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2.8.1 Dietoterapia na SOP

Estilo de vida alimentar também é uma forma de tratamento ndo medicamentoso.
Um artigo da revista Nutrition Research Reviews apontou que o carboidrato contribui para
0 aumento dos fatores inflamatérios nas pacientes portadoras de SOP. De maneira geral,
os alimentos de alto indice glicémico e carga glicémica, ricos em gordura e pobres em
fibras sdo os que devem ser evitados, visto que, estes estdo diretamente relacionados com
0s niveis de marcadores inflamatérios, sendo os causadores do aumento desses niveis
(SPRITZER, 2014).

Para um estilo de vida adequado, o Guia Alimentar para a Populacdo Brasileira
traz uma importante recomendagéo: optar em todas as refei¢cdes por alimentos in natura
ou minimamente processados. Escolher bem os alimentos é a chave para obter uma
reducdo de peso e controle da insulina (BRASIL, 2014).

Além de evitar alimentos ultraprocessados, ha algumas escolhas que facilitam esse
processo e, que podem ser seguidas de uma maneira geral: um consumo adequado de
fibras ira auxiliar no processo de perda de peso, devido a saciedade proporcionada. O
consumo de fibras é feito através de frutas/vegetais com casca, linhaga, aveia, feijao, etc.
(BRASIL, 2014).

Substituir os carboidratos refinados, simples e brancos (paes, massas, bolos) por
carboidratos complexos (pdo/massas integrais, batata doce, mandioca). Excluir o
consumo de refrigerantes, incluindo os “diets” ou “lights” pois estes, apesar de nao
possuirem adi¢do de acUcar, sofrem adicdo de adocantes (BRASIL, 2014).

As mudancas do estilo de vida e alimentacédo, além de gerarem um controle de peso
e reducdo da obesidade, em pacientes com SOP ocasionam também uma melhora nas
taxas de ovulacdo, reducdo de risco gestacional de anomalias congénitas, pre-eclampsia,
diabetes gestacional, entre outros (BRASIL, 2019).

2.8.1 Outros métodos de tratamento

A SOP tem como manifestacdo a irregularidade menstrual. Os anticoncepcionais
hormonais combinados (AHC) sdo usados para tratar essa irregularidade. Os AHC
estrogénio-progesterona se mostraram eficazes para amenizar o hirsutismo leve e até
mesmo o moderado (BRASIL, 2014; HOHL; RONSONI; OLIVEIRA, 2014)

Em relacdo ao hirsutismo, gerado pelo hiperandrogenismo, a op¢ao de tratamento
medicamentoso ndo ird eliminar essa condicdo por completo, mas, ira amenizar a

intensidade, que pode ser notada por meio do intervalo de realizagdo dos métodos fisicos
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de remocdo de pelos, que incluem a depilacéo e o barbear (tais métodos sdo considerados
formas complementares de tratamento para o hirsutismo). A reducdo de peso se mostrou
eficaz no controle dos niveis de testosterona, o que consequentemente gera uma reducao
no hirsutismo (HOHL; RONSONI; OLIVEIRA, 2014).

Outra manifestacdo predominante da SOP é a infertilidade. Para o tratamento desta,
a inclusdo de exercicios fisicos e alimentacdo adequada estdo entre as medidas nédo
farmacoldgicas para reverté-la. O tabagismo e etilismo também influenciam nessa
condicdo. Em relacdo ao tratamento medicamentoso, o mais indicado é o citrato de
clomifeno, que ira induzir a ovulacdo, mas ha outras medidas que podem usadas como o
uso do hormdnio gonadotrofina, a cirurgia ovariana laparoscopica e a vitrofertilizacéo
(MELO; FERRIANI; NAVARRO, 2015).

N&o ha tratamento medicamentoso especifico para a resisténcia a insulina, mas, ha
para as consequéncias que ela causa, como sindrome metabdlica, acantose nigricans
(manifestacdo clinica causada pela resisténcia), glicemia de jejum alterada, tolerancia
reduzida a glicose e diabetes mellitus tipo 2 (DM 2). Para reverter essas consequéncias
tem se utilizado a metformina, que € um medicamento sensibilizador de insulina, que em
pacientes acometidas pela SOP, com sindrome metabdlica e/ou obesidade, apresenta um
Otimo desempenho para a prevencdo da DM 2. O uso dessa medicacdo na SOP tem
melhorado o perfil cardiometabdlico, a sensibilidade a insulina, reduzido niveis séricos
de glicose e andrdgenos e até, reduzido o peso corporal (SPRITZER, 2014).

