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RESUMO

INTRODUCAO A osteoporose é definida como uma doenca esquelética sistémica
caracterizada pela reducdo da densidade mineral Ossea e deterioracdo da
microarquitetura deste tecido, com consequente aumento na fragilidade dssea, sendo
uma doenca trés vezes mais comum nas mulheres do que nos homens. Inimeros estudos
tém demonstrado a associagdo entre baixos niveis sanguineos de vitamina D e diferentes
parametros relacionados ao metabolismo 6sseo. Apesar da deficiéncia de vitamina D
estar diretamente relacionada com a baixa densidade mineral 6ssea, 0 mesmo né&o é bem
estabelecido para populacdo feminina na pos-menopausa bem como seu valor de
referéncia. OBJETIVO O objetivo desse estudo foi associar 0s niveis sanguineos de
250HD3 com parametros clinicos, antropométricos e bioquimicos em mulheres na
posmenopausa com baixa massa d6ssea residentes na cidade do Rio de Janeiro — RJ /
Brasil. METODOLOGIA Foi realizado um estudo transversal com 80 mulheres na
pésmenopausa com diagnostico de baixa massa éssea. Essas mulheres foram
submetidas a uma entrevista oral individual utilizando-se um questionario estruturado
para obtencdo de dados clinicos e demograficos e, posteriormente, agendado um novo
encontro para a realizacdo da coleta de sangue. Em relacdo as analises bioguimicas,
foram dosados os seguintes metabdlitos sanguineos: 25(OH)Ds, paratormdnio (PTH),
proteina C reativa (PCR), colesterol total, HDL-colesterol, LDL-colesterol,
triglicerideos, horménio foliculo estimulante (FSH), hormdénio luteinizante (LH),
estradiol e calcio. RESULTADOS A prevaléncia de hipovitaminose D encontrada foi
de 42,5%. Nao houve diferenca estatistica (p>0,05) entre as caracteristicas clinicas e
antropomeétricas entre os grupos. Em relacéo as caracteristicas bioquimicas, 0 horménio
foliculo estimulante (FSH) e horménio luteinizante (LH) foram maiores (p<0,05) no
grupo com niveis normais de vitamina D. O valor de 35,10 ng/mL de 25(OH)Ds foi o
determinado como nivel sanguineo desta vitamina que ocorre inicio da supressdo do
paratorménio (PTH), evitando assim um hiperparatireoidismo secundario; Entre as
mulheres participantes do estudo, 5 (10,87%) mulheres com niveis normais de vitamina
D e 10 (29,41%) com hipovitaminose D apresentaram hiperparatireoidismo secundario.
Em relacdo a etnia, ndo houve diferenca entre os grupos (p = 0,8558). CONCLUSOES
Apenas os horménios FSH e LH apresentaram associa¢do com niveis sanguineos de
250HDs3; a concentracdo sanguinea média de 250HD3 na populacdo do estudo foi de 31,85
ng/mL e o ponto de corte de elevacdo do PTH foi de 35,10 ng/mL.

Palavras-Chave: Vitaminas, Horménios, Menopausa, Envelhecimento.
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ABSTRACT

INTRODUCTION Osteoporosis is defined as a systemic skeletal disease characterized by
the reduction of bone mineral density and deterioration of the microarchitecture of this
tissue, with consequent increase in bone fragility, being a disease three times more
common in women than in men. Some studies have showed the association between low
blood levels of vitamin D and different parameters related with bone metabolism. Although
vitamin D deficiency is directly related with low bone mineral density, it is not well
established for the postmenopausal population as well as its reference value. OBJECTIVE
The objective of this study was to associate blood levels of 250HD3z with clinical,
anthropometric and biochemical parameters in postmenopausal women with low bone
mass living in the city of Rio de Janeiro - RJ / Brazi. METHODOLOGY A
crosssectional study was carried out with 80 postmenopausal women diagnosed with low
bone mass. These women were submitted to an individual oral interview using a structured
questionnaire to obtain clinical and demographic data and, later, a new meeting was
scheduled for the collection of blood. The following blood metabolites were measured:
25(0OH)Ds3, parathyroid hormone (PTH), C-reactive protein (CRP), total cholesterol, HDL
cholesterol, LDL cholesterol, triglycerides, follicle stimulating hormone (FSH) ,
Luteinizing hormone (LH), estradiol and calcium. RESULTS The prevalence of
hypovitaminosis D found was 42,5%. There was no statistical difference (p>0,05) between
the clinical and anthropometric characteristics between groups. For biochemical
characteristics, follicle stimulating hormone (FSH) and luteinizing hormone (LH) were
higher (p<0,05) in the group with normal levels of vitamin D. The value of 35,10 ng/mL of
25(0OH)D3s was determined as the blood level of this vitamin that occurs early suppression
of parathyroid hormone (PTH), thus avoiding secondary hyperparathyroidism; among the
women participating in the study, 5 (10,87%) women with normal levels of vitamin D and
10 (29,41%) with hypovitaminosis D had secondary hyperparathyroidism. Regarding
ethnicity, there was no difference between the groups (p=0.8558). CONCLUSIONS Only
FSH and LH hormones were associated with blood levels of 250HD3; the mean blood
concentration of 250HDs in the study population was 31,85 ng/mL and the cut-off point of
PTH elevation was 35,10 ng/mL.

Keywords: Vitamins, Hormones, Menopause, Aging.
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1. Introducdo e justificativa

Com o envelhecimento da populacdo e, sobretudo com o aumento da populacao
idosa feminina, véarios fatores associados com o envelhecimento vém sendo cada vez mais
estudados ao redor do mundo. Como forma de criar um novo parametro de preparacdo para
as consequéncias sociais e econdmicas acerca desse novo perfil da populagdo, esses
estudos sdo essenciais. (CARVALHO E RODRIGUEZ-WONG, 2008).

As consequéncias fisiologicas no organismo dos idosos se resumem em uma série
de alteracbes metabdlicas e funcionais como alteracBes da capacidade funcional,
composicao corporal e processo metabdlico, e esta associado a modificagdes de habitos e
estilo de vida sedentério que resultam no desenvolvimento de deficiéncias nutricionais,
ocasionando doencas (PARAHYBA E VERAS, 2008).

Devido as alteracGes no processo digestivo, podem trazer como consequéncia a

desnutricdo, como os problemas bucais devido ao desenvolvimento de céries dentais,
infeccdes peridontais e xerostomia. No estbmago e no intestino as alteracdes relacionadas
ao envelhecimento podem afetar a biodisponibilidade e a absorc¢do de nutrientes, sobretudo
micronutrientes (GALESI, 2008).
Atualmente, a hipovitaminose D tem sido considerada um problema de saldde publica em
todo o mundo, principalmente em razdo de sua relacdo no desenvolvimento de outras
doencas, entre elas a obesidade, a hipertensdo arterial, pode predispor a intolerancia a
glicose, a alteracOes na secre¢do de insulina e, assim, ao desenvolvimento do diabetes
melitos tipo 11, além de participar da homeostase dssea e estar diretamente relacionada com
0 surgimento de osteopenia/osteoporose (DUSSO, BROWN & SLATOPOLSKY, 2005).

Visto que a deficiéncia de vitamina D tem sido considerada um problema de saude
publica no mundo associada as suas implicacbes no metabolismo 06sseo, e o fato de que o
crescimento da populacao idosa é um fenbmeno mundial, esse trabalho tem como objetivo
determinar prevaléncia de deficiéncia e insuficiéncia de VD e sua associacdo com dados
clinicos, antropométricos e sanguineos em mulheres na pds-menopausa residentes na

cidade do Rio de Janeiro.



2. Revisao bibliogréafica
2.1. Climatério e Menopausa

Entre aproximadamente 40 e 65 anos, tem inicio o periodo denominado climatério,
de instalagdo gradual e multiplos sintomas. E definido pela Organizagdo Mundial da Satde
(OMS) como uma fase bioldgica da vida e ndo um processo patolégico, que compreende a
transicdo entre o periodo reprodutivo e o ndo reprodutivo da vida da mulher. Sua
ocorréncia se deve a influéncia do eixo hipotalamo x hipofise. A menopausa natural é
basicamente um evento ovariano, secundaria a atresia fisioldgica dos foliculos primordiais
¢ pode se dar ainda de forma “ndo natural”, através de intervencdo cirdrgica de retirada dos
ovarios (Ooforectomia) bilateral associada, ou ndo, a retirada do Utero (histerectomia)
(BRASIL, 2008; VALENGCA, 2010; LUI FILHO, 2015).

De acordo com estimativas do DATASUS (2010), a populacdo feminina brasileira
totalizava mais de 98 milhdes de mulheres, das quais 40 milhGes encontram-se entre 35 e
65 anos, o que corresponde a 41,3% das mulheres no Brasil na faixa etaria em que ocorre o
climatério. Recentes pesquisas tém relacionado idade de ocorréncia da menopausa e taxas
de mortalidade. Mulheres com menor idade a menopausa apresentam maior taxa de
mortalidade por causas gerais e por algumas causas especificas como doencas
cardiovasculares (BRASIL, 2008).

Aguelas com menopausa em idade mais tardia apresentam maior taxa de
mortalidade por neoplasias malignas ginecolégicas dependentes de hormonios. Além da
influéncia da menopausa sobre as taxas de mortalidade feminina, o periodo climatérico
costuma se apresentar com uma variedade de sintomas que afetam a qualidade de vida da
mulher, o que pode acarretar prejuizo pessoal e implicacdo social de grande relevancia
(LUI FILHO, 2015).

Este periodo caracteriza-se por reducdo na producdo hormonal, 0 que ocasiona
alteracdes funcionais e morfologicas, sendo dividido em trés fases (Figura 1):
prémenopausal (final do menacme ao momento da menopausa) inicia a transicao
menopausal e é uma condigdo clinica caracterizada por amenorréia com 3 meses de
duracdo, em mulheres com mais de 45 anos de idade, sem alteracdo da regularidade dos
ciclos anteriores; perimenopausal (periodo de 2 anos que precede e sucede a menopausa)
particularizada por amenorréia com 3 a 11 meses de duracdo em mulheres com mais de 45
anos de idade. Tanto a pré-menopausa como a perimenopausa Sa0 comumente marcadas

pelos fendmenos vasomotores (ondas de calor e sudorese) que sdo os sintomas agudos da



sindrome do climaterio; e a p6s-menopausal (inicia 2 anos apos a menopausa e finda na
senectude) caracterizada pelos sintomas cronicos, e decorrem das alteracdes devidas ao
envelhecimento e ao déficit hormonal (SANCHES, 2010; SANTOS, 2012).

