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1 INTRODUCAO

A vitamina D, também chamada de calciferol, foi descoberta no século XX, por
médicos que estudavam doencas provenientes de deficiéncia nutricional. Ela ¢é
considerada um hormonio esteroide, ou seja, uma substancia produzida pelo corpo
humano que é de fundamental importancia para o correto funcionamento do organismo,
sobretudo, para a manuten¢do do vigor, forca dos o0ssos e dos musculos (Okoshi, et al.,
2021).

O precursor da vitamina D é produzido pelo nosso proprio corpo. Atravées da
exposicdo ao sol, onde a pele transforma a provitamina D3 em pré-vitamina D3 e,
posteriormente, em vitamina D3, que também pode ser obtida através da dieta e de
suplementos. A aquisi¢do por meio da dieta é a forma menos eficiente, sendo que cerca
de 90% é proveniente da sintese cutanea. Entretanto, a dieta deve ser considerada, pois
na vida de pessoas em que o contato com a luz solar é muito restrito ou inexistente os
alimentos ricos em vitamina D, como o salmdo, 6leo de figado de bacalhau, sardinha,
atum e figado bovino se mostram muito importantes (Menezes, 2021).

A vitamina D é vital para o organismo humano. Sua importancia estende-se para
além da manutencdo do tecido dsseo, influenciando no desenvolvimento de vérias
doencas cronicas. Quando h& uma deficiéncia significativa de vitamina D no corpo,
varias funcdes sdo comprometidas. Uma das funcdes essenciais esta relacionada a acao
da insulina no corpo humano. A vitamina D atua diretamente (via vitamina D-VDR) e
indiretamente (via influxo de célcio) nas células-B, ativando e estimulando vias que
levam a secrecdo adequada de insulina. Além disso, estd envolvida na expressao do
receptor de insulina e tem conexdo com 0S mecanismos que geram a resisténcia
insulinica (R1) (Silva Junior et al., 2019).

A hipovitaminose D é prevalente em mulheres com a Sindrome dos Ovarios
Policisticos, afetando cerca de 67 a 85% dessas mulheres. Esses dados sugerem que a
caréncia dessa vitamina pode desempenhar um papel fundamental no desenvolvimento e
agravamento da doenca. Portanto, compreender a relagdo entre a hipovitaminose D e a
SOP é de suma importancia para a abordagem e tratamento eficaz dessa condi¢do, bem
como para a saude reprodutiva das mulheres (Rayes et al., 2021).

Esta sindrome pode ser entendida como uma patologia de origem endocrina e
ginecoldgica, que até o momento ndo possui cura, e esta fortemente ligada a RI e

excesso de peso, embora seja um problema que também afeta mulheres com o peso
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normal (Xavier; Freitas, 2021). Globalmente, o problema afeta em torno de 4 a 21% da
populagéo feminina em idade reprodutiva (Lone et al., 2020). Dentre as desordens mais
recorrentes estdo as enddcrinas e metabdlicas, que culminam em sintomas como a
irregularidade menstrual, infertilidade, deficiéncia de vitamina D, hirsutismo, acne,
seborréia e amenorreia (Fortes; Maia, 2022).

A RI se caracteriza por uma dificuldade da glicose em entrar na célula, pois as
celulas alvo ndo respondem a insulina sérica com eficiéncia, fazendo com que o corpo
humano produza esse hormoénio de forma excessiva, por esse motivo € uma das
anormalidades metabolicas com maior necessidade de atencdo na patogenia da SOP
(Marme et al., 2022).

A baixa producdo de vitamina D pode ser um fator agravante do
hiperandrogenismo e da RI, por meio da diminuicdo da globulina de ligacdo do
horménio esteroide (SHBG) e dos receptores de insulina. Essa vitamina também
desempenha papel importante na fertilidade, com sua caréncia dificultando a aquisi¢céo
de espessura endometrial adequada para a implantacdo do embrido, contribuindo assim
com mais um fator para a infertilidade em pacientes com a SOP (Rayes et al., 2021).

Desta forma, o presente estudo tem por objetivo analisar na literatura a
relevancia da vitamina D no controle da resisténcia a insulina em mulheres com a

Sindrome dos Ovérios Policisticos.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1. Sindrome dos Ovarios Policisticos

A Sindrome dos Ovérios Policisticos (SOP) pode ser entendida como um
disturbio resultante de perturbacdes metabdlicas, enddcrinas e reprodutivas, tendo
participacdo significativa na etiologia para a infertilidade em mulheres em idade fertil
(Lone et al., 2020). O problema afeta um namero consideravel de mulheres, cerca de 9 a
18% do publico feminino em idade feértil, podendo levar a infertilidade, quando ndo
tratada (Wang et al., 2020).

Para inferir seu diagnostico é usado os critérios de Rotterdam, embasado na
presenca de pelo menos duas das seguintes condi¢cdes: menstruacao irregular, com
intervalos entre ciclos superiores a 35 dias, hiperandrogenismo, que consiste em
achados clinicos ou laboratoriais de elevagdo dos niveis de hormdnios masculinos na
mulher e ovarios com aspecto policistico. Condicfes estas que devem ser consideradas
apos impossibilidade de outras causas (Gomes, 2021).