Assim como muitas outras sindromes e patologias, existem estudos que buscam
formas de tratamento alternativo para ser usado como adjuvante de outros métodos. Para
a SOP, tem se avaliado a vitamina D que, tem apresentado ser um potencial modulador
da resisténcia a insulina, glicose, inflamacéo, e estresse oxidativo presentes nas doencas
metabdlicas, que conforme citado anteriormente, sdo comorbidades associadas a SOP
(ARAUJO, 2019).

2.9 VitaminaD

O calciferol ou, popularmente conhecido como Vitamina D (Vit. D), apesar de ser
denominada como uma vitamina lipossoluvel, trata-se de um pré-horménio, tendo como
principais acdes a homeostase do célcio e metabolismo dos 0ssos. A vitamina também
atua no equilibrio do sistema imunoldgico e, como um marcador de risco de resisténcia a

insulina. Quando os niveis séricos estdo adequados, ocorre a diminui¢do de risco para
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doencas cardiovasculares, infecciosas e autoimunes (OKOSHI et al. 2021; TRUMMER
et al. 2018; ARAUJO, 2019).

Existem duas formas de apresentacdo da vitamina D: Colecalciferol (vitamina D3)
e Ergocalciferol (vitamina D2). As duas formas podem ser obtidas por meio da
alimentacédo ou suplementacdo. A principal forma de obter vitamina D3 é por meio de um
processo realizado pelo organismo, que consiste em captar o colesterol consumido e,
transforma-lo em 7-dehidrocolesterol (chamada de pré-vitamina D3). Esta por sua vez, se
deposita nas células da epiderme e, ao ocorrer exposicdo a luz solar (raios UVB), ocorre
a transformacgdo para a forma colecalciferol (vitamina D3) (HOLICK et al. 2011;
ARAUJO, 2019).

D2 e D3 sdo formas inativas da vitamina D. Para que passem para a forma ativa,
precisam sofrer duas metabolizacBes. A primeira ocorre no figado, onde séo
transformadas em Calcidiol (25-hidroxivitamina D), que é a principal forma de
armazenamento no organismo. A segunda metabolizacdo ocorre nos rins, onde o calcidiol
é transformado em Calcitriol (1,25 hidroxivitamina D), sendo essa por fim, a forma ativa
da vitamina D. E por meio da forma calcidiol - 25(OH)D — que se avalia os niveis séricos
da vitamina D (OKOSHI et al. 2021; KRUL-POEL et al. 2018; TRUMMER et al. 2018).

Figura 8: Principais formas de apresentagdo bioldgica da vitamina D

Nomenclatura Caracteristica
Colecalciferol ou vitamina Presente em alimentos de origem
D3 animal e em suplementacao
vitaminica
Ergocalciferol ou vitamina Presente no 6leo de figado de
D2 bacalhau e outros peixes (salmao,

cavala e arenque), além de fontes
vegetais e cogumelos
Calcifediol ou calcidiol ou Forma habitualmente dosada

25-hidroxivitamina-D3 no organismo humano; tem

ou 25(0OH)D3 meia-vida de 2 a 3 semanas
Calcitriol ou Forma ativa no organismo

1,25-diidroxivitamina-D3 humano; tem meia-vida de 4 horas

ou 1,25(20H)D3 e pode ser dosada em condigoes

clinicas especificas

Fonte: Propria. Adaptado de Lichtenstein et al. 2013.



Figura 9: Metabolismo da vitamina D
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Fonte: Propria.

O consumo de vitamina D se da por meio da ingestdo da mesma na alimentacéo

(salméo, atum, 6leo de figado de bacalhau, cogumelos, gema de ovo, entre outros) ou

ainda, atraves da sintese realizada na pele por meio dos raios ultravioletas B (UVB). A

suplementagdo também é uma maneira de consumir a Vit. D, mais especificamente um
meétodo complementar (LICHTENSTEIN et al. 2013).