Menopausa
Climatério
Perimenopausa
Pré-menopausa Pds-menopausa
40 45 50 51 65

Idade (anos)

Figura 1. Fases do climatério.
Fonte: Adaptado do Guideline sobre Climatério (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
REPRODUCAO HUMANA, 2017).

A menopausa é um marco do processo continuo de envelhecimento, podendo se
apresentar, de forma assintomatica ou com sintomas que variam na diversidade e
intensidade e caracterizam a sindrome climatérica (SC) ou sindrome do climatério -
denominacdo dada ao conjunto de sinais e sintomas geralmente apresentados por mulheres
nesse periodo (VALENGCA, 2010). As principais manifestacdes clinicas sdo: vasomotores
(fogachos e sudorese) atrofia urogenital, hipotrofia mamaria, alteracdo do sistema
tegumentar (pele e anexos), neurogénicas (irritabilidade e insbnia), alteracbes no
metabolismo dos glicideos como resisténcia a insulina e diabetes mellitus tipo 2, alteragdes
no metabolismo dos lipideos como distribui¢do da gordura corporal e ponderal, aumento do
risco para doencas cardiovasculares (aterosclerose), cancer, desordens autoimunes,
psicogénicas e alteracbes osteoarticulares (osteopenia/osteoporose). Os sintomas da
sindrome climatérica tém como origem a deficiéncia estrogénica ou progestogénica,
envelhecimento e dindmica psicoldgica, dependente da estrutura da personalidade e do
ambiente sociocultural (SANCHES, 2010; MACHADO, 2014).



Dessa forma, a menopausa marca o inicio de outra etapa do ciclo de vida da mulher,
como ocorre em média entre 45 e 55 anos e, atualmente, a expectativa de vida da mulher
situa-se ao redor dos 70 anos, cerca de 1/3 de suas vidas ainda esta por vir (BRASIL,
2008). Devido ao hipoestrogenismo que ocorre no climatério, observa-se que as mulheres
apresentam uma perda 0ssea mais acelerada nos dez primeiros anos apés a instalacdo da
menopausa do que os homens da mesma idade, adquirindo risco de fratura mais
precocemente do que eles. Esta diminuicdo de massa 0ssea total podera ser até dez vezes a
diminuigdo ocorrida antes deste periodo, podendo chegar a 2% a 4% ao ano para 0 0SSO
trabecular e de 1 % para o cortical (NIH, 2001; KHOSLA E MONROE, 2017).

Além do hipoestrogenismo, diversos processos inflamatérios também tém sido
associados a reabsorcao dssea e a ligacdo entre os osteoclastos (células responsaveis pela
reabsorcdo do tecido 6sseo) e algumas citocinas pré-inflamatorias, principalmente fator de
necrose tumoral-a, interleucina-1 (IL-1) e interleucina-6 (IL-6), que explicam a associa¢ao
entre a inflamacéo e a osteoporose. Esses processos inflamatdrios estdo relacionados com a
osteoporose e com o aumento do risco de fratura, independentemente de outros fatores de
risco comuns, tais como reducdo da atividade fisica, estado nutricional, hipovitaminose D,
diminuicdo da ingestdo de célcio, uso de glicocorticoides e outros (LACATIVA E
FARIAS, 2010).

2.2. Osteoporose

A osteoporose € definida como uma doenca esquelética sistémica caracterizada pela
reducdo da densidade Ossea e deterioracdo da microarquitetura deste tecido, com
consequente aumento na fragilidade dssea, sendo uma doenca trés vezes mais comum nas
mulheres do que nos homens (OMS, 2003).

Do ponto de vista epidemioldgico e clinico, as fraturas osteoporéticas mais
importantes sdo as de colo de fémur, vértebras e radio distal. Estas estdo associadas a
elevadas taxas de comorbidades, particularmente em mulheres acima dos 50 anos de idade.
No caso das fraturas de colo do fémur, ndo apenas a uma maior morbimortalidade, mas
também a um aumento substancial nos custos da assisténcia a saude (AHLBORG, 2010).

O impacto das fraturas por fragilidade 0ssea sobre a economia familiar e publica
também é de grande importancia. KING (2005) utilizou um modelo tedrico para estimar
incidéncia de fraturas e custos em mulheres acima de 65 anos durante 3 anos e concluiu

que o aumento do diagndstico de osteoporose e a adocao de intervencdes direcionadas para



mulheres com risco elevado para fraturas poderia reduzir sensivelmente os gastos com a
terapéutica que sdo comprovadamente maiores com a complicagao ja instalada.

A ocorréncia das fraturas esta relacionada a resisténcia mecénica do 0sso, que é
definida como o méaximo de carga que a ele pode ser aplicada antes da ocorréncia de
alguma fratura, refletindo uma integracdo entre densidade e qualidade dssea. A densidade
mineral 6ssea (DMO) é o principal determinante da resisténcia mecénica do 0sso e do risco
de fraturas, sendo mensurada principalmente pela técnica de absorcéo de raios-X de dupla
energia (DXA — Dual X-Ray Absorptiometry), também chamada de densitometria dssea
(MEUNIER, 1999; NIH, 2001).

O comprometimento da qualidade 6ssea associado a um maior risco de fraturas esta
diretamente relacionado a hipovitaminose D (BETTICA, 1999), sendo a populagdo
geriatrica a mais sensivel a esse tipo de hipovitaminose por varios motivos, dentre eles:
menor exposicdo ao sol, capacidade de producdo cutdnea de vitamina D reduzida
(PFEIFER, 2002), alimentacdo de forma inadequada (KUDLACEK, 2003), absorcao
reduzida de vitamina D pelo trato gastrintestinal, uso de multiplas drogas que interferem na
absorcdo e metabolizacdo desta vitamina e comprometimento renal (GLOTH E TOBIN,
1995).

A hipovitaminose D esta associada a baixa densidade mineral 6ssea, sendo um fator
de risco para fraturas osteoporoticas. Estudos observacionais vém mostrando a associacdo
positiva entre 25(OH)Ds e maior densidade mineral 6ssea (HANLEY, 2010). Um estudo
realizado por KAJI (2010) mostrou a associacdo de fraturas vertebrais com densitometria
6ssea de colo de fémur e coluna lombar, trazendo o resultado de mulheres idosas; quando
possuiam fraturas vertebrais, aquelas tinham menor densidade mineral 6ssea observada nos
dois sitios de investigacdo. Outros estudos demonstram que a reposicdo de vitamina D
pode reduzir o risco de fraturas, tanto de quadril quanto nas demais fraturas ndo vertebrais
(FONTES, 2008). Acredita-se que a deficiéncia de vitamina D cause impacto sobre as
fraturas influenciando ndo apenas na perda da densidade mineral 6ssea que ocorre com 0
envelhecimento, mas também por meio de mecanismos indiretos, ou seja, ao influenciar o
sistema neuromuscular. Neste caso, a deficiéncia de vitamina D causaria fraqueza
muscular, alterando o equilibrio e propiciando um maior indice de quedas em mulheres e
homens de idade avancada (CASTRO E PEDROSA, 2005). Além disso, 0s niveis
plasméticos inadequados de vitamina D também tém sido correlacionados com a funcéo

cognitiva e perda de massa muscular que, consequentemente, também aumenta o risco de



quedas, o que contribui para a ocorréncia de fraturas (FLICKER, 2003; BISCHOFF-
FERRARI, 2004).

2.3. Vitamina D

Embora seja denominada vitamina, conceitualmente se trata de um pré-hormonio.
Juntamente com o paratormonio (PTH), ambos atuam como importantes reguladores da
homeostase do célcio e do metabolismo 6sseo. A vitamina D pode ser obtida a partir de
fontes alimentares, por exemplo, 6leo de figado de bacalhau e peixes gordurosos (salmao,
atum, cavala), ou por meio da sintese cutanea enddgena, que representa a principal fonte
dessa vitamina para a maioria dos seres humanos (MAEDA, 2014).

A vitamina D pode ser encontrada sob as formas de ergocalciferol ou vitamina D2
e de colecalciferol ou vitamina D3. A vitamina D2 pode ser obtida a partir de leveduras e
plantas, sendo produzida para uso comercial, por meio da irradiacdo do ergosterol presente
em cogumelos (HOLICK, 2011). O colecalciferol ou vitamina D3 é sintetizado na pele
através de uma reacdo de isomerizacdo catalisada pela radiacdo ultravioleta (UV) (290 a
315 nm). A sintese cuténea é iniciada por meio da transformacgdo do precursor epitelial
7deidrocolesterol em colecalciferol por acdo dos raios ultravioleta. Posteriormente, a
vitamina D entra na circulagdo e é transportada para o figado, unida a proteina ligante da
vitamina D (DBP). No figado, ocorre a primeira hidroxilacdo para a 25-hidroxivitamina D
[25(0OH)D3], que serd secretada no plasma. Para se tornar ativa, a 25(0OH)Dsz é
metabolizada pela enzima 25-hidroxivitamina D la-hidroxilase nos rins, formando
1,25dihidroxivitamina D [1.25(OH).Ds] (SCHUCH, 2009; MAEDA, 2014).
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O status de vitamina D, atualmente, é avaliado através da dosagem sérica de
25(0H)Ds (PARKER, 2010), porém, o valor exato que define a deficiéncia desta vitamina
ainda é controverso. Os estudos que tentam determinar este valor, em sua grande maioria,
correlacionam a deficiéncia de vitamina D com a baixa densidade mineral 6ssea. O valor
ideal de vitamina D € aquele capaz de reduzir o risco de fraturas osteoporoticas, porém, até
0 presente momento, ndo ha um consenso sobre este valor. Diversos estudos tém sido
elaborados com o objetivo de tentar definir o valor minimo de 25(OH)D3 capaz de suprimir
a producdo de PTH e, consequentemente, reduzir o risco de fraturas (HUGHES, 2011).

