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RESUMO

Com o aumento da longevidade e da expectativa de vida da populacao feminina, modificacGes
naturais do envelhecimento, como as alteracfes endocrinas, metabodlicas e clinicas que
acontecem ap0s a menopausa, passam a ser cada vez mais experimentadas e podem afetar a
qualidade e tempo de vida das mulheres. Neste contexto, torna-se relevante o estudo de
marcadores, como a vitamina D, que tém suas concentracGes séricas alteradas apds a
menopausa, pode estar associada a frequéncia e a intensidade de alteracdes comuns na pos-
menopausa. Assim, o presente trabalho buscou avaliar os niveis séricos de vitamina D e
verificar a associacao desses niveis com medidas antropométricas, laboratoriais e clinicas em
mulheres na poés-menopausa. Para tal, foram selecionadas 351 mulheres p6s-menopausicas
residentes no municipio de Ouro Preto, MG. Foram realizadas entrevistas, coletas de sangue
para avaliacdo bioquimica e hormonal, medidas antropométricas e de presséo arterial. Para as
analises, 0s niveis séricos de vitamina D das participantes foram categorizados em quartis. Os
resultados deste trabalho mostraram que os niveis médios de vitamina D das voluntérias
variaram de 2,40 ng/mL a 58,95 ng/mL, com valor médio de 26,45+8,70 ng/mL. Para todos 0s
parametros antropométricos avaliados, foram observados melhores resultados nas mulheres
gue possuiam niveis mais elevados de vitamina D. A analise estatistica mostrou diferenca
significativa entre o primeiro (<20,9 ng/mL) e o quarto quartil (> 31 ng/mL) de vitamina D
para peso (p=0,009), indice de massa corporal (p=0,005), porcentagem de gordura corporal
(p=0,013), circunferéncia da cintura (p=0,002), relacdo cintura-estatura (p=0,006) e indice de
conicidade (p=0,027). Em relacdo as variaveis laboratoriais, foram encontrados niveis
significativamente mais elevados de HDLc (p=0,000) e valores significativamente mais
baixos de triglicerideos (p=0,002), insulina (p=0,021), e dos indices que avaliam a resisténcia
a insulina, HOMA-IR (p=0,015) e QUICK (p=0,015), quando comparados o0 primeiro € 0
quarto quartil de vitamina D. Para pressdo arterial e frequéncia de sindrome metabdlica (SM)
ndo foram encontradas diferencas significativas entre os grupos. Contudo, foi observado que a
maior parte das mulheres categorizadas no primeiro quartil de vitamina D foram classificadas
como portadoras de SM (53,9%; n=41), enquanto a frequéncia de SM foi progressivamente
inferior no segundo (44,4%; n=48), terceiro (47,4%; n=36) e quarto quartis (34,1%; n=31)
(p=0,071). Os achados deste estudo mostraram que mulheres em pds-menopausa com niveis
mais elevados de vitamina D apresentaram melhores parametros antropométricos e
laboratoriais, bem como menor frequéncia de sindrome metabdlica em relacdo as mulheres
com niveis mais baixos dessa vitamina. Assim, os dados sugerem que a manutencdo dos
niveis de vitamina D em concentra¢cbes adequadas pode contribuir para a prevencdo de
alteraces metabdlicas que acontecem na p6s-menopausa.

Palavras-chave: Vitamina D; menopausa; antropometria; parametros bioquimicos; pressao
arterial; sindrome metabdlica.