A SOP pode surgir ainda na adolescéncia (Biayka-Cosiec, 2022). A presenca do
problema em adolescentes tem forte relagdo com a menarca precoce, sendo importante
identificar e tratar condi¢gdes como sobrepeso, obesidade e alteracbes hormonais que
influenciam na primeira menstruacdo de forma precoce (Faria et al., 2013). A
menstruacdo sem frequéncia ou sua auséncia pode ser um indicativo do problema nesse
publico (Kierszenbaum; Tres, 2016).

E consenso entre a comunidade cientifica de que a SOP tem causa multifatorial,
sendo influenciada por vérios genes, que interagem tanto entre si quanto com o
ambiente (Dasgupta, 2015). Essa interacdo pode ser um dos motivos que justifica a
variedade de fenoOtipos existente entre as mulheres acometidas pelo problema,
provenientes de diferentes locais e etnias (Alves et al., 2022).

A sindrome se caracteriza por oligomenorreia, decorrente de uma maior
producdo androgénica ovariana e adrenal, assim como por sintomas como hirsutismo,
acne, queda de cabelo, ciclo menstrual irregular e ovarios com aspecto policistico. Além
de predispor a varias desordens metabolicas, tais como dislipidemia, hiperinsulinemia,
resisténcia a insulina, diabetes mellitus tipo 2, obesidade e problemas cardiacos
(Dasgupta, 2015).
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Entre tais manifestacOes, a resisténcia a insulina é uma das que merece mais
atencdo em sua fisiopatologia, visto que desencadeia a anovulagéo, ciclos menstruais
irregulares, falhas na metabolizacdo da glicose e sindrome metabdlica (Tandon et al.,
2022). Inclusive, mulheres com sindrome metabdlica tendem a ter valores mais
elevados de TSH do que as mulheres sem sindrome metabdlica, por isso a SOP merece
um tratamento completo, pois uma condicédo influencia na outra (Dias et al., 2015).

A resisténcia insulinica ainda pode propiciar o desenvolvimento de problemas de
pele, tal como, a Acantose Nigricans, manifestacdo caracterizada por manchas
escurecidas na pele, geralmente percebidas na regido cervical, como face lateral do
pescoco, axilas, térax, virilha, vulva e com menos frequéncia, na regido plantar dos pés
e da palma das méos (Avila et al., 2014).

Estudos promissores tém indicado que a deficiéncia de vitamina D pode ser um
fator de risco para o desenvolvimento da SOP, esse apontamento pode ser justificado
pelo grande papel desempenhado pela vitamina D no metabolismo da glicose (Lone et
al., 2020). Vérios trabalhos mostram evidéncias benéficas do uso suplementado de
vitamina D no controle da resisténcia a insulina e na melhora da fungéo das células Beta

em mulheres com a patologia (Garg et al., 2015).

2.2. Resisténcia insulinica e Sindrome dos Ovarios Policisticos

Dentre os marcadores que sdo considerados para a SOP, a Resisténcia a Insulina
(RI1) e a hiperinsulinemia podem ser destacados na patogenia do problema, pois
conforme seus respectivos mecanismos existem contribuicdes genéticas passadas por
geragdes (Oliveira; Silva; Salomon, 2022). A hiperinsulinemia e a resisténcia a insulina
estdo presentes em 20-40% do publico feminino considerado como magro e atinge cerca
de 80% das pacientes obesas. A presenc¢a simultanea da SOP e obesidade mostra um
efeito intensificado e desvantajoso sobre a insulina (Biayka-Cosiec, 2022).

A presenca da Rl na SOP intensifica toda a sintomatologia da doencga. A insulina
é o hormonio responsavel por transportar a glicose para dentro da célula. Na Rl a
insulina ndo se liga ao seu receptor facilmente, isso afeta a cascata de fosforilacdo que
movimenta GLUT 4 da membrana para transportar a glicose para dentro da célula,
assim, a tolerancia a glicose diminui, e consequentemente o organismo produz mais

insulina, gerando a hiperinsulinemia (Xavier; Freitas, 2021).
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Enquanto muitos tecidos se tornam resistentes a insulina 0s ovarios continuam
sensiveis, e sdo mais estimulados, resultando em maior producdo de andrégenos em
suas células da Teca, pois a insulina também é um cofator na producdo de androgenos
dependentes de LH nessas células. Como resultado da hipersinulinemia consequente da
RI ocorrem alteracbes no metabolismo do colesterol, ocasionando a dislipidemia,
diminuicdo da Globulina Ligadora de Horménios Sexuais (SHBG) no figado,
responsavel por eliminar o excesso de androgenos, diminui¢do no transporte de glicose,
e maior liberacdo de LH pela hipdfise (Xavier; Freitas, 2021).

O excesso do LH leva a uma quantidade aumentada de androgenos, com isso,
essa quantidade elevada de andrdgenos ndo serd totalmente convertida em estrégeno
devido a baixa quantidade de FSH em comparagdo aos niveis de LH, logo, o processo
de maturacdo folicular sera incompleto pois é dependente de estrogeno, e ocorre a
formacéo de policistos no ovario (Alves et al, 2022). O LH e a insulina em excesso e
em acdo conjunta estimulam a producdo de andrdgenos, que ¢ um fator importante no

desenvolvimento da SOP (Oliveira; Silva; Salomon, 2022).