O Institute of Medicine of the National Academies (IOM) considera deficiéncia de
vitamina D valores de 25(0OH)D3 abaixo de 20 ng/mL (ou 50 nmol/L) enquanto outros
especialistas, como Endocrine Society, National Osteoporosis Foundation, International
Osteoporosis Foundation (I0OF), American Geriatric Society, sugerem que o valor minimo

necessario para reduzir o risco de quedas e fraturas é de 30 ng/mL (ou 75 nmol/L) (VIETH,



2006; NATIONAL OSTEOPOROSIS FOUNDATION, 2010; HOLICK, 2011). A
Organizacdo Mundial de Saude (OMS) reforca a recomendacdo da manutencao de niveis
séricos acima de 30 ng/mL (ou 75 nmol/L) baseado em revisGes que demonstram adequada
supressao de PTH, absorcdo de célcio e reducdo dos riscos de fraturas com esses niveis
(WHO, 2003). Estudo realizado em mulheres brasileiras na pos-menopausa na cidade do
Rio de Janeiro encontrou como ponto de corte para supressdo do PTH o valor de 61,5
nmol/mL de 25(0OH)D3 (RUSSO, 2009).

Os efeitos biolodgicos da forma ativa da vitamina D sdo mediados pelos receptores
de vitamina D (VDR), presente nos principais sitios de acdo desta vitamina, como por
exemplo, rins, glandulas paratireoides, intestino e 0sso. No ndcleo das células-alvo, a
1,25(0OH)2D3 se associa a0 VDR e esse complexo se liga ao receptor de acido retindico
(RXR), formando heterodimeros que atuam nos elementos-resposta da vitamina D
(VDRE), iniciando, assim, a cascata de interacbes moleculares que modulam a transcricao
de genes especificos (DUSSO, BROWN & SLATOPOLSKY, 2005; KIMBALL, 2008).

Estudos genéticos e epidemioldgicos tém mostrado que o metabdlito 1,25(0OH).D3
tem um potencial efeito anti-proliferativo e de pro-diferenciacdo em uma variedade de
células, agindo em diferentes processos celulares, tais como: progressdao do ciclo celular,
apoptose, adesdo celular, estresse oxidativo, funcdo imune e metabolismo esterdide. Com
isso, a vitamina D pode atuar em diversos processos celulares vitais, tais como:
desenvolvimento e manutencdo do tecido 6sseo, manutencdo da homeostase normal do
calcio e do fdsforo, funcdo cognitiva e manutencdo da massa muscular, cancer de mama,
obesidade, doenca cardiovascular, diabetes melitus entre outros (SCHUCH, 2009;
MUSZKAT, 2010; PARKER, 2010; ATIF, ALAPPAT E VALERIO, 2012).

Esse possivel mecanismo de acdo em diversos processos celulares ocorre em razdo
da presenca do VDR em diversas células e tecidos, incluindo células beta-pancreaticas,
adipocitos e células do tecido muscular. Em individuos obesos, as alteragcdes do sistema
enddcrino da vitamina D, caracterizada por elevados niveis de PTH e da 1,25(0OH)2D3 sédo
responsaveis pelo feedback negativo da sintese hepatica de 25(OH)D3 e também pelo maior
influxo de célcio para 0 meio intracelular, que pode prejudicar a secrecdo e a sensibilidade
ainsulina (JAMES, 2008).

Atualmente, a hipovitaminose D tem sido considerada um problema de salde
publica no mundo todo. Os fatores de risco para hipovitaminose D sdo a falta de exposicao
aos raios ultravioletas solares, latitude elevada (acima da latitude 35 praticamente ndo ha



formacdo de VD), altitude, inverno rigoroso, variacdo sazonal, trabalno em ambientes
fechados, uso de filtro solar (protetores com fator 8 bloqueiam 95% dos fotons de UV),
hiperpigmentacéo da pele, vestimentas pesadas, poluicdo ambiental, baixo consumo desta
vitamina (o Brasil carece de uma politica de enriquecimento e fortificacdo de alimentos
com vitamina D), doencas e/ou condigdes cirargicas do trato gastrointestinal e a idade
avancada (RUSSO, 2009).

Com o avanco da idade, a capacidade da pele em sintetizar 7-deidrocolesterol em
colecalciferol diminui, sendo esta a principal fonte de adquirir a concentracdo basica desta
vitamina. Além disso, alguns fatores estdo associados especificamente a hipovitaminose D
nesta populacao, tais como, pouca exposi¢do ao sol, uso de roupas que cobrem o corpo,
falta de mobilidade, uso de mudltiplos medicamentos concomitantes, dentre outros
(PREMAOR E FURLANETTO, 2006). Além disso, DAMASO (2017) indica que mesmo
morando em uma cidade com exposi¢do solar adequada, niveis séricos de 25(0OH)Dz > 30

ng/mL dificilmente sdo atingidos por mulheres climatéricas.
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3. Objetivos

3.2. Objetivo geral

Associar 0s niveis sanguineos de 250HD3 com parédmetros clinicos, antropomeétricos e
biogquimicos em mulheres na pds-menopausa com baixa massa éssea residentes na

cidade do Rio de Janeiro — RJ / Brasil.

3.3. Objetivos especificos

Associar os niveis sanguineos de 250HD3 com paratormdnio (PTH), proteina C reativa
(PCR), colesterol total, HDL-colesterol, LDL-colesterol, triglicerideos, horménio
foliculo estimulante (FSH), horménio luteinizante (LH), estradiol e célcio.

Associar 0s niveis sanguineos de 250HDs: com peso, altura, IMC, circunferéncia
abdominal, idade e tempo de menopausa, pressdo arterial sistémica.

Determinar a prevaléncia de hipovitaminose D em mulheres na pds-menopausa com
baixa massa 0ssea residentes na cidade do Rio de Janeiro — RJ / Brasil.

Determinar as concentracGes plasmaticas médias de 250HDs em mulheres na

posmenopausa com baixa massa 6ssea e encontrar o ponto de corte de elevacdo do PTH.
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4. Metodologia

4.1. Desenho do estudo

Foi realizado um estudo transversal com mulheres na pds-menopausa, com
diagnostico de baixa massa 6ssea no colo do fémur e/ou coluna lombar (L1-L4), atendidas
no Ambulatério de Endocrinologia Feminina do Instituto Nacional de Satde da Mulher, da
Crianca e do Adolescente - Fernandes Figueira (IFF), Rio de Janeiro — RJ, Brasil. As
mulheres foram selecionadas a partir de um banco de dados pré-existente e posterior
contato por telefone ou selecionadas quando identificadas no momento da consulta a partir
da anélise dos prontuérios.

Foram recrutadas 137 mulheres com baixa massa 6ssea, no periodo entre agosto de
2013 e agosto de 2014. Contudo, dessas 137 mulheres, 57 ndo deram continuidade ao

estudo, por motivos diversos, e assim, o n final foi igual a 80.

4.2. Dados clinicos e demograéficos
Os dados clinicos e demograficos foram obtidos por meio de entrevista oral
individual utilizando-se um questionario estruturado, seguido de exame fisico e

antropomeétrico de cada paciente (Anexo 1).

4.3. Critérios de exclusédo

Foram excluidas do estudo mulheres com doencas Gsseas que estivessem fazendo
uso de reposicdo hormonal com estrdgenos, corticosteroides pelo periodo acima de seis
meses, moduladores seletivos de receptores de estrogénio (SERMs), bifosfatos, calcitonina,

suplementos de vitamina D e calcio.

4.4. Coleta das amostras de sangue

As amostras de sangue foram coletadas com as pacientes em jejum por 12 horas,
centrifugadas e armazenando o soro a -20°C. Posteriormente, os metabolitos sanguineos
foram dosados de acordo com a descri¢édo do kit do respectivo fabricante.

Foram dosados os seguintes metabdlitos: 25(OH)D3, paratormonio (PTH), proteina
C reativa (PCR), colesterol total, HDL-colesterol, LDL-colesterol, triglicerideos, hormonio
foliculo estimulante (FSH), horménio luteinizante (LH), estradiol e célcio.
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4.5, Densidade Mineral Ossea (DMO)

A andlise de densidade mineral da coluna lombar (vértebras lombares L1-L4) e colo
do fémur foram realizados pelo método de absortiometria por dupla fonte de raios-X
(DXA). O programa informatizado do equipamento de densitometria faz automaticamente
a comparacdo da DMO da paciente com adultos jovens (Third National Health and
Nutrition Examination Survey, NHANES II1) entre 20 e 30 anos (escore T) e com as faixas
de desvio-padrdo da propria idade das pacientes (escore Z). O diagndstico de osteopenia é
feito entre -1,1 e 2,4 de escore T e osteoporose abaixo de -2,5 de escore T. Para efeito de
diagndstico, foi utilizada a classificacdo da Organizacdo Mundial da Saude de 1994
(GENANT et al., 1993), onde o diagndéstico de osteopenia é feito entre -1,1 e 2,4 de escore
T e osteoporose abaixo de -2,5 de escore T.

4.6. Tratamento Estatistico

Apds aplicar o Teste Kolmogorov-Smirnov para ajuste da distribuicdo das
variaveis, foi aplicado Teste t de Student para amostras normais e o Teste de Wilcoxon
para as amostras ndo normais e o Teste Chi-quadrado para verificar a associacdo da
varidvel etnia. O nivel de significancia adotado foi de 5% e utilizado os programas
GraphPad versdo 5.0 e XLSTAT 2016 para analise dos resultados.

4.7. Considerac0es éticas

Esse estudo foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa do Instituto Nacional de
Saude da Mulher, da Crianca e do Adolescente - Fernandes Figueira (IFF) — Fundacéo
Oswaldo Cruz (FIOCRUZ). As pacientes que concordaram em participar do estudo foram

orientadas a assinar um termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).
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5. Resultados

As caracteristicas gerais da populacéo estudada estdo descritas na Tabela 1. Entre as
80 mulheres avaliadas, 34 (42,5%) apresentaram niveis plasmaticos de 25(OH)D inferiores
a 30 ng/mL, caracterizando a condicdo de hipovitaminose D e, 46 (57,5%) apresentaram

niveis plasmaticos normais de 25(0OH)D3 (Figura 3).

Tabela 1. Caracteristicas gerais da populagdo de mulheres na pds-menopausa com
diagnostico de baixa massa 6ssea participantes do estudo (média = DP) (n=80).

