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RESUMO

Introducio: A endometriose ¢ uma doenga caracterizada pela presenca de células estromais
fora do utero, associada a dismenorréia, sangramento uterino irregular e infertilidade. Mulheres
com endometriose apresentam niveis mais baixos de vitamina D e a ingestdo de vitamina D
resulta na melhora da dor pélvica e diminuigdo do colesterol total HDL nessa doenca.
Objetivo: Revisar na literatura os efeitos da suplementacdo da vitamina D com a endometriose.
Métodos: Para a busca de dados foram utilizados os descritores: (endometriosis) e (vitamin d)
no PubMed, sendo 131 estudos encontrados, em que 49 estudos foram publicados entre 2018 e
2022, e apenas 4 foram elegiveis para compor o trabalho. Resultados: A administragdo de
vitamina D apresentou potencial de redugdo da proteina B-catenina, de reducdo da relagdo
colesterol total HDL, da proteina C-reativa (PCR) e dor, além de aumento da capacidade
antioxidante total. Além disso, em um ensaio com camundongos a administragdo de vitamina
D diariamente diminuiu as lesdes de endometriose. Consideracdes finais: A suplementacdo
de vitamina D mostrou resultados benéficos como a modulagao da proteina B-catenina, controle
das dores pélvicas, diminuicao dos niveis de colesterol e PCR e inibi¢do do desenvolvimento
de lesdes no endométrio. Desta forma, ¢ imprescindivel que mais pesquisas a respeito dos
efeitos da suplementagdo de vitamina D nos sintomas clinicos, perfis metabdlicos, ¢ modulagao
dos agentes envolvidos no processo patoldgico da endometriose.
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INTRODUCAO

A endometriose ¢ uma doencga caracterizada pela presenca de células epiteliais e
estromais fora da cavidade uterina (Ulukus; Cakmak; Arici, 2006), e esta associada a
dismenorréia, sangramento uterino irregular e infertilidade (Ping et al., 2016; Arablou et al.,
2019). Em 2020, o Sistema de Informag¢do Ambulatorial (SIA) e o Sistema de Informagao
Hospitalar (SIH), registraram 19.858 atendimentos ambulatoriais para pacientes com
endometriose e foram realizadas 7.202 internagdes na rede hospitalar (Brasil, 2022).

Os fatores etioldgicos e de progressdao da endometriose ndo foram completamente
descritos, mas envolve fatores hormonais e imunolédgicos (Augoulea et al., 2012; Zondervan et
al., 2018). Além disso, mulheres que apresentam niveis séricos de 25-hidroxivitamina D
(25(OH)D) inferiores a 20 ng/mL, ou seja, deficiéncia de vitamina D, tem um risco 2,7 vezes
maior de desenvolver endometriose do que mulheres com niveis superiores a 20 ng/mL (OR =
2,7, 1C95%: 1,24-5,80, P = 0,01) (Delbandi et al., 2021). Ademais, uma revisao sistematica e
de meta analise encontrou que mulheres com endometriose apresentam niveis mais baixos de
vitamina D (Qiu; Yuan; Wang, 2020).

Os estudos mostram que pessoas com endometriose podem se beneficiar a partir de
uma terapia nutricional adequada, em que a ingestdo de acidos graxos, vitaminas, minerais,
antioxidantes (Huijs; Nap, 2020), leite e derivados (Qi et al., 2021), pode ter um efeito positivo
nos sintomas associados a endometriose (Nirgianakis et al. 2022; Sverrisdottir et al., 2022).

A ingestdo de vitamina D trata-se de uma dessas estratégias nutricionais adotadas
em pacientes com endometriose, em que se destaca como resultado encontrado a melhora
significativa da dor pélvica (Barnard et al., 2023). Desta forma, o objetivo do presente estudo

¢ revisar na literatura os efeitos da suplementacdo da vitamina D com a endometriose.