2.3. Vitamina D e Sindrome dos Ovarios Policisticos

A vitamina D exerce uma ampla gama de efeitos em diversos mecanismos
regulatérios dentro das células, abrangendo desde o metabolismo da insulina até vias
apoptoticas intrinsecas. Esses efeitos podem ocorrer em tecidos tradicionalmente
associados a vitamina D, bem como em tecidos ndo convencionais, como 0 ovario
(Kumar et al., 2017).

Segundo Biayka-Cosiec (2022), existe uma grande relacdo entre a falta de
vitamina D e a resisténcia a insulina, inflamac&o, desequilibrio dos lipidios e obesidade,
que sdo doencas associadas a SOP. Tendo em vista que a administracdo de suplementos
de vitamina D resulta em beneficios, como 0 aumento da massa muscular, regulacdo da
liberacdo de insulina, alteracdo na expressdao do receptor de insulina e melhora da
sensibilidade a insulina (Kumar et al., 2017).

Pesquisas observacionais revelaram que uma grande proporcédo, cerca de 85%
das mulheres diagnosticadas com a sindrome dos ovarios policisticos possuem
deficiéncia de vitamina D, além disso a deficiéncia de vitamina D est4 relacionada a

comorbidades associadas a SOP (Santa et al.,2022). Visto que a SOP e a deficiéncia de
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vitamina D tém sido identificadas como elementos de risco para o desenvolvimento de
aterosclerose e disturbios hipertensivos (Gokosmanoglu F et al., 2020). Acarretando no
desenvolvimento dos distirbios metabdlicos associados a SOP (Jamilian et al., 2017).

A presenca do receptor de vitamina D (VDR) em diversas células de diferentes
tecidos do corpo, indo além daqueles relacionados a regulacdo do calcio e fosforo,
assim como a presenca da enzima l-alfa hidroxilase (importante para a ativagédo da
forma ativa da vitamina D nos rins), em células como ceratdcitos, macrdfagos,
enterdcitos e células da placenta humana, demonstram o efeito pleiotrépico da vitamina
D. O VDR ¢ responsavel por regular a expressdo de aproximadamente 3% do material
genético humano. Isso evidencia a ampla gama de funcGes que a vitamina D
desempenha em diferentes sistemas e processos biolégicos (Biayka-Cosiec, 2022).

A deficiéncia de vitamina D é altamente prevalente em mulheres com SOP,
variando de 67% a 85% quando as concentracdes de 25(OH)D estdo abaixo de 20
ng/ml. Embora ndo haja discrepancia significativa nos niveis de 25(OH)D entre
mulheres com SOP e individuos saudaveis, a elevada prevaléncia de deficiéncia de
vitamina D tem sido associada a sindrome metabdlica, o que pode ter implicacdes
significativas para a salde publica (Lin;Wu, 2015). Segundo Zhang (2023), a
deficiéncia de vitamina D é mais prevalente em mulheres com SOP em comparacgdo a
mulheres saudaveis. Além disso, a baixa quantidade de vitamina D pode contribuir para
a resisténcia a insulina, obesidade e sindrome metabdlica, que sdo frequentemente
observadas em pacientes com SOP e associadas a disfuncdes ovulatdrias.

A suplementacdo de vitamina D tem efeitos positivos nos indicadores de danos
hepaticos e fibrose, além de melhorias moderadas na resisténcia a insulina em mulheres
com sobrepeso e obesidade que possuem deficiéncia de vitamina D. Portanto, a
vitamina D desempenha um papel crucial na regulacdo hormonal, salde reprodutiva,
controle da inflamacéo e resisténcia a insulina, bem como na sadde 6ssea de mulheres
com SOP. E recomendado que essas mulheres mantenham niveis adequados de vitamina
D por meio da exposicao solar, alimentacdo balanceada e, se necessario, suplementacéo,

sempre com o acompanhamento de um profissional de salde (Zeeshan, 2019).
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RESUMO

Este estudo buscou analisar a associacdo entre a suplementacdo de vitamina D e a
resisténcia insulinica em mulheres com sindrome dos ovarios policisticos. O
rastreamento literario foi feito no MedLine, PubMed, Scielo e Science Direct. Foram
incluidos artigos, em portugués e inglés, publicados entre 2013 e 2023, gratuitos, na
integra e que contemplavam o presente objetivo. Sete artigos mostraram relacéo positiva
entre a suplementacdo de vitamina D e a diminuicdo da resisténcia insulinica nessas
pacientes. Dois estudos ndo identificaram beneficios diretos na resisténcia insulinica,
mas mostraram uma reducdo na insulina e na glicose em duas horas, bem como uma
diminuigdo da glicemia de jejum. Apenas um trabalho ndo encontrou influéncia neste
pardmetro. Mais pesquisas sd0 necessarias para confirmar essa relacdo, no entanto, a
vitamina D pode ser considerada como uma terapia complementar promissora no
tratamento da patologia e de suas complicagdes.

PALAVRAS-CHAVE: Sindrome dos ovarios policisticos. Vitamina D. Resisténcia a
insulina.