Caracteristicas Meédia + DP
Idade (anos) 58,9+ 6,2
Peso (Kg) 68,93 + 12,86
Altura (m) 156,35 + 5,60
IMC (Kg/m?) 27,99 + 4,79
Circunferéncia abdominal (cm) 92,13 +£ 10,93
Relacéo cintura/quadril 0,90 + 0,08
Pressao Arterial Sistélica (PAS - mmHg) 125+ 22
Pressao Arterial Diastdlica (PAD - mmHQ) 82+14
Idade da menopausa (anos) 47,80 + 4,98
Tempo de menopausa (anos) 10,99 £ 6,48
25(0OH)Ds (ng/mL) 31,85+6,61
Paratorménio (PTH) (pg/mL) 41,11 + 21,47
Horménio foliculo estimulante (FSH) (mUI/mL) 65,79 £ 22,15
Hormonio luteinizante (LH) (mUI/mL) 23,13 +1151
Estradiol (pg/mL) 16,57 £ 10,34
Progesterona (ng/mL) 0,38 £ 0,22
Proteina C Reativa (mg/dL) 0,23+0,21
Caélcio (nmol/L) 9,99 + 0,47
Colesterol total (mg/dL) 196,99 £ 42,09
Colesterol HDL (mg/dL) 53,18 £ 13,11
Colesterol LDL (mg/dL) 114,61 + 35,99
Triglicerideos (mg/dL) 147,85 + 65,36
Glicose (mg/dL) 105,55 + 33,27
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Dados apresentados como media + desvio-padrao (DP).

® Normal (57,5%)

® Hipovitaminose (42,5%)

Figura 3. Distribuicdo das pacientes em relacdo ao nivel de vitamina D (30ng/mL)
plasmaticos.

Em relacdo as caracteristicas clinicas e antropométricas (Tabela 2) ndo houve
diferenca estatistica (p>0,05) em nenhuma varidvel entre as mulheres com niveis de

vitamina D normal e hipovitaminose D.

Tabela 2. Caracteristicas clinicas e antropométricas dos dois grupos de estudo, niveis

normais de vitamina D e hipovitaminose D.

Caracteristicas Niveis Normais de  Hipovitaminose  Valor de P
Vitamina D (=30 D (<30 nmo/L)
nmol/L) (n=46) (n=34)

Idade (anos) 5885 + 33 5876 + 62 0,9508
Peso (KQ) 67,42 +11,83 70,85 + 14,38 0,9501**
Altura (m) 156,26 + 5,42 156,45 + 5,92 0,2749*
IMC (Kg/m?) 27,45 + 4,07 28,60 + 5,62 0,4651**
Circunferéncia abdominal (cm) 91,41 £ 10,02 93,01 £12,58 0,6503*
Relagéo cintura/quadril 0,90+0,07 0,91+0,08 0,9857**
Pressao Arterial Sistélica (PAS - mmHg) 120,96 + 23,35 130 +18 0,2594**
Pressdo Arterial Diastolica (PAD - mmHg) 79,65 + 14,53+ 84 +13 0,4208**
Idade da menopausa (anos) 47,57 £5,33 48,03 £4,43 0,5891**

Tempo de menopausa (anos) 11,23 + 6,70 10,52 + 6,09 0,6404*
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Dados apresentados como media +desvio -  padrdo (DP). Letras diferentes indicam

diferenca estatistica significante (p<0,05). Testes estatisticos *t student, **Wilcoxon.
Em relacdo as caracteristicas bioquimicas (Tabela 3), as concentracdes de

25(0OH)D3s, hormoénio foliculo estimulante (FSH), hormonio luteinizante (LH) foram
maiores no grupo de mulheres com niveis normais de vitamina D (p<0,05) quando

comparado ao grupo de mulheres com hipovitaminose D.

Tabela 3. Caracteristicas bioguimicas dos dois grupos de estudo, niveis normais de

vitamina D e hipovitaminose D.

Caracteristicas Niveis Normais de  Hipovitaminose  Valor de P
Vitamina D (=30 D (<30 nmo/L)
nmol/L) (n=46) (n=34)

250H)D(ngmL) 3587+ 408 2546 + 46’ <0,0001*
Paratormonio (PTH) (pmol/L) 37,93 + 20,28 44,00 + 22,77 0,4119**
Horménio foliculo estimulante (FSH) (mUI/mL) 71,26 £ 21,092 57,47 + 21,64° 0,0054*
Hormonio luteinizante (LH) (mUI/mL) 26,51 + 12,422 18,17 + 8,12° 0,0474**
Estradiol (pg/mL) 17,84 + 11,58 14,59 + 7,78 0,6294**
Progesterona (ng/mL) 0,36 £ 0,17 0,41+0,28 0,4907**
Proteina C Reativa (mg/dL) 0,23+£0,18 0,16 + 0,07 0,6592**
Célcio (nmol/L) 9,93+0,44 10,08 £ 0,50 0,1604*
Colesterol total (mg/dL) 195,17 + 43,08 197,82 + 41,81 0,7825*
HDL-Colesterol (mg/dL) 52,15+12,71 54,29 + 13,66 0,8777**
LDL-Colesterol (mg/dL) 114,00 + 37,85 114,58 + 33,62 0,9437*
Triglicerideos (mg/dL) 148,26 + 70,00 144,76 + 60,23 0,9430**
Glicose de Jejum (mg/dL) 105,09 + 38,00 105,74 + 25,38 0,8162**

Dados apresentados co  mo média  * desvio -

diferenca estatistica significante (p<0,05). Testes estatisticos *t student, **Wilcoxon.

padrdo (DP). Letras diferentes indicam

Os niveis séricos de paratormdnio (PTH) foram mais elevados no grupo de

mulheres com hipovitaminose D, porém, essa possivel associacdo inversa nédo foi

confirmada estatisticamente (p>0,05). Contudo, através da analise da curva ROC (Figura

4), os dados observados estimaram que a area sob a curva foi de 0,6066 (p = 0,01998),
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indicando que a 250HD3 se encontra perfeitamente associada ao PTH. Observa-se que o
ponto de equilibrio das curvas de sensibilidade e 1-especificidade, para as concentraces
de 250HD3, encontra-se entre 32,75 e 35,10 ng/mL, significando que os pacientes com
esses niveis de 250HDz na amostra analisada retornaram a maior probabilidade de
deteccdo de verdadeiros positivos (PTH acima de 58 pmol/L, isto é, acima do limite
superior de referéncia) e & menor probabilidade falsos-negativos a partir dos valores séricos
da 250HDs. Dessa forma, o valor de 35,10 ng/mL é referente ao nivel plasmético de
25(0OH)Ds em que ocorre inicio da supressdo do paratorménio (PTH), evitando assim um
hiperparatireoidismo secundario. Entre as mulheres participantes do estudo, 5 (10,87%)
mulheres com niveis normais de vitamina D e 10 (29,41%) com hipovitaminose D (valores

de referéncia PTH = 4,0 a 58,0 pg/mL) apresentaram hiperparatireoidismo secundario.

1.0+ 3
—— Verdadeiros-positivos
L - -
< Falsos-negativos
=
=
T=_
]
w
=
§
=
- .
Area sob a curva = 0,6066 (p = 0,01998)
00 = T T T T 1

Valores de 1-especificidade

Figura 4. Curva ROC para determinagéo do ponto de corte da 250HD:3.

Segundo a etnia auto declarada, 4 (8,7%) mulheres se consideraram pretas, 19
(41,3%) pardas e 23 (50,0%) brancas para o grupo com niveis normais de vitamina D; no
grupo com hipovitaminose D, 3 (8,8%) se classificaram como pretas, 12 (35,2%) pardas e
19 (55,9%) brancas. Assim, ambos 0s grupos apresentaram um maior nimero de mulheres
brancas, acompanhadas de perto pelo numero de pardas; as pretas apresentaram pouca
expressividade em ambos os grupos, ndo havendo diferenca entre eles (p = 0,8558) (Figura
5).
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Figura 5. Distribuicdo das pacientes por etnia dos dois grupos de estudo, niveis normais de

vitamina D e hipovitaminose D.
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6. Discusséo

A partir do estudo em questdo foi possivel observar uma frequéncia elevada de
hipovitaminose D (42,5%). Este resultado mostra coeréncia com outros estudos realizados
tanto na cidade do Rio de Janeiro quanto em outras cidades consideradas ensolaradas.
RUSSO (2009) observou elevada frequéncia de concentragcdes plasmaticas inadequadas de
250HD3 (68,3%) também em mulheres na pos-menopausa com baixa massa 0ssea
residentes na cidade do Rio de Janeiro; BANDEIRA (2010) mostrou resultados
semelhantes em Recife, também em mulheres na pés-menopausa, obtendo uma frequéncia
de hipovitaminose D de 43,7% independentemente da densidade mineral 6ssea. Tais dados
foram comparados a regiGes dos Estados Unidos, Canada e Escandinavia, dessa forma,
corroborando o fato de que regides com grande exposicdo solar, ndo necessariamente,
preveniriam a deficiéncia de vitamina D.

As concentracGes séricas de 25(OH)Ds variam conforme a regido geogréfica,
(dependendo da latitude), estacdo do ano (com picos no verdo e valores mais baixos no
inverno) e habitos culturais dos povos (que podem modificar a exposicdo ao sol)
(MCKENNA, 1992). Em um estudo realizado por MAEDA (2003) em S&o Paulo durante o
inverno com 84 idosos saudaveis, nenhum idoso apresentou hipovitaminose D. Nos
Estados Unidos, utilizando um valor de referéncia de 50,0 nmol/L (entre 20-30 ng/mL),
PRENTICE (2008) descreveu que menos de 40% da populacdo apresentava valores
25(0OH)Ds adequados, sendo maiores as concentragdes encontradas no verdo e na
populacdo de etnia branca. Em Buenos Aires, foram estudadas 357 mulheres entre 40-90
anos atendidas ambulatorialmente; destas mulheres, 71,0% apresentavam hipovitaminose
D durante o inverno, contudo, esse valor caia para 27,0% no verdo (FRADINGER E
ZANCHETTA, 2001).

Em relacdo ao IMC, ndo houve diferenca significativa (p>0,05) entre os grupos com
niveis normais de vitamina D e hipovitaminose. Contudo, na literatura, esta descrito que
existe uma associagdo inversa dos niveis séricos de 25(OH)Dsz e o IMC, visto que a
vitamina D é uma vitamina lipossoluvel e pode ficar retida no tecido adiposo, o que a torna
menos biodisponivel. Dessa forma, a obesidade estaria diretamente associada com a
hipovitaminose D (GRIZ, 2013).
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Neste estudo também ndo houve diferenca (p>0,05) nos niveis pressoricos entre 0s
grupos com niveis normais de vitamina D e hipovitaminose. Porém, dados do Intersalt
Study, importante trabalho sobre fatores de risco e controle de hipertensdo com mais de
10.000 individuos de diversos paises mostram pressdo arterial sistélica e diastdlica
positivamente associada a distancia do equador, elucidando que a exposicdo solar e,
supostamente, a menor concentragdo de 25(OH)Ds estariam relacionadas a presséo arterial
(INTERSALT, 1988). Adicionalmente, em estudo realizado por KRAUSE (1998) com
pacientes hipertensos submetidos a radiacédo ultravioleta trés vezes por semana, durante trés
meses, foi demonstrado aumento de 180% nos niveis séricos de 25(0OH)Ds e reducédo de 6
mm Hg na pressao arterial sistolica e diastolica.