Figura 10: Alimentos fontes de vitamina D e quantidades

Oleo de figado de bacalhau

Salmao fresco selvagem

Salmao fresco criado em
cativeiro

Salmao enlatado

Sardinhas em lata

Cavala em lata

Atum em lata

Cogumelos shitake frescos

Cogumelos shitake secos

Gema de ovo

400-1.000 Ul/1colher de cha
(D3)

600-1.000 U1/100 mL (D3)
100-250 UY/100mL (D3, D2)

300-600 UI/100 mL (D3)
300 U/100 mL (D3)

250 U/100 mL (D3)

236 U/100 mL (D3)

100 U/100 mL (D2)
1.600 UI/100 mL (D2)
20 U/unidade (D3,D2)

Fonte: Adaptado de Lichtenstein et al. 2013.

2.10 Diagnostico e valores de referéncia
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Para se avaliar os niveis séricos da vitamina D no organismo, leva-se em
consideracdo a quantia de calcidiol - 25(OH)D — presente no corpo. Isso se da pelo fato
de que essa forma é a mais abundante encontrada e, por sua meia-vida ser considerada
longa (variando entre 2 e 3 semanas). Por apresentar pouca flutuagdo, essa forma
apresenta a combinacao entre a vitamina ingerida por meio da alimentacéo e, a produzida
pela pele (OKOSHI et al. 2021; KRUL-POEL et al. 2018).

Quando se trata de valores de referéncia, ha uma certa dificuldade em se apontar
quais valores de fato, sdo os mais adequados, devido & grande variedade de fun¢des na
saude que lhe estdo associadas. A Endocrine Society e a SBEM haviam apontado que o
valor normal seria acima de 30 ng/mL, porém, dependendo o caso, os valores a partir de
20 ng/mL podem ser considerados dentro dos padrdes da normalidade. Em razéo dos
grandes avancos tecnoldgicos e, uma série de fatores, pode ocorrer até 20% de variacao
entre diferentes ensaios (MOREIRA et al. 2020; BILLINGTON et al. 2020; ROIZEN;
LEVINE, 2020).

Atualmente, em uma tentativa de padronizar os valores de referéncia, a Sociedade
Brasileira de Endocrinologia e Metabologia (SBEM), juntamente com a Sociedade
Brasileira de Patologia Clinica (SBPC), definiram tais valores levando em consideragao

a idade e algumas caracteristicas clinicas dos pacientes (MOREIRA et al. 2020):

Quadro 3: Valores de referéncia estabelecidos pela SBEM e SBPC

Situacao Valor de referéncia
Deficiéncia <20 ng/mL
Adequado para a populacao em geral entre 20-60 ng/mL
<65 anos

Adequado para individuos com entre 30-60 ng/mL
condicdes vulneraveis *:

Risco de intoxicacao >100 ng/mL

Fonte: Propria.

* ldosos, pacientes pds-cirurgia bariatricas, gestantes, dependentes de drogas que
possuem interacdo no metabolismo da vitamina D, portadores de osteoporose,
hiperparatireoidismo secundario, osteomaléacia, diabetes mellitus tipo 1, cancer, doenca
crbnica, doenga renal ou mé absorcdo (MOREIRA et al. 2020).

2.11 Hipovitaminose — sinais clinicos e patologias

A baixa concentracédo de vitamina D ocorre principalmente pela falta de exposicéo
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solar, mas, fatores como ingesta insuficiente de alimentos fonte e, problemas na absor¢ao
da vitamina também influenciam os niveis séricos da vitamina. Além da questdo
alimentar, o paciente que tem pouca exposic¢ao solar também esta sujeito a hipovitaminose
D (ABDELMAKSOUD et al. 2021).

Outros fatores contribuem para a hipovitaminose D, sendo elas patologias como:
doencas renais; no figado; cirurgia bariatrica; obesidade; doenca celiaca; doenca de
Crohn; fibrose cistica e Sindrome do intestino curto. As medica¢cdes como laxantes,
prednisona, fenobarbital, fenitoina, rifampicina, orlistat também influenciam na
deficiéncia da vitamina. Fatores como uso excessivo de protetor solar, intensidade e
frequéncia de exposicdo ao sol e, pele morena, mulata ou negra também alteram a
disponibilidade da vitamina no organismo (ABDELMAKSOUD et al. 2021; MAEDA et
al. 2014)

Devido seu papel no metabolismo do célcio e do fdsforo, a deficiéncia desta
vitamina gera em criancas o desenvolvimento do raquitismo, enquanto que nos adultos, a
osteomalécia e a osteoporose. Ainda levando em consideracdo a relagdo vitamina D —
célcio/fosforo, valores baixos de vitamina, em idosos geram uma menor forgca muscular
e, ha um aumento no risco de quedas e fratura do colo do fémur (HOLICK et al. 2011;
MAEDA et al. 2014).