ABSTRACT

This study sought to analyze the association between vitamin D supplementation and
insulin resistance in women with polycystic ovary syndrome. Literary tracking was
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carried out in MedLine, PubMed, Scielo and Science Direct. Articles were included, in
Portuguese and English, published between 2013 and 2023, free of charge, in full and
that addressed this objective. Seven articles showed a positive relationship between
vitamin D supplementation and increased insulin resistance in these patients. Two
studies did not identify direct benefits on insulin resistance, but showed a reduction in
insulin and glucose within two hours, as well as a decrease in fasting blood glucose.
Only one study found no influence on this parameter. More research is possible to
confirm this relationship, however, a vitamin D can be considered as a promising
complementary therapy in the treatment of the pathology and its complications.

KEYWORDS: Polycystic ovary syndrome. Vitamin D. Insulin resistance.

1 INTRODUCAO

A vitamina D, também conhecida como VD, é uma substancia essencial ao
organismo que pode ser encontrada em poucos alimentos e também estd disponivel em
forma de suplemento dietético. Trata-se de um horménio esterdide com efeitos
diversificados. Além de desempenhar um papel fundamental na salde 6ssea e no
metabolismo do célcio, essa vitamina exerce outras funcfes vitais no corpo humano,
entre elas a regulacdo do crescimento celular, a melhoria da fun¢do neuromuscular e do
sistema imunoldgico, bem como a reducdo da inflamacéo (Rashad et al., 2020).

Cerca de 9 a 18% do publico feminino em idade reprodutiva é acometido pela
SOP, uma doenca crbnica resultante de desequilibrios endécrinos, reprodutivos e
metabolicos. Quando ndo tratada, a SOP pode afetar a fertilidade da mulher (Wang et
al., 2020; Fortes; Maia, 2022).

Seu diagnostico tem como base o Consenso de Rotterdam, que adota 0s
seguintes critérios: presenca de hiperandrogenismo em achados clinicos ou laborais,
oligo-amenorreia e achados ultrassonogréaficos alterados. Quando a paciente apresenta
dois ou mais desses critérios se caracteriza o diagnostico de SOP. Quatro fenotipos
podem ser identificados pela combinacdo das caracteristicas descritas: A: a paciente
pode apresentar ao mesmo tempo oligoovulacdo ou anovulagdo, ovarios com aspectos
policisticos e hiperandrogenismo; B: ovarios com aspectos policisticos, oligoovulacao
ou anovulacdo; C: hiperandrogenismo e ovarios com aspectos policisticos; D:
hiperandrogenismo e oligoovulacdo ou anovulacdo (Cavalcante et al, 2021).

Em relacdo a sua etiologia a SOP apresenta causa multifatorial (Tandon et al.,
2022). Pacientes com o problema apresentam sintomas como: irregularidade menstrual,
ovarios com aspecto policistico, infertilidade, deficiéncia de vitamina D, hirsutismo,
acne, seborréia, amenorreia e RI (Fortes; Maia, 2022).

A RI corresponde a uma falha no metabolismo da glicose, onde essa molécula
ndo consegue adentrar a célula com eficiéncia, e € uma das desordens que mais exige
atencdo em pacientes com SOP, ndo sé pela maior chance de desenvolvimento de
diabetes mellitus tipo 2, mas porque leva a hiperinsulinemia, e piora da sintomatologia,
pois 0s ovarios se mantém sensiveis a insulina na RI, produzindo mais androgenos e
acentuando os demais sintomas (Xavier; Freitas, 2021).

Dessa forma, este estudo investigou a contribui¢do da vitamina D no controle da
R1 em mulheres com SOP.
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2 METODOLOGIA

Caracteriza-se como um estudo de natureza descritiva, para isso, realizou-se uma
revisao integrativa da literatura cientifica, combinando abordagens qualitativas e
quantitativas. Para tanto, utilizou-se a seguinte pergunta norteadora para a conducdo da
revisao: A vitamina D contribui de forma significativa para o controle da resisténcia a
insulina em mulheres com a SOP?

Para responder a essa pergunta, foram realizadas buscas em bases de dados
eletronicas, incluindo, PubMed, Medline, Scielo e Science Direct. A estratégia de busca
envolveu a combinacdo de diferentes termos e suas modificacGes em portugués e inglés.
Os descritores utilizados foram "Sindrome do Ovario Policistico”, "Vitamina D",
"Resisténcia a Insulina” e "Hipovitaminose D". Esses termos foram utilizados para
identificar os estudos relevantes que abordassem a relagdo entre vitamina D e Rl em
mulheres com SOP.

Os trabalhos foram submetidos a analise e selecdo com base na estratégia de
busca estabelecida. Artigos de ensaios clinicos randomizados duplo-cego, prospectivos
e transversal, publicados em portugués e inglés, entre os anos de 2013 e 2023, gratuitos
e disponibilizados na integra, com metodologia bem definida, que relacionavam a
suplementacédo da vitamina D e a Rl em pacientes com SOP foram selecionados.

Para avaliacdo dos estudos considerou-se a leitura dos titulos, resumos e quando
necessario a leitura completa do artigo. Os trabalhos foram inicialmente submetidos a
revisao por pares e posteriormente estudados pelas duas autoras em conjunto para uma
melhor interpretacéo dos achados.