A hipertensdo ocorre principalmente pela ativagdo inadequada do sistema
reninaangiotensina-aldosterona. A acéo da 1,25(OH2)Ds influenciando a expressao génica
ocorre por meio do receptor de vitamina D (VDR) presente em varios tecidos/células,
como no aparelho justaglomerular (LI, 2003). KONG (2008) demonstrou gque a supressdo
da expressao de renina pela 1,25(0OH2)D3 in vivo é independente do PTH.

Quanto as caracteristicas bioguimicas, somente as concentracbes de horménio
foliculo estimulante (FSH) e hormonio luteinizante (LH) apresentaram diferenca entre os
grupos estudados, sendo maiores (p<0,05) no grupo de mulheres com niveis normais de
vitamina D. As concentracbes de FSH e LH tendem a aumentar com a idade
(LKHAGVASUREN, 2015) e ja na perimenopausa, engquanto ha uma reducdo nas
concentragdes de estradiol (WOLLF, 2012), contudo, os grupos estudados né&o
apresentaram diferenca (p>0,05) na idade, nas concentracfes de estradiol, no tempo e na
idade da menopausa, bem como ja se encontram no periodo pds-menopausa.

Nas mulheres o FSH tem funcdes fisioldgicas que envolvem a promoc¢do do
crescimento endometrial, ovulacdo, e estimulo ao desenvolvimento folicular. Recentes
estudos tem reportado que polimorfismos de genes para receptor de FSH (FSHR) estdo
associados com a perda de densidade mineral 0ssea em mulheres na pos-menopausa.
Fragmentos de FSH se ligariam a tais receptores, ativando sinais relacionados com a
proliferacdo celular e estimulando, em ultimo caso, a formagdo de osteoclastos e a
reabsorcdo dssea (WANG, 2015).

O estradiol tende a manter um bom funcionamento do equilibrio entre a acdo de
formacéo e reabsorcéo 0sseas, principalmente estimulando a acdo dos osteoblastos. Com a

sua reducdo constante durante a perimenopausa esse equilibrio fica debilitado, o que gera
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uma maior degradacdo e enfraquecimento 6sseo nas mulheres em torno dos 50 anos de
idade (WOLLF, 2012).

O PTH é um horménio fundamental no controle da homeostase do célcio, agindo
direta e indiretamente em 6rgdos relacionados ao armazenamento, a excre¢ao e a absor¢do
deste ion bivalente. Nos 0ssos, 0 PTH estimula a atividade dos osteoblastos, induzindo a
diferenciacdo de pré-osteoclastos em osteoclastos, que, por sua vez, estimulam na
degradacéo da matriz éssea e na reabsorcdo do calcio, culminando na descalcificacdo dssea
e consequentemente, elevando as concentragdes plasmaticas de calcio (CAMPOS, 2013).
No estudo em questdo, ndo houve diferenca significativa (p>0,05) nas concentracOes de
PTH entre as mulheres com niveis normais de vitamina D e com hipovitaminose, contudo,
através da curva ROC, é possivel verificar que a 250HDs se encontra perfeitamente
associada ao PTH e o ponto de corte obtido para esta vitamina nesta populagéo foi de
35,10. Esse valor de 35,10 nmol/L € referente ao nivel plasméatico de 25(0OH)D3 em que
ocorre inicio da supressdo do paratormonio (PTH), evitando assim um hiperparatireoidismo
secundario. RUSSO (2009) descreveu um ponto de corte de 24,8 ng/mL para uma
populacdo de mulheres semelhante ao estudo em questéo.

As causas comuns de hiperparatireoidismo secundario incluem a hiperfosfatemia
decorrente de insuficiéncia renal cronica, deficiéncia de vitamina D, mé& absorcdo
intestinal, perdas renais de calcio e inadequacéo dietética severa. Assim, fica claro que uma
analise aprofundada do eixo PTH — célcio — vitamina D é importante para o entendimento
da osteoporose nas mulheres pds—climatéricas. Apesar disso, o calcio sanguineo nao foi
diferente entre os grupos estudados, diferentemente do que estd descrito na literatura.
Estudo realizado com mulheres e homens idosos no sul do Brasil, por exemplo, mostrou
concentracdes de calcio sérico menores no grupo que apresentava hipovitaminose D
(SCALCO, 2008).

Apesar da concentracdo sanguinea de PCR ter sido maior em mulheres com niveis
normais de vitamina D, ndo houve diferenga entre os grupos. A proteina C reativa (PCR) é
uma proteina de fase aguda, sintetizada pelo figado em resposta a citocinas, que reflete
inflamacdo ativa sisttmica (LIMA, 2007). Sua dosagem vem sendo utilizada, desde a
década de 1970, para diagnostico de estados inflamatorios e infeccdes. Em alguns estudos a
PCR foi inversamente relacionada com HDL e com frequéncia cardiaca. Outros fatores de
risco cardiovascular (colesterol, triglicerideos, glicose, insulina, pressdo arterial) ndo se

relacionaram com a PCR (BRASIL, 2007). A associagdo entre hipovitaminose D e
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marcadores inflamatdrios tem sido relatadas em varios estudos, em geral transversais e de
pequeno porte. Diferente do resultado encontrado neste estudo, a correlagcdo negativa tem
sido descrita entre niveis sérico de 25(OH)Ds e proteina C reativa ultrassensivel (PCR-US)
(JUNIOR, 2014).

Em relacdo ao perfil lipidico (triglicerideos, colesterol total, HDL-colesterol e LDL-
colesterol) ndo houve diferenca estatistica (p>0,05) entre os grupos. A literatura demonstra
que a deficiéncia de vitamina D leva a um aumento do horménio paratireoide (PTH), que
promoveria um maior influxo de célcio para os adipocitos aumentando a lipogénese; além
disso, existem evidéncias sugerindo que a 1,25(0OH)2D3 modula a adipogénese através do
VDR, sendo assim, uma menor concentracdo de vitamina D sérica poderia levar a um
excesso de diferenciacdo de pré-adipdcitos em adipdcitos (CHENG, 2010). Além disso,
CHRISTAKOS (2013) relatou uma possivel associacdo da absor¢do de célcio com a
reducdo da formacdo de triglicerideos hepaticos. Todavia, um ponto importante é que o
tecido adiposo pode se comportar como uma glandula enddcrina e uma das proteinas
secretadas € a lipase lipoprotéica (LPL), que é um regulador de deposicdo dos
triglicerideos. A LPL hidrolisa os triglicerideos das lipoproteinas, liberando os &cidos
graxos que sdo captados pelos adipécitos (WAJCHENBERG, 2000).

Outro fator importante de ser salientado é que, do grupo estudado, 19 mulheres
brancas, 12 pardas e apenas 3 pretas apresentaram hipovitaminose D. E esperado
originalmente que pessoas com pele mais escura apresentem uma barreira natural aos raios
ultravioleta, assim contribuindo para uma reducdo na producao da vitamina D, contudo em
estudos realizados por CORREIA (2014), apesar de determinar que possam haver
diferengas entre pessoas com peles mais claras e escuras em altas latitudes, determinou
que, no Brasil, particularmente em &reas mais ensolaradas, ndo foi possivel determinar tal
caracteristica.

GRIZ (2013) em seu estudo tambeém fez uma correlacdo entre as concentracGes de
25(0H)D:s e os diferentes fototipos de pele, encontrando resultado semelhante; de maneira
que os pacientes com peles mais claras e mais escuras apresentaram niveis semelhantes de
deficiéncia da vitamina. Contudo ao observarmos os nameros absolutos percebemos que
das 42 mulheres brancas participantes, 19 ou (45,2%) apresentaram hipovitaminose,
enquanto das 7 mulheres pretas, trés 3 ou (42,8%) apresentaram a mesma condicdo. Tal
observacdo permite inferir que a menor participagdo de mulheres de cor preta, ou a

determinacdo pessoal das pacientes como pardas podem ter colaborado para nao
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confirmacdo da cor de pele mais escura como fator de risco para hipovitaminose D no
presente estudo. Podemos aferir que para regibes em altas latitudes a cor de pele e a
exposicdo ao sol podem ser determinantes para prevencdo ou estabelecimento da
hipovitaminose, porém, nas regifes tropicais as suas causas ainda necessitam de maiores
estudos. DAMASO (2017) indicou que mesmo morando em uma cidade com exposi¢do
solar adequada, niveis séricos de 25(0OH)Dz > 30 ng/mL dificilmente sdo atingidos por
mulheres climatéricas. Logo, é provavel que outros fatores intrinsecos possam regular o

nivel de vitamina D.

7. Conclusdes
« Apenas 0 hormdnio foliculo estimulante (FSH) e o horménio luteinizante (LH),
apresentaram associagcdo com niveis sanguineos de 250HD3.

» A prevaléncia de hipovitaminose D foi de 42,5%.
» A concentracdo sanguinea média de 250HDs na populacdo do estudo foi de 31,85

ng/mL e o ponto de corte de elevacdo do PTH foi de 35,10 ng/mL.
» Na&o foi possivel determinar a associa¢ao direta entre a hipovitaminose D e outros fatores
presentes nesse estudo como, proteina C reativa (PCR), Colesterol Total, Hdl, Ldl,

Triglicerideos, Glicose e Triglicerideos.



oo

23

. Referéncias bibliograficas

AHLBORG HG, et al. Prevalence of osteoporosis and incidence of hip fracture in
women — secular trends over 30 years. BMC Mus Skelet Dis, v.11, n.48, 2010.

AMER M & QAYYUM R. Relation between serum 25-hydroxyvitamin D and
Creactive protein in symptomatic adults (from the continuous National Health and
Nutrition Examination Survey 2001 to 2006). Am J Cardiol, v.109, n.2, p.226-230,
2012.

ATIF BA, ALAPPA TL & VALERIO M. Vitamin D and Metabolic Syndrome Risk
Factors: Evidence and Mechanisms. Crit Rev Food Sci Nutr, v.52, n.2, p.103-112,
2012.

BANDEIRA F, et al. Vitamin D deficiency and its relationship with bone mineral
density among postmenopausal women living in the tropics. Arq Bras Endocrinol
Metab, v.54, n.2, p. 227-232, 2010.