ABSTRACT

Given the increase in longevity and life expectancy of the female population, women
increasingly experience natural aging changes that occur after menopause, which can affect
their quality of life and life span. In this context, the study of markers, such as vitamin D,
which have serum concentrations altered after menopause and may be related to the frequency
and intensity of changes that are common at this phase, can help in the early diagnosis of
morbidities and improve the quality of life of women. Thus, this study aimed to assess
vitamin D levels in postmenopausal women and verify their association with anthropometric,
biochemical, and clinical parameters. We selected 351 postmenopausal women from Ouro
Preto/MG and then performed interviews, anthropometric, biochemical, and blood pressure
measurements. For the analyses, we categorized the participants into quartiles according to
their vitamin D levels. Our results showed that the mean levels of vitamin D in the
participants were 26.45+8.70 ng/mL (varying from 2,40 ng/mL to 58,95 ng/mL). For all
anthropometric parameters evaluated in this study, we found better results in women who had
higher levels of vitamin D. The statistical analysis showed a significant difference between
the first (<20.9 ng/mL) and the fourth quartile (> 31 ng/mL) for the weight (p=0.009), body
mass index (p=0.005), body fat percentage (p=0.013), waist circumference (p=0.002), waist-
to-status ratio (p=0.006), and conicity index (p=0.027). Regarding the biochemical and
hormonal analyses, we also found higher levels of HDLc (p=0.000) and significantly lower
levels of triglycerides (p=0.002), insulin (p=0.021), HOMA-IR (p=0.015), and QUICK
(p=0.015), when the first quartile was compared to the fourth. For blood pressure and
frequency of metabolic syndrome (MetS), we did not find significant differences between
groups. However, we observed that most women categorized in the first quartile of vitamin D
were classified as having MetS (53.9%; n=41), while the syndrome frequency was
progressively lower in the second (44.4%; n=48), third (47.4%; n=36) and fourth quartiles
(34.1%; n=31) (p=0.071). Our findings showed that postmenopausal women with higher
levels of vitamin D had better anthropometric and laboratory parameters, as well as a lower
frequency of metabolic syndrome, compared to women with lower levels of vitamin D. Thus,
the maintenance of vitamin D levels in adequate concentrations, can contribute to the
prevention of metabolic changes that are common after menopause.

Keywords: Vitamin D; menopause; anthropometry; biochemical parameters; blood pressure;

metabolic syndrome.
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1. INTRODUCAO

O termo menopausa advém do grego e da juncdo das palavras “men”, que significa
més e “pausis” que significa parada ou interrupcdo (MUCIDA, 2006). A Organizacdo
Mundial da Saude (1996) define a menopausa como a cessacao da capacidade reprodutiva da
mulher, cujo diagnostico pode ser estabelecido apds um periodo de doze meses consecutivos
de amenorreia.

O aumento da expectativa de vida da populacdo, observado a cada ano, possibilita
que cada vez mais mulheres vivam tempo suficiente para experimentarem as alteragdes que
podem surgir com o envelhecimento reprodutivo (ALVES, 2010). No Brasil, a expectativa de
vida feminina é de 80,1 anos (IBGE, 2019), o que revela que as mulheres vivem cerca de um
terco de suas vidas apos a menopausa (ARANHA; FAERSTEIN; AZEVEDO et al., 2004). As
mulheres representam 51,8% da populacdo brasileira e sdo as principais usuarias do Sistema
Unico de Satde (SUS) (IBGE, 2019). Desta forma, torna-se essencial a avaliacio da
populacdo feminina, em especial aquelas em pds-menopausa, que possuem risco aumentado
para o desenvolvimento de sintomas e alteracbes metabdlicas, as quais podem afetar
significativamente sua qualidade e tempo de vida (KO; KIN, 2020).

Neste contexto, o estudo de marcadores, como a vitamina D, que podem estar
associados a frequéncia e a intensidade dos sintomas, alteracdes antropomeétricas, laboratoriais
e clinicas que sdo comuns na pos-menopausa, se fazem necessarios, uma vez que podem
auxiliar no diagnoéstico precoce e tratamento de morbidades, promocéo da saude e melhoria da
qualidade de vida feminina (LEBRANC; DESAI; PERRIN, 2014).

A deficiéncia de vitamina D é de alta prevaléncia e atinge mais de um bilhdo de
pessoas em todo o mundo (HOLICK, 2017). No Brasil, dados da Associacdo Brasileira de
Avaliacdo Ossea e Osteometabolismo (2015) mostram que mais da metade das mulheres na
p6s-menopausa possuem tal deficiéncia. Além disso, a hipovitaminose D esta associada a
osteomalacia, ao hiperparatireoidismo secundario e ao aumento da reabsorgdo Ossea,
favorecendo a perda de massa Ossea e 0 desenvolvimento de osteopenia e osteoporose
(SARAIVA, CERENDOROGLO, RAMOS et al., 2007).