Os resultados da pesquisa foram organizados de forma descritiva, por meio do
uso de quadro, o qual contemplou os seguintes dados: informacgdes sobre os autores, ano
de publicacdo, objetivos do estudo, nimero de participantes e resultados do trabalho, a
fim de proporcionar ao leitor uma melhor viséo e entendimento dos achados.

Abaixo foi representado em um fluxograma o total de artigos encontrados e
selecionados no decorrer da busca. Ap6s a triagem inicial foram elencados 355 estudos,
que conforme critérios de inclusdo resultou na selecdo de 09 trabalhos que atenderam
aos criterios de elegibilidade como demonstrado na figura 01.

Figura 01. Fluxograma que ilustra a incorporacdo dos estudos na revisao.

‘ Foram encontrados 355 artigos por meio de pesquisas em bases de dados ‘

N

SCIENCE
‘ PUBMED MEDLINE ‘ SCIELO DIRECT

| | | |

N =E EE

Leitura dos resumos = 33
PUBMED = 15
MEDLINE = 05

ELO =
SCIENCE DIRECT = 07

l

Artigos que atendem aos
critérios do estudo = 09

Fonte: Autoria propria, (2024).
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3 RESULTADOS

Com base nos dados dos artigos selecionados para compor a revisdo foi
construido o quadro 1, com o intuito de possibilitar uma melhor visualizagdo e anélise
comparativa dos dados. Ao todo, foram selecionados 09 artigos, dos quais pode-se
observar que o mais antigo data de 2014, realizado por Raja-Khan et al. O mais recente
consta de 2022, pertencente a Bahadur et al.

Quadro 1. Resultados detalhados dos principais dados dos artigos selecionados para a

reviséo.
Autor Ano/
Tipo de estudo
Raja-Khan et al. 2014/Ensaio

randomizado e
controlado por
placebo

2015/Ensaio clinico
randomizado,
duplo-cego,
controlado por
placebo

Asemi et al.

2015/Estudo
prospectivo duplo-
cego randomizado

Garg et al.

Objetivo do estudo

Determinar os
efeitos de altas
doses de vitamina D
na sensibilidade a
insulina na
sindrome dos
ovarios policisticos
(SOP)

Determinar os
efeitos da
suplementacéo de
calcio mais
vitamina D no
metabolismo da
glicose e nas
concentragdes
lipidicas entre
mulheres com
sobrepeso e obesas
com deficiéncia de
vitamina D e SOP

Avaliar os efeitos
da suplementacéo
de vitamina D tanto
na RI (tanto
hepética quanto
periférica) e na
secrecdo de insulina
e nos fatores de
risco cardiovascular
em individuos com
SOP

Ndmero de
participantes
28

104

36

Resultados do
estudo
Em mulheres com
SOP, a
sensibilidade a
insulina
permaneceu
inalterada com altas
doses de vitamina
D, mas houve uma
tendéncia a
diminuicdo da
insulina em 2 horas

Em mulheres com
SOP a co-
suplementacéo
levou a diminuicao
dos niveis séricos
de insulina (P =
0,03), modelo de
homeostase de
avaliagdo de
resisténcia a
insulina (HOMA-
IR) (P =0,04) e um
aumento
significativo no
indice quantitativo
de verificagdo de
sensibilidade a
insulina (RAPIDO)
(P =0,001)

A suplementacéo de

vitamina D, na dose

de 4.000 Ul/dia por
6 meses, ndo teve
efeito significativo
nos parametros de
IS/IR e secregdo de
insulina em com

SOP
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Foroozanfard et al. 2017/
Estudo

randomizado,

duplo-cego e

controlado por
placebo

Abootorabia et al. 2018/
Ensaio clinico
randomizado e
controlado por

placebo
Karadag; Yoldemir; 2018/Estudo
Yavuz prospectivo

Avaliar os efeitos
de duas doses
diferentes de

suplementacéo de

vitamina D nos
perfis metab6licos
de pacientes
resistentes a
insulina com
sindrome dos
ovarios policisticos
(SOP)

Avaliar o efeito da
suplementacédo de
vitamina D na
resisténcia a
insulina, gordura
visceral e
adiponectina em
mulheres com
hipovitaminose D e
sindrome dos
ovarios policisticos

Identificar os
efeitos da
suplementacéo de
vitamina D na

90

44

121

A suplementacéo de
vitamina D na
dosagem de 4.000
Ul/dia durante 12
semanas em
pacientes com SOP,
resistentes a
insulina teve efeitos
benéficos no
metabolismo da
glicose como
melhora na
sensibilidade a
insulina e reducédo
da glicemia em
comparagdo com
1.000 Ul/dia de
vitamina D em
grupos placebo

Apos 8 semanas de
intervencdo, a
suplementacédo de
vitamina D em
pacientes com SOP,
em comparagéo
€Om 0 grupo
placebo diminuiu
significativamente a
glicemia de jejume
aumentou
significativamente o
modelo de
homeostase da
funcgdo estimada das
células beta por
avaliacdo (HOMA-
B) e nivel sérico de
vitamina D.
Portanto, novos
estudos com doses
maiores de vitamina
D e uma maior
tempo de
intervencdo sugere
melhor deteccdo do
efeito da vitamina
D na insulina,
HOMA-IR e
QUICKI em
mulheres com
deficiéncia
de vitamina D com
SOP