BETTICA P, BERVILACGUE M & VAGO T. High prevalence of hypovitaminosis D
among free-living post-menopausal women refered to an osteoporosis out-patient clinic
in northern Italy for initial screening. Osteoporos Int, v.9, n.3, p.226-229, 1999.
BISCHOFF-FERRARI HA, et al. Higher 25-hydroxyvitamin D concentrations are
associated with better lower-extremity function in both active and inactive persons
aged > or =60 y. Am J Clin Nutr, v.80, n.3, p.752-758, 2004.

BRASIL AR, et al. Proteina C reativa como indicador de inflamacdo de baixa
intensidade em criangas e adolescents com e sem obesidade. J Pediatr, v.83, n.5,
p.477-480, 2007.

BRASIL. Ministério da Salde. Secretaria de Atencdo a Satde. Departamento de Acbes
Programéaticas  Estratégicas. @~ Manual de Atencdo a  Mulher no
Climatério/Menopausa. Ministério da Salde, Secretaria de Atencdo a Saude,
Departamento de AcGes Programaticas Estratégicas. — Brasilia: Editora do Ministério
da Saude, 2008. 192 p. — (Série A. Normas e Manuais Técnicos) (Série Direitos
Sexuais e Direitos Reprodutivos — Caderno, n.9)

CAMPOS FS & PINHATI FR, et al. O Controle do Calcio e a Hipocalcemia. Cadernos
UniFOA, n.23, p.77, 2013.



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24

CARVALHO JAM & RODRIGUEZ-WONG LL. A transicdo da estrutura etéaria da

populacdo brasileira na primeira metade do século XXI. Cad Saude Publica, v.24, n.3,

p. 597-605, 2008.

CASTRO MS & PEDROSA MC. Papel da vitamina D na funcdo neuro-muscular. Arq

Bras Endocrinol Metab, v.49, n.4, p.495-501, 2005.

CHENG S, et al. Adiposity, cardiometabolic risk, and vitamin D status: the

Framingham Heart Study. Diabetes, v.59, n.1, p.242-248, 2010.

CHRISTAKOS S, et al. “Vitamin D: beyond bone”. Ann N 'Y Acad Sci, v.1287, n.1,
p.45-58, 2013.

CORREIA A, et al. Ethinc Aspects of Vitamin D Deficiency. Arg Bras Endocrinol

Metab, v.58, n.5, p.540-544, 2014.

DAMASO EL, et al. Does the Access to Sun Exposure Ensure Adequate Levels of

25Hydroxyvitamin D? Rev Bras Ginecol Obstet, v.39, n.3, p.102-109, 2017.

DUSSO AS, BROWN AJ & SLATOPOLSKY E. Vitamin D. Am J Physiol Renal

Physiol, v.289, n.1, p.F8-28, 2005.

FLICKER L, et al. Serum vitamin D and falls in older women in residential care in

Australia. J Am Geriatr Soc, v.51, n.11, p.1533-1538, 2003.

FONTES R, MARQUES S & BSCHRANK Y. Vitamina D — Fisiologia e implicacGes

clinicas 1l. Informe Médico Eletrénico. Mar/2008. Disponivel em:

http://www.jota3w.com.br/clientes/dasa/2008/marco/informe_dasa_rio

FRADINGER EE & ZANCHETTA JR. Vitamin D and Bone Mineral Density in

Ambulatory Women Living in Buenos Aires, Argentina. Osteoporos Int, v.12, n.1,

p.24-27, 2001.

GALESI LF, et al. Perfil Alimentar e Nutricional em Idosos residentes em Moradias

Individuais numa Instituicdo de Longa Permanéncia no Leste do Estado de S&o Paulo.

Alimentos e Nutricdo Araraquara, v.19, n.3, p.283-290, 2008.

GELLER JL & ADAMS JS. Tratamento com a Vitamina D. Current Osteoporos

reports, v.1, n.1, 2010.

GENANT HK, et al. Vertebral fracture assessment using a semiquantitative technique.

J Bone Miner Res, v.8, n.9, p.1137-1148, 1993.

GLOTH FM & TOBIN JD. Vitamin D deficiency in older people. J Am Geriatr Soc,

v.43,n.7, p.822-828, 1995.


http://www.uptodate.com/contents/vitamin-d-and-extraskeletal-health/abstract/69
http://www.uptodate.com/contents/vitamin-d-and-extraskeletal-health/abstract/69
http://www.uptodate.com/contents/vitamin-d-and-extraskeletal-health/abstract/69
http://www.uptodate.com/contents/vitamin-d-and-extraskeletal-health/abstract/69
http://www.uptodate.com/contents/vitamin-d-and-extraskeletal-health/abstract/69
http://www.uptodate.com/contents/vitamin-d-and-extraskeletal-health/abstract/69
http://www.uptodate.com/contents/vitamin-d-and-extraskeletal-health/abstract/69
http://www.uptodate.com/contents/vitamin-d-and-extraskeletal-health/abstract/69
http://www.uptodate.com/contents/vitamin-d-and-extraskeletal-health/abstract/69
http://www.uptodate.com/contents/vitamin-d-and-extraskeletal-health/abstract/69
http://www.uptodate.com/contents/vitamin-d-and-extraskeletal-health/abstract/69
http://www.uptodate.com/contents/vitamin-d-and-extraskeletal-health/abstract/69
http://www.uptodate.com/contents/vitamin-d-and-extraskeletal-health/abstract/69
http://www.uptodate.com/contents/vitamin-d-and-extraskeletal-health/abstract/69

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

25

GRIZ LHM. Deficiéncia de vitamina D em mulheres portadoras de Diabetes Mellitus
tipo 2 na po6s menopausa. 2013. Tese (Doutorado em Salde Publica) - Centro de
Pesquisas Aggeu Magalhées, Fundacdo Oswaldo Cruz, Recife, 2013.

HANLEY DA, et al. Vitamin D in adults healthy and disease: a review and guideline
statement from Osteoporosis Canada. Clin Med Am J, v.182, n.12, p.e610-e618, 2010.
HOLICK MF, et al. Evaluation, treatment, and prevention of vitamin D deficiency: an
Endocrine Society clinical practice guideline. J Clin Endocrinol Metab, v.96, n.7,
p.1911-1930, 2011.

HUGHES BD. Treatment of vitamin D deficiency in adults - Up To Date, 2011.
http://www.uptodate.com (Acessado em dezembro, 2015).

INTERSALT. Cooperative Research Group. Intersalt: an international study of
electrolyte excretion and blood pressure. Results for 24 hour urinary sodium and
potassium excretion. Intersalt Cooperative Research Group. BMJ, v.297, n.6644,
p.319-328, 1988.

JAMES WP. 22nd Marabou Symposium: the changing faces of vitamin D. Nut Rev,
v.66, n.5, p.286-290, 2008.

JUNIOR HMM. Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Osteoporose. Secretaria
de Atencdo a Saude, Portaria n.224, 2014.

KAJI H, et al. Mild Renal Dysfunction Is a Risk Factor for a Decrease in Bone Mineral
Density and Vertebral Fractures in Japanese Postmenopausal Women. J Clin
Endocrinol Metab, v.95, n.10, p.4635-4642, 2010.

KHOSLA S & MONROE DG. Regulation of Bone Metabolism by Sex Steroids. Cold
Spring Harb Perspect Med, 2017. OnLine First.

KIMBALL S, et al. Vitamin D: a growing perspective. Crit Rev Clin Lab Sci, v.45,
n.4, p.339-414, 2008.

KING AB, et al. Fracture reduction affects medicare economics (FRAME): impact of
increased osteoporosis diagnosis and treatment. Osteoporos Int, v.16, n.12,
p.15451557, 2005.

KONG J, et al. Targeted vitamin D receptor expression in juxtaglomerular cells
suppresses renin expression independent of parathyroid hormone and calcium. Kidney
Int, v.74, n.12, p.1577-1581, 2008.

KRAUSE R, et al. Ultraviolet B and blood pressure. Lancet, v.352, n.9129, p.709-10,
1998.


http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/13
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/13
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/13
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/13
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/13
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/13
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/13
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/13
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/13
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/13
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/13
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/13
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/13

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

26

KUDLACEK S, et al. Assessment of vitamin D and calcium status in healthy adult
Austrians. Eur J Clin Invest, v.33, n.4, p.323-331, 2003.

LACATIVA PGS & FARIAS MLF. Osteoporosis and Inflammation. Arg Bras
Endocrinol Metab, v.54, n.2, p.123-132, 2010.

LI YC. Vitamin D regulation of the rennin-angiotensin system. J Cell Biochem, v.88,
n.2, p.327-331, 2003.

LIMA LM, et al. Proteina C-reativa ultra-sensivel em pacientes com diagnostico de
doenca arterial coronariana estabelecido por angiografia. J Bras Patol Med Lab, v.43,
n.2, p.83-86, 2007.

LKHAGVASUREN U, JAV S & ZAGDSUREN B. Correlation Between

Reproductive Hormonal Level and Osteoporosis Amoung Women in Mongolia.
Central Asian J Global Health, v.4, n.2, 2015.

LUI FILHO JF, et al. Epidemiologia da menopausa e dos sintomas climatéricos em
mulheres de uma regido metropolitana no sudeste do Brasil: inquérito populacional
domiciliar. Rev Bras Ginecol Obst, v.37, n.4, p.152-158, 2015.

MACHADO MRC, GOMES JUNIOR SC & MARINHEIRO LPF. Vitamina D e
diabetes mellitus, suas epidemias e o envelhecimento. O que ha de novo? Reproducéo
e Climatério, v.29, n.2, p.54-59, 2014.

MAEDA SSK & LAZARETTI-CASTRO M. Influéncia sazonal sobre as
concentragdes de 25-Hidroxivitamina D em populacdo idosa ativa na cidade de Sé&o
Paulo. Arqg Bras Endocrinol, v.48, p.503, 2003.

MAEDA SS, et al. Recomendacdes da Sociedade Brasileira de Endocrinologia e
Metabologia (SBEM) Para o Diagnostico e Tratamento da Hipovitaminose D. Arq
Bras Endocrinol Metab, v.58, n.5, p.411-433, 2014.

MCKENNA MJ. Differences in vitamin D status between countries in young adults
and the elderly. Am J Med, v.93, p.69-77, 1992.