A hipovitaminose manifesta-se por meio de sinais clinicos. As principais
manifestaces sdo: Retardo do crescimento e arqueamento das pernas em criangas;
nascimento tardio dos dentes em bebé; sensacdo de fadiga, fraqueza e mal-estar; dor
muscular; dor éssea; entre outros. A baixa concentracdo de vitamina D pode causar
aumento de riscos para diabetes, obesidade, hipertensdo arterial, artrite reumatoide e
esclerose multipla (ABDELMAKSOUD et al. 2021).

Os receptores de vitamina D estdo presentes em diversas partes do organismo:
tecido adiposo, musculo, células  pancreaticas e, no ovario. No ovario, a vitamina D esta
presente no nucleo e no citoplasma das células da granulosa (ARAUJO, 2019).

Por esse motivo, quando ha a deficiéncia de vitamina D, a saude reprodutiva da
mulher ¢é afetada. Alguns estudos apontam a hipovitaminose D como possivel responsavel
pela patogénese da sindrome dos ovéarios policisticos (SOP) e da endometriose
(EFTEKHAR et al. 2018).

O embasamento para isso, é o fato de que baixas concentracfes séricas da vitamina

D estdo correlacionadas com sintomas metabolicos presentes nas patologias citadas
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anteriormente, como infertilidade, anovulacéo crénica, entre outros (EFTEKHAR et al.
2018; BRASIL, 2019).

2.12 Niveis séricos de Vitamina D na SOP

A vitamina D causa efeito nas disfuncdes metabdlicas e reprodutivas da SOP por
meio da sua atuacdo no metabolismo da glicose. A deficiéncia dessa vitamina na
sindrome acentua sintomas como irregularidades  menstruais, obesidade,
hiperandrogenismo, entre outras. Muitos estudos tém sido feitos ao longo dos anos para
definir com clareza, qual a influéncia da hipovitaminose D na SOP (THOMSON;
SPEDDING; BUCKLEY, 2012).

Para Raja-Khan et al. (2014), a hipovitaminose D contribui para o desenvolvimento
da SOP, proporcionando assim um aumento de risco para desencadeamento de doenca
cardiovascular, resisténcia a insulina e diabetes mellitus tipo 2. Por outro lado, ha autores
que afirmam que a relacdo vitamina D e SOP é ao contrario: que por ja serem portadoras
da SOP apresentam um risco maior para desenvolver a deficiéncia da vitamina (GALLEA
et al. 2014).

Alguns estudos apontaram que, a suplementacdo de vitamina D é capaz de reduzir
a producédo de citocinas inflamatdrias e, aumentar as concentracdes de marcadores anti-
inflamatdrios. Essa atividade torna a vitamina um potente modulador da resisténcia a
insulina, glicose, inflamacéao e estresse oxidativo em pacientes com doencgas metabdlicas.
Por esse motivo, a suplementacdo da vitamina tem sido estudada para se tornar parte do
tratamento da SOP, visto que a sindrome apresenta essas disfuncGes metabdlicas
(ARAUJO, 2019).

Abaixo, estdo apresentados trés estudos, os quais buscaram avaliar 0s niveis séricos
de Vitamina D. Foram estudos realizados no Brasil, na Arabia Saudita e na india. Os
critérios para os estudos e a populacdo utilizados em cada um deles sdo semelhantes, mas,
esses estudos foram selecionados pelos seguintes motivos: os paises apresentam clima
semelhante, a diferenca temporal entre os estudos é curta e, o fato dos trés paises serem
classificados como emergentes, fazendo com que as questdes socioeconémicas ndo sejam

tdo discrepantes.