A suplementacéo de
vitamina D em
pacientes com SOP
na pré-menopausa
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Salehpouet al. 2019/
Ensaio clinico
randomizado

Javed et al. 2019/
Estudo duplo-cego,
randomizado e
controlado por
placebo

sensibilidade a
insulina e niveis de
androgenos em
pacientes com
sindrome dos
ovarios policisticos
(SOP) com
deficiéncia de
vitamina D

Explorar o efeito da
suplementag&o de
vitamina D na
resisténcia a
insulina em um
grupo de pacientes
iranianos com
sindrome dos
ovarios policisticos
e deficiéncia de
vitamina D

Explorar e
comparar os efeitos
da suplementacéo
de vitamina D
versus placebo em
fatores de risco
cardiovascular,
hormonios e
marcadores de lesdo
hepética e fibrose
em mulheres com
sobrepeso e obesas
com deficiéncia de
vitamina D com
SOP

41

54

com deficiéncia de
vitamina D diminui
0s niveis de
androgenos e
aumentou a
sensibilidade a
insulina

A leitura média da
glicemia de jejum
das pacientes com
SOP diminuiu
significativamente
de
109,56+14,59mg/d
L no pré-tratamento
para
103,71+13,72mg/
dL pds-tratamento
(p=0,003). Houve
uma diminuicdo
significativa no
nivel médio de
insulina sérica em
jejum de 8,52+5,48
mcU/mL antes do
tratamento com
vitamina D para
7,0745,03
(p=0,019) uU/ mL
apos o tratamento.
A média do
HOMA-IR, como
sinal de resisténcia
a insulina, diminuiu
significativamente
de 2,37+1,76 para
1,87+1,49,
indicando menor
resisténcia a
insulina

A suplementacéo de
vitamina D resultou
em melhorias na
ALT ena
resisténcia a
insulina das
pacientes com SOP
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Bahadur et al.

2022/
Ensaio clinico
prospectivo, aberto
e randomizado.

Objetivou comparar
os efeitos
metabolicos e
hormonais da
metformina com
vitamina D na dose
de 1.000 Ul/dia
versus o efeito
combinado da
metformina com
vitamina D na dose
mais elevada de
4,000 Ul/dia em
mulheres com SOP
com resisténcia a
insulina

72

Este estudo mostrou
que a
suplementacdo de
vitamina D na dose
de 4.000 Ul por 12
semanas para
mulheres resistentes
a insulina com SOP
teve efeito benéfico
no HOMA-IR,
pontuacdo mFG,
insulina de jejume
insulina pos-
prandial em
comparagao com a
suplementacdo de

vitamina D na dose
de 1.000 Ul por dia
durante 3 meses

Legenda: SOP: Sindrome dos Ovarios Policisticos; IR: Insulinorresisténcia; GJ:
Glicemia de Jejum HOMA-IR: Modelo de Homeostase de Avaliacdo de Resisténcia a
Insulina; QUICKI: indice Quantitativo de Verificacdo de Sensibilidade a Insulina; DI:
indice de Disposicdo; ALT: Alanina Aminotransferase; AUC: Area Sob a Curva;
25(0OH)D: 25-Hidroxivitamina D; MG: Massa Gorda; pU/mL: Microunidades por
Mililitro.

Em relagdo ao tamanho da populacdo de participantes dos estudos, o maior
namero foi representado no trabalho de Karadag; Yoldemir; Yavuz, (2018), cujo
publico envolveu 121 mulheres, enquanto que 0 menor pertenceu a pesquisa de Raja-
Khan et al. (2014), que avaliou 28 mulheres com SOP de 18 a 45 anos. A respeito dos
resultados encontrados nos artigos sobre haver ou ndo influéncia da vitamina D
diretamente na Rl em pacientes com a SOP, 07 mostraram que a vitamina D melhorou a
RI, 01 demonstrou ndo haver influéncia na RI, enquanto 02 n&o mencionaram
beneficios diretos na RI, mas que houve uma tendéncia de menor insulina e glicose em
2 horas, diminuicdo na glicemia de jejum e um aumento na funcdo das células beta do
pancreas.

4 DISCUSSAO

A andlise dos estudos a respeito da suplementacdo de vitamina D em mulheres
com sindrome dos ovarios policisticos (SOP) e que apresentavam resisténcia a insulina
(RI) resultou em variados achados, evidenciando um vinculo complexo entre niveis
deficientes de vitamina D e o metabolismo.

As pesquisas de Asemi et al. (2015), Foroozanfard et al. (2017), Karadag et al.
(2018), Salehpour et al. (2019), Javed et al. (2019) e Bahadur (2022) sugerem
fortemente que a suplementacdo de vitamina D pode levar a melhora da sensibilidade a
insulina e de outros pardmetros metabdlicos em mulheres com tal doenca e deficiéncia
de vitamina D. Eles observaram reducgdes significativas nos niveis de insulina,
melhorias no indice HOMA-IR e aumento na sensibilidade a insulina, indicando um
potencial beneficio da suplementacdo para 0 manejo da RI nessas pacientes.
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Esses achados sdo corroborados por diversos estudos recentes, reforcando o
potencial da vitamina D como uma intervencao benéfica para pacientes com SOP. Além
dos estudos ja mencionados, o trabalho de Muscogiuri et al. (2016) relatou que a
suplementacdo de vitamina D em mulheres com SOP reduziu significativamente a
resisténcia a insulina, medida pelo HOMA-IR.