METODOLOGIA

Este estudo se trata de uma revisao integrativa voltada para a analise dos efeitos da
suplementagdo de vitamina D na endometriose, cuja pesquisa foi realizada em agosto de 2023,
através da base de dados National Library of Medicine (PubMed), utilizando os seguintes
Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS): (endometriosis) e (vitamin d) combinados com o
operador booleano “4AND”. Como critérios de inclusdo adotou-se: artigos na lingua inglesa,
publicados no periodo de 2018 a 2022, que respondessem a problematica do presente estudo,
no formato de ensaios clinicos e experimentais, com mulheres ou animais com endometriose

que tivessem como intervengdo a suplementagdo de vitamina D. Além disso, foram excluidos
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trabalhos no formato de revisdo, estudos com gestantes ou com mulheres que apresentassem
outras doengas além da endometriose, ¢ estudos in vitro.

A partir da realizagao da busca de dados, a principio 131 artigos foram encontrados,
dos quais somente 49 estudos foram publicados entre 2018 e 2022. Por conseguinte, através da
leitura do titulo, foram selecionados 6 estudos para leitura de seus resumos. Apos isso, 2 artigos
foram excluidos, um por envolver mulheres saudaveis, sem endometriose, € outro por ser um
estudo com células in vitro. Por fim, dos 4 trabalhos restantes, todos foram lidos na integra e

selecionados para compor o presente estudo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Ap6s a analise dos estudos, foram selecionados para a presente revisao 4 artigos
publicados nos anos de 2020 (n=2), 2021 (n=1) e 2022 (n=1). Sendo 3 com mulheres ¢ 1 com
camundongos. Esses estudos eram ensaios clinicos randomizados com tempo de intervencao de
3 semanas a 6 meses e com suplementagdo de vitamina D de 8 Ul diérias a 50.000 UI semanais.
A amostra dos ensaios variou de 34 a 69 mulheres, enquanto o estudo em animais ocorreu com
24 camundongos. Os estudos selecionados foram sumarizados no Quadro 1.

Quadro 1 - Analise dos artigos selecionados por autoria, ano de publicacdo, método e

conclusao.
Autoria e Método Conclusao
ano de

publicacio
Pazhohan et | Tipo de estudo: Ensaio exploratorio randomizado. | A vitamina D pode
al., 2020 alterar a atividade da
Participantes: 34 mulheres inférteis com | proteina  B-catenina
endometriose no estagio I1I ou I'V. nas células
endometriais de
Intervencao: O grupo controle (n=17) recebeu o | pacientes com

tratamento de rotina de laparoscopia diagndstica com | endometriose.
remog¢ao das lesdes e, apos 3 meses, entraram no
ciclo de fertilizacdo in vitro, com administracdo de
contraceptivos orais (ACOs) de 2 a 4 semanas antes
da estimulagdo da gonadotrofina antagonista do
GnRH e o grupo tratamento (n=17), além do
protocolo de rotina, recebeu 50.000 UI de vitamina
D semanalmente.

Duracio: 12-14 semanas.

Nodler et | Tipo de estudo: Estudo duplo-cego, randomizado e | Em  mulheres com
al., 2020 controlado por placebo. endometriose, a

suplementagdo  com
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Participantes: 69 mulheres com endometriose
confirmada cirurgicamente ¢ com queixa de dor
pélvica.

Intervencao: As pacientes foram designadas para
receberem diariamente 2000 Ul de vitamina D3
(n=27) ou 1000mg de o6leo de peixe (n=20) ou
placebo (n=22).

Duracio: 6 meses.

vitamina D levou a
alteracdes
significativas na dor
pélvica.

Duracgio: 3 semanas.