Estudo 01
Um estudo brasileiro feito em Natal/RN no ano de 2019, analisou 100 mulheres

acometidas pela SOP, onde todas estavam em idade fértil e, 86% apresentaram obesidade

e sobrepeso. Neste estudo, para definicdo dos valores séricos de referéncia, foi seguido
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orientacGes internacionais citadas pela Endocrine Society (HOLICK et al. 2011).

a) Suficiente (> 32 a < 100 ng /mL);

b) Insuficiente (> 20 a <32 ng /mL);

c) Deficiente (<20 ng / mL);

d) Valores normais para paises ensolarados (> 54 a <90 ng /mL)

Ao analisar os resultados bioquimicos, obteve-se o seguinte resultado (ARAUJO,
2019):

Quadro 4: Resultado resumido de estudo brasileiro

Status de Vitamina D N° de pacientes — 100 pacientes
avaliadas

Suficiente 43 pacientes — 43%

Insuficiéncia 49 pacientes — 49 %

Deficiéncia 08 pacientes — 8%

Fonte: Propria.
Estudo 2
Outro estudo, feito na Aréabia Saudita em 2018, contou com 128 participantes,
sendo 63 portadoras de SOP e as outras 65 ndo. Depois de jejum de 12 horas, amostras
sanguineas foram coletadas para observar a dosagem dos niveis séricos de 25(OH)D. Os
valores de referéncia usados nesse estudo foram os seguintes, conforme a Endocrine
Society (KENSARA, 2018):
a) <20 ng/mL foram considerados como casos de deficiéncia;
b) 21-29 ng/mL insuficiéncia;
c) acima de 30 ng/mL foram considerados dentro da normalidade.
O resultado obtido foi uma prevaléncia de hipovitaminose D em mulheres
acometidas pela SOP, do que nas que ndo apresentam a sindrome. A tabela a seguir

apresenta a distribuicao dos resultados:

Quadro 5: Resultado resumido de estudo Arabia Saudita

Status de Vitamina D Pacientes com SOP (63 | Pacientes sadias (65
mulheres) mulheres)

Suficiente 14 pacientes — 22,2 % 57 pacientes — 87,7 %

Insuficiéncia 06 pacientes — 9,5% 06 pacientes — 9,2 %
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Deficiéncia 43 pacientes — 68,2% 02 pacientes — 3,1%

Fonte: Propria.
Estudo 3 )
Estudo realizado em um hospital universitario localizado no norte da India, no ano
de 2015, no qual 100 pacientes acometidas por SOP passaram por jejum noturno de 12
horas e, ap6s esse periodo, tiveram amostras sanguineas coletadas, afim de se analisar os
niveis séricos de vitamina D. Abaixo os valores de referéncia usados nessa pesquisa, 0S
seguintes valores foram definidos pelos pesquisadores, levando como referencial o0s
valores citados nas diretrizes da Endocrine Society:
a) < 30 ng/ mL foi tido como deficiéncia.
b) valor igual ou superior a 30 ng/mL tido como normal
Ainda houve uma subdivisdo dentre os resultados classificados como deficiéncia:
e Leve: entre 10 e 29 ng/mL
e Moderada: entre 5 e 10 ng/mL

e Grave: <5 ng/mL

Quadro 6: Resultado resumido de estudo realizado na india

Subdivisdo da deficiéncia | 46 pacientes apresentaram algum nivel de
hipovitaminose D

Leve 40 pacientes — 40%
Moderada 6 pacientes — 6%
Grave Nenhuma paciente

Fonte: Prépria.

Das 100 pacientes, 54 pacientes apresentaram niveis dentro da normalidade. Vale
observar que neste estudo, foi constado que a hipovitaminose D prevaleceu em pacientes
com IMCs classificados como sobrepeso e obesidade.

Ao analisar os trés estudos citados anteriormente, nota-se que a hipovitaminose D
ndo prevalece em todos os locais. No estudo 1, apesar do estudo se passar em um pais,
cujo clima tipico € o verado e, a populacao avaliada é composta apenas por acometidas da
SOP, a hipovitaminose se sobressai em comparacéo a taxa de resultados normais.

O estudo 2, apresenta uma comparacdo entre um grupo de mulheres acometidas

pela SOP e, outro grupo de controle, o qual as avaliadas ndo possuem a sindrome. Neste
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caso, mulheres que vivem na mesma localidade, cujo pais possui clima subtropical, com
a Unica diferenca sendo a patologia, apresentaram grande diferenca entre os niveis de
25(0OH)D, o qual, mais uma vez a hipovitaminose se destaca (KENSARA, 2018).

O estudo 3, avaliou apenas portadoras da sindrome, expostas a um clima que varia
entre altas e baixas temperaturas, o resultado foge do apresentado até 0 momento: o indice
de resultados normais é maior que os resultados tidos como deficiéncia.