Estudos prévios demonstraram que a vitamina D pode melhorar o metabolismo
da glicose, Szymczak-Pajor e Sliwinska (2019) observaram uma relacao inversa entre os
niveis de vitamina D e a glicemia de jejum em adultos saudaveis, sugerindo que a
vitamina D pode desempenhar um papel na regulacdo dos niveis de glicose, tal vitamina
pode aumentar a expressdo de receptores de insulina e melhorar a funcédo das células
beta pancreaticas, que sdo responsaveis pela producéo de insulina.

Essa vitamina desempenha um papel importante na regulacdo de processos
metabolicos e hormonais que sdo frequentemente desregulados em mulheres com SOP
(Pal et al., 2019; Muscogiuri et al., 2016). A relacdo entre niveis baixos de vitamina D e
maior resisténcia a insulina € bem documentada. Isso é consistente com a literatura
existente, onde a vitamina D é apontada como um modulador potencial da funcéo das
células beta pancreaticas e da sensibilidade a insulina (He et al., 2019; Irani & Merhi,
2014). Além da resisténcia a insulina, a deficiéncia de vitamina D foi associada a outras
alteracdes metabdlicas desfavoraveis, pois ela pode influenciar a expressdo de genes
envolvidos na regulacdo do metabolismo lipidico e da pressdo arterial, além de sua acao
anti-inflamatoria, que é crucial na modulagdo do perfil metabdlico (Pal et al., 2019).

Em contrapartida, trabalhos como o de Garg et al. (2015) e Raja-Khan et al.
(2014) ndo encontraram efeitos significativos da suplementagdo de vitamina D nos
mesmos parametros. Garg et al. (2015) , por exemplo, relataram limitacdo no numero de
participantes, sugerindo a necessidade de pesquisas com um publico amostral maior,
com maior potencial para chegar a beneficios que ndo foram alcancados em sua
pesquisa. Abootorabi et al. (2018) também relataram uma diminuicdo na glicemia de
jejum, mas sem contribuicdo direta na RI.

Sahin et al. (2014) concordam com o0s achados desses autores, visto que em seu
estudo envolvendo 90 mulheres com e sem SOP e IMC < 25 kg/m2 encontrou niveis
parecidos de 25(OH)D nos dois publicos, e ndo encontrou correlacdo entre os niveis de
vitamina D com a R, atribuindo a RI a fatores como predisposi¢do genética e estilo de
vida.

Esses achados divergentes podem ser atribuidos a diferencas na dosagem da
vitamina D utilizada, tempo do tratamento, caracteristicas especificas das amostras
estudadas (como os diferentes fenotipos da SOP, niveis plasmaticos de vitamina D,
manejo de estresse das participantes, estilo de vida, nivel de atividade fisica e peso
corporal).

Maktabi et al. (2017) em seu estudo randomizado, duplo-cego, controlado por
placebo, realizado com 70 mulheres com deficiéncia de vitamina D, que apresentavam o
fenotipo B-SOP de acordo com os critérios de Rotterdam percebeu que a suplementacéo
de vitamina D por 12 semanas nessas pacientes teve efeitos benéficos nos parametros de
homeostase da glicose. No entanto, em sua pesquisa € destacado que os achados podem
ser discrepantes em um publico amostral que apresente outro fenoétipo da sindrome ou
outras caracteristicas.
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O peso corporal da paciente também é uma variavel bastante influente no status
de vitamina D plasmatica, porém nem todos os estudos consideraram esta variavel,
mesmo com a obesidade sendo muito comum na paciente com SOP, e responsavel por
elevar a fixacdo da vitamina D (lipossoltvel) no tecido adiposo, acarretando na reducéo
de seus niveis sericos (Meirelles; Lopes, 2022; Oliveira et al.,2016).

Em suma, relagbes positivas entre o aumento da sensibilidade a RI,
suplementacdo de vitamina D e SOP foram demonstradas na maioria dos trabalhos
presentes neste estudo. No entanto, 03 dos artigos analisados ndo constataram
beneficios diretos na RI, mas melhorias em outros aspectos do metabolismo da glicose.
Ademais, € importante destacar as principais limitacdes dos estudos selecionados, que
se referiu ao publico amostral pequeno, o periodo de intervencédo curto e o fato de serem
estudos unicéntricos, que limita a extrapolacdo dos resultados para o publico feminino
de outras regides.

5 CONCLUSAO

Concluiu-se a partir da revisdo que had uma contradicdo envolvendo a relacéo
entre a vitamina D e a Rl em mulheres com a SOP. Entretanto a maioria dos estudos
selecionados estabeleceu uma relacdo positiva entre a vitamina D e a Rl em mulheres
com a patologia, sendo interessante levar em consideracdo que a suplementagdo de
vitamina D pode atuar como uma alternativa de terapia complementar no tratamento da
doenca.