Mehdizadeh | Tipo de estudo: Estudo duplo-cego, randomizado e | A ingestdo de vitamina
kashi et al., | controlado por placebo. D em pacientes com
2021 endometriose resultou
Participantes: 60 mulheres com endometriose. em uma melhora
significativa da dor
Intervencao: A cada duas semanas, as pacientes | pélvica, relagdo
receberam 50.000 UI de vitamina D (n=30) ou | colesterol total/HDL,
placebo nao identificado (n=30). niveis de PCR-hs e
TAC, mas ndo afetou
Duracéio: 12 semanas. outros sintomas
clinicos e  perfis
metabolicos.
Burjiah et | Tipo de estudo: Estudo experimental randomizado | A vitamina D inibiu o
al., 2022 desenvolvimento de
Participantes: 24 camundongos com endometriose. | lesdes endometridticas
no modelo de
Intervenciao: O grupo controle (C) (n=6) ndo | camundongos com
recebeu tratamento, enquanto os grupos de | endometriose ao
tratamento (T): Tl (n=6), T2 (n=6) e T3 (n=6) | modular a expressao
receberam doses graduais de vitamina D oral, | de IL-17 em lesdes
sequencialmente 8, 16 e 24 Ul por dia. endometrioticas. A

dose recomendada foi
de 24 UL

Fonte: Autores,

2023.

A expressdo nuclear da proteina -catenina estd intimamente ligada a endometriose

ovariana (Xiong et al., 2019) e a administragdo de 50.000 UI de vitamina D, durante 12-14

semanas, reduziu significativamente a proteina -catenina em relagdo aos valores iniciais no

estudo (p=0,000), como também quando comparada ao grupo controle apos a intervengao

(p=0,000) (Pazhohan et al., 2020).

Mehdizadehkashi et al. (2021) verificaram a redug¢do da relacdo colesterol

total/ HDL (p=0,04) em comparagdo com o placebo. Além disso, o grupo que suplementou

também teve uma redugdo da proteina C-reativa (PCR) (p<0,001) e aumento na capacidade

antioxidante total (p=0,001) quando comparado ao placebo. Rafi et al. (2021) demonstraram
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que um grupo de mulheres com endometriose apresentou niveis elevados de PCR quando
comparado as pacientes saudaveis, manifestando um estado inflamatorio.

Um ensaio experimental randomizado com camundongos mostrou que a
administracdo de 16 Ul e 24 Ul de vitamina D diariamente diminuiram as lesdes de
endometriose, respectivamente, p=0,023 e p=0,009. Além disso, apos a intervencao de 24 U,
a expressdo de IL-17 foi significativamente menor em relacdo ao grupo controle (p=0,012).
Assim, a vitamina D inibiu o desenvolvimento de lesdes no endométrio através da modulagao
da interleucina-17 (Burjiah et al., 2022).

Outro estudo suplementou 50.000 UI de vitamina D, porém a cada duas semanas
por 4 meses, reduzindo significativamente a dor pélvica (p=0,03) (Mehdizadehkashi et al.,
2021). Corroborando com esse achado, Nodler et al. (2020), em seu estudo duplo cego,
realizaram intervencao de 2000 UI de vitamina D3, 1000 mg de 6leo de peixe ou placebo, e
demonstraram que as participantes do grupo de vitamina D3 experimentaram uma melhoria na

dor (p=0,02).

CONCLUSAO

A pesquisa realizada sobre os efeitos da vitamina D na endometriose mostrou
resultados benéficos na modulacdo da proteina -catenina, no controle das dores pélvicas, na
diminui¢do dos niveis de colesterol ¢ PCR e na inibi¢do do desenvolvimento de lesdes no
endométrio. Tendo em vista todas as informacdes coletadas para a elaboracao deste trabalho,
foi possivel concluir que, embora os estudos pertinentes a esse tema tenham obtido resultados
significativos em algumas esferas de pesquisa, em sua totalidade sdo escassos. Desta forma, ¢
imprescindivel que mais pesquisas a respeito dos efeitos da suplementacdo de vitamina D nos
sintomas clinicos, perfis metabolicos, € modulacdo dos agentes envolvidos no processo

patologico da endometriose.
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