Paises diferentes, climas parecidos e, padrdes de inclusdo e exclusdo semelhantes.
Observando esses trés estudos, nota-se que ndo se pode afirmar com total certeza, se é a
presenca da SOP que leva a hipovitaminose D ou, se ainda € a hipovitaminose que
desencadeia a sindrome e, muito menos, qual de fato € a acdo dos fatores externos
(OKOSHI et al. 2021).

2.13 Suplementacao de vitamina D na SOP

Ha diversos estudos sobre a aplicacdo de suplementacdo de vitamina D no
tratamento da SOP. Por ora, estuda-se sobre indicar para pacientes acometidas pela
sindrome que apresentem deficiéncia da vitamina, porém, ndo ha nada definitivo, visto
que dois pontos séo levados em consideragdo. O primeiro, € o fato de que néo foi definido
os limites inferiores de niveis séricos, pois encontra-se referéncias alegando que o limite
inferior seria abaixo de 20 ng/mL e outras, que tal valor é superestimado e, que deve se
levar em consideracgdo abaixo de 30 ng/mL (OKOSHI et al. 2021).

Outro ponto que impede um parecer definitivo sobre o beneficio ou ndo da
suplementacdo para essas pacientes, envolve os estudos experimentais e epidemioldgicos,
que vém sendo realizados buscando analisar as reacdes que a suplementacdo causa no
organismo acometido pelas disfungbes da SOP. H& pesquisas que apontam que a
hipovitaminose D esta ligada ao maior risco de doencas cardiovasculares, imunes e
crbnicas e, até mesmo de cancer. Dentre esses estudos, ha evidéncias que apontam que a
suplementacdo visando reduzir essas patologias tem gerado beneficios, porém, os valores
e periodos de aplicagdo sdo irregulares, conforme os estudos relatados abaixo:

Em 2014, um estudo randomizado foi realizado com pacientes entre 18 e 45 anos,
todas portadoras de SOP. 28 pacientes receberam a administracdo de vitamina D,
enquanto, outras 28 receberam placebo, ambos os grupos eram medicados uma vez por
dia, pelo periodo de 12 semanas. O grupo que consumiu a vitamina D apresentou reducao
no nivel de glicose sanguinea. Ja o grupo que recebeu o placebo, ndo apresentou nenhum
resultado (RAJA-KHAN et al.., 2014).
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Um estudo de 2017, reuniu dois grupos, sendo um formado por 67 mulheres
acometidas pela SOP com nivel de vitamina D abaixo de 20 ng/mL, e o segundo grupo,
constituido por 54 pacientes com hipovitaminose D, mas, sem SOP. Todas as pacientes
receberam uma suplementacdo de 50.000 Ul/semana de vitamina D, pelo tempo de 8
semanas. Passado o periodo, a dosagem foi alterada para 1.500 Ul/dia pelo prazo de 4
semanas. A concluséo do estudo foi que a suplementacdo de vitamina D elevou a
sensibilidade a insulina e, reduziu os niveis de androgenos nas pacientes com SOP, mas,
0 grupo sem a patologia ndo apresentou nenhuma alteragcdo (KARADAG; YOLDEMIR;
YAVUZ, 2017).

Em 2018 um estudo a base de suplementacdo reuniu 44 mulheres com SOP, na
faixa etaria de 20 até 38 anos. 22 delas receberam pelo periodo de 8 semanas, a
suplementacdo com vitamina D, enquanto as demais, pelo mesmo periodo, foram
submetidas ao placebo. O grupo que recebeu a vitamina, apresentou diminuicéo
significativa na glicemia, aléem do aumento da funcdo das células beta pancreaticas e,
elevacdo do nivel de vitamina D circulante no organismo. Com isto, o estudo comprovou
que a suplementacdo de vitamina D causa melhora em alguns aspectos (TRUMMER et
al. 2018).

Ainda em 2018, foi publicado um estudo randomizado, realizado com placebo, no
qual 40 mulheres apresentando infertilidade, cujas idades variavam entre 18 e 40 anos,
ambas com diagnostico de SOP e a espera da fertilizacdo in vitro. As pacientes foram
separadas de maneira aleatéria em dois grupos, onde um receberia 50.000 1U vitamina D
e 0 outro placebo. As doses foram ministradas a cada duas semanas pelo periodo de 8
semanas. Na concluséo, os resultados afirmaram que a suplementacdo de 50.000 Ul de
vitamina D gerou efeitos benéficos no metabolismo da insulina e no perfil lipidico,
enquanto que o grupo do placebo ndo desenvolveu nenhum beneficio (JAVED et al.
2019).