MEUNIER PJ, et al. Diagnosis and management of osteoporosis in postmenopausal
women: clinical guidelines. International Committee for Osteoporosis Clinical
Guidelines. Clin Ther, v.21, n.6, p.1025-1044, 1999.

MUSZKAT P, et al. Evidence-based non-skeletal actions of vitamin D. Arg Bras
Endocrinol Metab, v.54, n.2, p.110-117, 2010.



49,

50.

51,

52.

53.

54.

55.

56.

S7.

58.

59.

60.

27

NATIONAL INSTITUTE OF HEALTH (NIH). Consensus Development Panel on
Osteoporosis prevention, Diagnosis and Therapy. Osteoporosis: prevention, diagnosis
and therapy. J Am Med Assoc, v.285, p.785, 2001.

NATIONAL OSTEOPOROSIS FOUNDATION (NOF). Clinician’s Guide to
Prevention and Treatment of Osteoporosis. Washington, DC: National Osteoporosis
Foundation, 2010.

ORGANIZACAO MUNDIAL DE SAUDE (OMS). Prevention and management of
osteoporosis prevention. Technical Report Series n® 921. Geneva: 2003.

PARAHYBA ML & VERAS R. Diferenciais Sociodemograficos no Declinio
Funcional em Mobilidade Fisica entre os Idosos do Brasil. Ciénc Saude Coletiva,
v.13, p.1257-1264, 2008.

PARKER J, et al. Levels of vitamin D and cardiometabolic disorders: Systematic
review and meta-analysis. Maturitas, v.65, v.3, p.225-236, 2010.

PFEIFER M, BEGEROW B & MINNE HW. Vitamin D and muscle function.
Osteoporos Int, v.13, p.187-194, 2002.

PREMAOR MO & FURLANETTO TW. Hipovitaminose D em adultos : entendendo
melhor a apresentagdo de uma velha doenca. Arq Bras Endocrinol Metab, v.50, n.1,
p.25-37, 2006.

PRENTICE, A. Vitamin D deficiency: a global perspective. Nutr Rev, v.66, n.2,
p.153-164, 2008.

RUSSO LAT, et al. Concentracdo plasmatica de 25 hidroxivitamina D em mulheres na
pOs-menopausa com baixa densidade mineral 6ssea. Arg Bras Endocrinol Metab,
v.53, n.9, p.1079-1087, 2009.

SANCHES TR, et al. Avaliacao dos sintomas climatéricos na mulher em menopausa e
pOs-menopausa em uso de proteina isolada de soja. J Health Sci Inst, v.28, n.2,
p.16973, 2010.

SANTOS RDS, et al. Perfil do estado de saude de mulheres climatéricas. Rev
Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto e do Hospital das Clinicas da FMRP, v.45,
n.3, p.310-317, 2012.

SCALCO R et al. High prevalence of hypovitaminosis D and secondary
hyperparathyroidism in elders living in nonprofit homes in South Brazil. Endocr, v.33,
n.95, p.95-100, 2008.



61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

28

SCHUCH NJ, et al. Vitamina D e doencas endocrino-metabolicas. Arq Bras
Endocrinol Metab, v.53, n.5, p.625-633, 20009.

SOCIEDADE BRASILEIRA DE REPRODUCAO HUMANA (SBRH). Guideline
sobre climatério da SBRH. Disponivel em: http://docplayer.com.br/3053713Guideline-
sobre-climaterio-da-sbrh.html. Acessado em 10/01/2017.

VALENCA, C. N.; NASCIMENTO FILHO, J. N.; GERMANO, R. M.; Mulher no
Climatério: reflexdes sobre desejo sexual, beleza e feminilidade. Rev Saude e
Sociedade, v.19, n.2, p.273-285, 2010.

VIETH R. What is the optimal vitamin D status for health? Prog Biophys Mol Biol,
v.92, n.26, 2006.

WAJCHENBERG BL. Tecido adiposo como glandula endécrina. Arq Bras
Endocrinol Metab, v.44, n.1, p.13-20, 2000.

WANG J, et al. Follicle Stimulating Hormone Increases the Risk of Postmenopausal
Osteoporosis by Stimulating Osteoclast Differentiation. PLOS one, v.10, n.8, p.1-11,
2015.

WORLD HEALTH ORGANIZATION (WHO). Prevention and management of
osteoporosis prevention. Technical Report Series n.921. Geneva: 2003.

WOLFF RB, et al. Aspectos Moleculares dos Esteroides Sexuais Sobre a Cartilagem e
0 Osso. Rev Assoc Med Bras, v.58, n.4, p.493-497, 2012.


http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/14
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/14
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/14
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/14
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/14
http://www.uptodate.com/contents/treatment-of-vitamin-d-deficiency-in-adults/abstract/14

29

9. Anexos

Anexo 1

AVALIACAO CLINICA

Numero de Identificagdo: || | | Dados

Pessoais

Data da avaliacdo: || [/|_|_V|_|_| | | Numero do Prontuério:

1. Nome:

2. Endereco: n°
Complemento: Bairro: Cidade: Estado:
CEP: ||

3. Telefones: Casa: | | | | |- | | | |

Celular: ||| |_[-| |||
Trabalho: |_|_ || |-|_|_[_| |
4. Data de Nascimento: || V[ |_V__|_|_| | Idade:|__|__|anos
5. Etnia: ( ) Branca ( )Preta ( )Amarela ( )Parda ( ) Indigena
4. Estado Civil: () Casado ( ) Divorciado ( ) Viavo ( ) Solteiro
6. Religido: ( ) Catolica ( ) Evangélica ( ) Espirita ( ) Umbanda e Candomblé
() Outras religiGes () Sem religido
7. Nivel de escolaridade: || | anos Série: | | | Grau: () Nao sabe
ler e escrever
() Ensino fundamental completo () Ensino fundamental incompleto
( ) Ensino médio completo () Ensino médio incompleto
() Ensino superior completo () Ensino superior incompleto
() Pos-graduacdo completa ( ) Pos-graduacdo incompleta
8. Qual a sua ocupacdo atualmente?
() Trabalhando Qual a ocupagéo?

~

) Aposentada e/ou Pensionista () Desempregada

©

Classifique a ocupacao de acordo como as atividades sdo exercidas na maior parte do
tempo:

() Atividade leve: exercida sentada, com movimentos leves de bracos e tronco; em pé,
com trabalho leve em maquina ou bancada movimentando bragos e pernas como por
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exemplo: médica, advogada, bancaria, operadora de caixa, motorista, auxiliar de escritorio,
balconista, professora, vendedora;

( ) Atividades moderadas: as ocupacOes exercidas sentadas, com trabalho em maquinas ou
bancada com movimentacdo vigorosa de bracos e pernas e ocupacdes exercidas de pé,
como trabalho moderado em maquina ou bancada, com movimentagédo vigorosa de bracos
e as ocupacdes exercidas em movimento, como trabalho moderado de levantar ou
empurrar, como por exemplo: carteira, continua, vendedora domiciliar, pintora de parede,
eletricista, marceneira, mecanica de automoveis, faxineira, caseira;

() Atividades pesadas: Atividades exercidas com trabalho intermitente de levantar ou
arrastar, como por exemplo: servente de pedreiro, lixeira e estivador.

10. Quantas pessoas residem na mesma casa que a senhora? |_| | pessoas.

11. Somando o salério destas pessoas (incluindo pessoas que trabalham, aposentadorias,
beneficios do INSS, bolsa familia e outros programas do governo), qual a renda bruta
mensal da familia? R$ |__|_||_| | |00

Variaveis Clinicas

12. Antecedentes Obstétricos:

12.1 Quantas vezes a senhora ficou gravida e quais foram os tipos de parto?

Gestacdo | Tipo Gestacdo | Tipo
Nulipara |( )
1° ( ) Eutdcico ( ) Cesareo () Aborto || 7° ( ) Eutdcico ( ) Cesareo () Aborto
20 ( ) Eutdcico ( ) Cesareo () Aborto |/ 8° ( ) Eutdcico ( ) Cesareo () Aborto
3° ( ) Eutocico () Ceséreo () Aborto ||9° ( ) Eutocico ( ) Cesareo () Aborto
40 ( ) Eutocico ( ) Cesareo () Aborto |/10° ( ) Eutocico ( ) Cesareo () Aborto
50 ( ) Eutocico ( ) Cesareo () Aborto |[11° ( ) Eutocico ( ) Cesareo () Aborto
6° ( ) Eutocico ( ) Cesareo () Aborto ||12° ( ) Eutocico ( ) Cesareo () Aborto
13. Com qual idade a senhora parou de menstruar? |__| | anos Caso a mulher ndo lembre,

faga esta pergunta:
13. H& quanto tempo vocé ndo menstrua? || | anos

14. Qual o motivo que vocé parou de menstruar?

() Menopausa natural ( ) Cirurgia para a retirada do Utero
() Outro Qual?

15. A senhora percebe um “caroco” ou uma “bola” descendo ou saindo na sua vagina de
forma que vocé possa vé-la ou senti-la fora dela? ( ) Sim () Néao
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16. A Senhora tem alguma dessas doencas?

() Hipotireoidismo ( ) Hipertireoidismo ( ) Doenca de Cushing

() Hipertenséo arterial ( ) Dislipidemia ( ) Osteoporose/Osteopenia
() Diabetes Mellitus Tipo 1 () Diabetes Mellitus Tipo 2

( ) Doenca neuroldgica (AVE, esclerose multipla, lesdo medular)

( ) Céancer () Realizacdo de Quimioterapia/Radioterapia

( )Hipovitaminose D ( ) Doenga Cardiovascular ( ) Nenhuma
Outras doencas:

17. Medicamentos

Doenca Remédio

HAS

Dislipidemia

Doenca da Tiredide

Doenca Cardiovascular

Qutros

18. A senhora usa algum medicamento para diabetes? ( )Sim ( )Né&o
18.1Qual 0 nome do(s) medicamento(s)?
18.2Qual a dose e a frequéncia?

18.3Hé& quanto tempo usa? |_|__|anos|__| | meses

19. A senhora usa algum medicamento para osteoporose/osteopenia? ( ) Sim ( )Nao

19.1Qual 0 nome do(s) medicamento(s)?
19.2Qual a dose e a frequéncia?
19.3Ha quanto tempo usa? |__|__|anos|__| | meses

20. A senhora faz uso de algum tipo de suplementacédo vitaminica? ( ) Sim  ( )Né&o

21.1 Qual(is) vitamina(s)?
20.2Qual a dose e a frequéncia?
20.3Ha quanto tempo usa? |__ | _|anos|__| | meses

21. A senhora ja realizou alguma cirurgia pelvica?
( ) Histerectomia () Ooforectomia Unilateral ( ) Ooforectomia Bilateral
() Outra Qual?