Mas é importante destacar que os trabalhos que levaram a esta conclusdo
possuem muitas limitacdes, tal como o publico amostral pequeno, curto periodo de
intervencdo e serem estudos unicéntricos, que limitam a extrapolacdo dos resultados
para o publico feminino de outras regides, além de metodologias distintas, destacando a
necessidade de estudos com desenho metodoldgico padronizado, afim de possibilitar
uma acuracia mais assertiva dos resultados.
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ANEXOS

Instrucdes aos Autores da Revista Nutricdo em Pauta normas para
Publicacdo de Artigos Cientifico

A revista Nutricdo em Pauta publica artigos inéditos que contribuam para o estudo e o
desenvolvimento da ciéncia da nutricdo nas &reas de nutricdo clinica, nutricdo
hospitalar, nutricdo e pediatria, nutricdo e salde publica, alimentos funcionais,
foodservice, nutri¢do e gastronomia e nutrigao esportiva.

S&o publicados artigos originais, artigos de revisdo e artigos especiais. Os artigos
recebidos sdo avaliados pelos membros da comisséo cientifica da revista. Os autores
sdo responsaveis pelas informacg6es contidas nos artigos. Somente serdo avaliados 0s
artigos cujo autor principal seja assinante da revista Nutricdo em Pauta. Os artigos
aprovados para publicacdo na Nutricdo em Pauta poderdo ser publicadas na edicéo
impressa e/ou na edicéo eletronica da revista (Internet), assim como em outros meios
eletrénicos (CD-ROM) ou outros que surjam no futuro. Ao autorizar a publicacédo de
seus artigos na revista, os autores concordam com estas condigdes.

Envio do artigo

Enviar o artigo para a Nutricio em Pauta, através do e-mail
redacao@nutricaoempauta.com.br, em arquivo editado com MS Word e formatado
em papel tamanho A4, espaco simples, fonte tamanho 12, Times News Roman. O
tamanho maximo total do artigo é de 6 paginas. Serdo aceitos somente artigos em
portugués. Indicar o nome, endereco, nimeros de telefone e fax, além do email do
autor para o qual a correspondéncia deve ser enviada. Os autores deverdo anexar uma
declaragdo de que o artigo enviado ndo foi publicado anteriormente em nenhuma
outra revista.

Serdo recebidos artigos originais (relatorios de pesquisa clinica ou epidemiolégica),
artigos de revisdo (sinteses sobre temas especificos, com analise critica da literatura e
conclusdes dos autores) e artigos especiais, em geral encomendados pelos editores,
sobre temas relevantes, técnicas gastrondmicas e editoriais para discutir um tema ou
algum artigo original controverso e/ou interessante.

Apresentacao do Artigo

Deve conter o titulo em portugués e inglés e 0 nome completo sem abreviacOes de
cada autor com o respectivo curriculo resumido (2 a 3 linhas cada), palavras-chave
para indexacdo em portugués e inglés, resumo em portugués e inglés de no maximo
150 palavras, texto com tabelas e gréficos, e as referéncias.

O texto deverd conter: introducdo, metodologia, resultados, discussdo e conclusoes.
As imagens obtidas com “scanner’’ (figuras e graficos) deverdo ser enviadas em
formatos .tif ou .jpg em resolucéo de 300 dpi. As tabelas, quadros, figuras e graficos
devem ser referidos em nimeros arabicos.

Pacientes envolvidos em estudos e pesquisas devem ter assinado o Consentimento
Informado e a pesquisa deve ter a aprovacdo do conselho de ética em pesquisa da
instituicdo a qual os autores pertencam.

As referéncias e suas citagdes no texto devem seguir as normas especificas da ABNT,
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d.

conforme instruges a seguir.CITACOES DO TEXTO (NBR10520/2002)

. sobrenome do autor seguido pelo ano de publicacdo. Ex.. (WILLET, 1998) ou

“Segundo Willet (1998)”’

. até trés autores, citar os trés separados por ponto e virgula. Ex.. (CORDEIRO;

GALVES; TORQUATO, 2002). Mais de trés autores, citar o primeiro seguido da
expressao “et al.”’

REFERENCIAS (ABNT NBR-6023/2002)

a. ordem da lista de referéncias — alfabética

.autoria — até trés autores, colocar os trés (sobrenome acompanhado das iniciais dos

nomes) separados por ponto e virgula (;). Ex.: CORDEIRO, JM; GALVES, R.S;
TORQUATO, C.M. Mais de trés autores, colocar somente o primeiro autor seguido
do “etal.”’

c. titulos dos periddicos — abreviados segundo Index Medicus e em italico

Exemplo de referéncia de artigo cientifico (para outros tipos de documentos,
consultar a ABNT): POPKIN, B.M. The nutrition and obesity in developing world. J.
Nutri., v.131, n.3, p.8715-8735, 2001.

Obs.: a exatiddo das referéncias € de responsabilidade dos autores.

Notas do Editor

Caber4d ao editor, visando padronizar os artigos ou em virtude de textos
demasiadamente longos, suprimir, na medida do possivel e sem cortar trechos
essenciais a compressdo, textos, tabelas e gréficos dispensaveis ao correto
entendimento do assunto. Os artigos que ndo se enquadrem nas normas da revista
poderdo ser devolvidos aos autores para 0s ajustes necessarios
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