Quadro 7: Analise entre os estudos

Autor N° de Idade Vitamina Placebo Resultado
participantes D
RAJA- 28 18-45 12.000 Ul 1x/dia —12 | Grupo
KHAN et 1x/dia— 12 | semanas vitamina:
al.., 2014 semanas reducdo da
insulina
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Grupo
placebo:
sem
alteracdes

KARADAG,;
YOLDEMIR;
YAVUZ,
2017

67

**

50.000 Ul
1x/semana
— 8 semanas
e; 1.500
Ul/dia -4
semanas

Sem uso de
placebo

Grupo que
portava
SOP:
aumento da
sensibilidade
ainsulina e,
reduziu os
niveis de
androgenos

Grupo sem
SOP: sem
alteracdes

TRUMMER
et al.., 2018).

44

28-38

50.000 Ul
1x/semana
— 8 semanas

1x/semana
— 8 semanas

Grupo
vitamina:
reducdo da
glicemia,
aumento
células
pancreaticas
e nivel
sérico

Grupo
placebo:
sem
alteracdes

JAVED et
al.., 2019

40

18-40

50.000 Ul
1x/15 dias —
8 semanas

1x/15 dias —
8 semanas

Grupo
vitamina:
efeitos
benéficos no
metabolismo
da insulina e
no perfil
lipidico

Grupo
placebo:
sem
alteracdes
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Fonte: Propria.

Sendo assim, diante dos resultados observados, observa-se que devido a falta de
padronizacdo da posologia (dose e periodo), ndo é possivel estabelecer o quanto a

administracdo da vitamina D é eficaz no tratamento da sindrome.

Apesar do efeito da suplementacdo da vitamina D ainda ndo estar bem definido, é
possivel, por meio dos achados literarios, afirmar que a vitamina pode ser benéfica no
manejo das disfuncdes da SOP, visto que o metabolismo da vitamina interfere na
fisiopatologia da sindrome. A realizacdo de mais ensaios clinicos e, padronizacdo entre
os diferentes estudos, sdo medidas necessarias para avaliar a melhor forma de
suplementacdo da vitamina, tornando assim possivel afirmar que a medida é de fato eficaz

e, possibilitando também o apontamento das melhoras que a suplementacéo ocasiona.
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3 CONSIDERACOES FINAIS

Esta revisdo de literatura teve como objetivo avaliar a eficacia da suplementagdo
da vitamina D em relagdo a sindrome dos ovarios policisticos e suas disfuncBes. A
necessidade dessa avaliacdo se deu pelo fato de a vitamina D estar ligada ao
desenvolvimento de resisténcia insulinica, hiperandrogenismo, obesidade, dislipidemia e
agravamento dos sintomas da SOP.

A partir dos achados, ficou evidente que muitos estudos sdo necessarios, nao para
afirmar a eficécia da vitamina D no tratamento da SOP, mas, para definir quais as dosagens
e periodos de aplicacdo sdo necessarias para que a reversdo da SOP ocorra. Novos estudos
precisam ser feitos pois, 0s achados ja existentes sdo divergentes nesses quesitos, 0 que
dificulta uma referéncia padronizada para o tratamento.

A dificuldade em padronizar esses valores se d& pela complexidade da sindrome,
que apresenta diversas disfungdes. A conclusdo a respeito dos niveis eficazes para essa
forma de tratamento deve levar alguns anos para ser concluida, visto que se trata de uma
vitamina com diversas func¢des no organismo, sendo assim, se usada de maneira incorreta,
ao invés de proporcionar beneficios e, atuar como forma de tratamento, pode se tornar
desencadeadora de inumeras outras patologias.

Nas minhas atribui¢cdes de nutricionista, utilizaria a vitamina D como forma de
tratamento adjuvante da SOP. E comprovado que nos dias atuais, grande parte da
populacdo apresenta deficiéncia de vitamina D, devido a exposicao solar reduzida. Sendo
assim, avaliando a importancia da vitamina em outras funcdes do organismo e, levando

em consideracdo as diretrizes e recomendagfes acerca de suplementacGes, tomaria a
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suplementacdo de vitamina D como conduta, visto que, mesmo se ndo houvesse atuacéo
da mesma na SOP, estaria equilibrando a disponibilidade vitaminica em outras fun¢ées

importantes para 0 organismo, como por exemplo, o metabolismo 6sseo.
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