22. Voceé ja usou Terapia de Reposi¢do Hormonal? ( ) Sim ( ) Ndo ( ) Ex-usuéaria
H& quanto tempo usa? |_| _|anos|__| | meses
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Em caso de ex-usuaria ha quanto tempo que parou de usar? || | meses.
Por que parou de usar?

Habitos de vida
23. Vocé tem habito de fumar? () Ndo fumante ( ) Fumante ( ) Ex-fumante

23.1Em média, quantos cigarros ou mago fuma por dia? |__| | cigarros |__|__| magos
23.2Ha quanto tempo fuma? |__|_|anos|__|_ | meses
23.3Ha quanto tempo parou de fumar? |_| _|anos|_ | | meses

24. Nos ultimos 3 meses, vocé consumiu bebidas alcoolicas?
() Nao, nunca bebi

() Nao, mas ja bebi: Durante |__|__|anos Parou |__|_|anos| | | meses
( ) Sim: H& quanto tempo? |_|__|anos|__| | meses
Tipos Frequéncia | Quantidade | Quantidade | Quantidade
(Copos) (Garrafas) (Latas)
Cerveja
Vinho
Destilados

Variaveis Antropométricas

25.Pesol| |_|_|,|_|Kg
26. Altura 1. |_|_|_|,|_|cm

Variaveis referentes a Sindrome Metabélica

27. Cintura Abdominal: 12| | | |, _|cm 22| |_|,|_|cm
Media: |_|_|_|,|_|cm
28. Circunferéncia do quadril: 12 || ||, || cm 22 |||, |_lcm
Média: |__|__|__[,|_|cm
29. Pressdo Arterial: Max |__|_|_|,|__| mmHg
Min |_|_|_|,|_|mmHg.

Variaveis referentes a Sintomatologia Climatérica (Aplicar Questionarios IMBK e MRYS)
30. Voceé sente algum desses sintomas?

INDICE MENOPAUSAL DE BLATT-KUPERMANN

Sintomas Peso Ausente Leve Moderado | Intenso

Ondas de Calor 4

Parastesia 2
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Insbnia

Nervosismo

Depresséao

Vertigens

Fadiga

Artralgia/Mialgia

Cefaléia

Palpitacdo

RiRRrRRRPIRINN

Zumbido

Escore Total

Escore dos sintomas: ausentes (0) leves (1) moderados (2) intensos (3)

FONTE: MORAIS (2011).

31. Agora, vou perguntar novamente sobre alguns sintomas:

\Menopause Rating Scale (MRYS)

1. Falta de ar, suores, calores

Nenhum

©)

Pouco
Severo

(1)

Moderado

(@)

Severo

3)

Muito
Severo

(4)

2. Mal estar do coracdo (batidas do
coracdo diferentes, saltos nas batidas,
batidas mais longas, presséo)

3. Problemas de sono (dificuldade em
consiliar o0 sono, em dormir toda a noite
e despertar-se cedo)

4. Estado de animo depressivo (sentirse
decaida, triste, a ponto das lagrimas,
falta de contade, trocas de humor)

5. Irritabilidade (sentir-se
nervosa, tensa, agressiva)

6. Ansiedade (impaciéncia, panico)

7. Esgotamento fisico e mental (caida
geral em seu desempenho, falta de
concentracdo, falta de memoria)

8. Problemas sexuais (falta no desejo
sexual, na atividade e satisfacdo)

9. Problemas de bexiga (dificuldade de
urinar, incontinéncia, desejo excessivo
de urinar)

10. Ressecamento vaginal (sensacéo de
ressecamento, ardéncia e problemas
durante a relagdo sexual)

11. Problemas musculares e nas
articulacGes (dores reumaticas e nas
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articulacoes)

FONTE: HEINEMANN, POTTHOFF E SCHNEIDER (2003).

32. A senhora usa algum medicamento para ansiedade e/ou depressdo? Ansiedade: ()
Sim ( )N&o Depressdo: ( ) Sim ( )N&o 32.1 Qual o nome do(s) medicamento(s)?

32. 2 A senhora faz outro tipo de tratamento para ansiedade e/ou depressdo?
Ansiedade: () Sim ( )Nao Depressao: () Sim ( )Néo

Variaveis referentes a disfuncdo sexual feminina

33. A senhora tem atividade sexual? () Sim () N&o 33.1 Se a senhora tem atividade
sexual, foi:

() Nas ultimas quatro semanas () Nos ultimos 6 meses () Ha mais de um ano

() Nos ultimos 2 meses ( )Haumano

34. A senhora tem atividade sexual heterossexual (com homem)? () Sim ( ) Nao
35. Seu companheiro sofre de Disfuncéo erétil e/ou ejaculacdo precoce? () Sim () Néo

36. A senhora sofreu histdria de abuso sexual: ( ) Sim () Ndo

Assinatura do avaliador:




COLETA PRONTUARIO

Numero de Identificacdo: | _| | | Numero do Prontuério:

Dados Laboratoriais:

Il

l

Il
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l

I

I

I

I

37. Niveis de FSH: |__|__| mUl/ml Data do exame: |__|
38. Niveis de Estradiol: |__| | |pg/ml Datado exame: | |
39. Niveis de Prolactina: |__|__|ngl/ml  Data do exame: |__|
40. Niveisde TSH: |_|__| pUl/ml Data do exame: |
41. Niveis de Vitamina D: |__| _|nmol/L Data do exame: |__|
42. PCR:|_|__| mg/dL Data do exame: |__|
43. Triglicerideo: |_|_| | mg/dL Data do exame: |_|
44. HDL-c: |__|__| mg/dL Data do exame: |__|
45. Glicemiaem Jejum: |_|_| | mg/dL Data do exame: |

46. Hemoglobina Glicosilada: || | %

Assinatura do avaliador:

Anexo 2
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DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Envelhecimento da mulher: estudo das co-morbidades de maior prevaléncia na mulher
pés-menopausa, visando um envelhecimento com melhor qualidade de vida

Sub-projeto: Niveis séricos de vitamina D e perfil inflamatério de mulheres na pés-
menopausa com diagnostico de diabetes melitus tipo 2 e baixa massa 6ssea
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DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 359.174
Data da Relatoria: 08/08/2013

Apresentacao do Projeto:

Trata-se de um estudo transversal que sera realizado com dois grupos distintos de mulheres na pés-
menopausa com diagnostico de diabetes melitus tipo 2 e osteoporose atendidas no Ambulatério de
Endocrinologia Feminina do Instituto Nacional de Saude da Mulher, da Crianca e do Adolescente -
Fernandes Figueira (IFF), Rio de Janeiro/RJ, Brasil. As mulheres serao selecionadas quando identificadas
no momento da consulta a partir da analise dos prontuéarios pela equipe envolvida no projeto e verificagao
do diagnostico tanto de diabetes melitus tipo 2 e osteoporose.Seréo selecionadas aproximadamente 150
mulheres com diagnéstico de diabetes mellitus tipo 2 e 150 mulheres com diagnoéstico de osteoporose. Para
obtermos estimativas com erro tipo | de 5%, com poder do estudo de 80% num periodo de 2 anos de
estudo, o nimero de mulheres foi calculado baseado na prevaléncia de diabetes mellitus tipo 2 e
osteoporose na populagao de mulheres na pés-menopausa, que representava 250.960 mulheres no
Municipio do Rio de Janeiro no ano de 2010.

Endereco: RUIBARBOSA, 716

Bairro: FLAMENGO CEP: 22.250-020
UF: RJ Municipio: RIO DE JANEIRO
Telefone: (21)2554-1730 Fax: (21)2552-8491 E-mail: cepiff@iff.fiocruz.br
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Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Avaliar a associagao entre os niveis plasmaticos de vitamina D e o risco cardiovascular em mulheres
diabéticas e com baixa massa 6ssea atendidas no Ambulatério de Endocrinologia Feminina e de
Ginecologia do Instituto Nacional de Saude da Mulher, da Crianca e do Adolescente -Fernandes Figueira
(IFF).

Objetivo Secundario:

Avaliar se os niveis séricos de vitamina D interferem nos parametros clinicos relacionados ao diabetes
mellitus tipo 2, como obesidade abdominal e pressao arterial sistémica;

Avaliar se os niveis séricos de vitamina D interferem nos parametros bioquimicos relacionados ao diabetes
mellitus tipo 2, tais como, glicemia de jejum, hemoglobina glicada, perfil lipidico (triglicerideo, colesterol total,
HDL colesterol e LDL colesterol), insulina, interleucina-10 e proteina C reativa (PCR);

Avaliar se os niveis séricos de vitamina D interferem nos parametros bioquimicos relacionados a
osteoporose, tais como, horménio da paratiredide (PTH) e interleucina-6 e na densitometria 6ssea de colo
de fémur e coluna lombar (L1-L4);

Avaliar a viabilidade da realizagao de um futuro ensaio clinico randomizado duplo-cego com suplementagao
de vitamina D em mulheres na p6s menopausa.

Tragar um modelo padrao de atendimento ambulatorial interdisciplinar para mulheres com diabetes mellitus
tipo 2 e baixa massa 6ssea que sirva com referéncia local, visando a reducdo de quedas e consequente
reducao de fraturas.

Capacitar, a partir da criagdo do ambulatério padrao multidisciplinar para mulher com diabetes mellitus tipo 2
e baixa massa 6ssea no climatério, equipe para treinar outras equipes semelhantes do Sistema Unico de
Saude (SUS), e assim, disseminar o modelo de assisténcia.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:
Aprovado.

Comentarios e Considerac6es sobre a Pesquisa:

Estudo factivel e relevante para o entendimento de co-morbidades que afetam mulheres na pés menopausa.
Portanto,entendemos que a execugdo do mesmo, pode contribuir de diversas maneiras para a satude das
mulheres bem como, melhor qualidade de vida das mesmas, neste periodo da vida.

Consideragoes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:
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Continuagao do Parecer: 359.174

Aprovado.

Recomendacoes:
O TCLE devera ser carimbado pelo CEP.
Recomendamos o envio ao CEP de relatérios semestrais sob o andamento do estudo

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:
Aprovado.

Situagao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:
Nao

Consideragoes Finais a critério do CEP:

RIO DE JANEIRO, 13 de Agosto de 2013

Assinador por:
maria elisabeth lopes moreira

(Coordenador)
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