Considerando a elevada prevaléncia de hipovitaminose D na pds-menopausa, bem
como a participagdo da vitamina D em alteragdes metabolicas que sdo comuns nesta fase,
torna-se importante a avaliacdo dos niveis séricos dessa vitamina e de sua relacdo com as

variaveis antropométricas, laboratoriais e clinicas que podem ocorrer na p4s-menopausa.
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2. OBJETIVOS

2.1. Geral

° Avaliar os niveis séricos de vitamina D e verificar a associacdo desses niveis

com variaveis antropomeétricas, laboratoriais e clinicas em mulheres na pds-menopausa.

2.2. Especificos

o Determinar a frequéncia de hipovitaminose D em mulheres na pds menopausa,
residentes em Ouro Preto, MG;

. Examinar a associacao do perfil lipidico com os niveis séricos de vitamina D;

o Avaliar os resultados laboratoriais de glicose e insulina, bem como dos indices
HOMA-IR e QUICK, de acordo com as concentracfes séricas de vitamina D;

o Analisar a associacdo dos niveis de célcio e fosforo com as concentragdes
plasmaticas de vitamina D;

o Verificar a variagdo da pressdao arterial das voluntarias segundo os niveis
séricos de vitamina D;

. Relacionar as concentracdes séricas de vitamina D com a presenca de sindrome

metabdlica.
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3. REVISAO DA LITERATURA

3.1. Vitamina D

A vitamina D comegou a ser estudada a partir de 1920, quando se percebeu a sua
relagdo com a cura do raquitismo, uma doenca caracterizada por perturbacfes no metabolismo
do célcio e do fésforo (SILVA, 2007). Em 1928, Adolf Windaus e colaboradores
caracterizaram a estrutura da vitamina D e a associaram ao tratamento de algumas doencas
(PINHEIRO, 2015).

Em 1936, foram identificadas as duas formas da vitamina D de maior relevancia: (I) a
exogena, denominada ergocalciferol ou D2, a qual é derivada do ergosterol advindo da
suplementacdo e alimentacdo de peixes, ovos, leite, derivados; e (Il) a endogena, que é
denominada colecalciferol ou D3. Esta Ultima é sintetizada na pele, a partir dos raios
ultravioletas B (UVB), ap0s a exposic¢do solar de 10 a 15 minutos e representa cerca de 90%
da vitamina D total (BRINGHURST, DEMAY, KRONENBERG, 2008; SILVA, 2007
WOLF, 2004).

A sintese enddgena de vitamina D tem inicio nas camadas da epiderme, local onde o
precursor 7-dehidrocolesterol é armazenado. Durante a exposi¢do solar, o 7-dehidrocolesterol
é convertido em pré-vitamina D3, a qual sofre rearranjos sensiveis a temperatura que levam a
formacdo da vitamina D3. Imediatamente, toda a vitamina D enddgena e exdgena é
armazenada nas células de gordura, e entdo liberada na circulacdo associada a uma proteina de
ligagdo. Este complexo é transportado para o figado, onde ocorre a primeira hidroxilacéo,
formando a substancia que sera secretada no plasma, a qual é comumente dosada em exames
laboratoriais [25(OH)D]. Entretanto, para se tornar ativa, a 25(OH)D precisa ser metabolizada
pela enzima 25-hidroxivitamina D la-hidroxilase (CYP27B1), que leva a formacdo da
1,25(0H)2D (Figura 1) (MAEDA, BORBA, CAMARGO et al., 2014).

A maior parte da hidroxilacdo e ativacdo da vitamina D ocorre nos tabulos renais. No
entanto, a enzima CYP27B1 e o receptor de vitamina D (VDR) também ja foram identificados
em outros tecidos, como prostata, mama, colon, pancreas e células do sistema imune
(HOLICK, 2017; SCHUCH, GARCIA, MARTINI, 2009).

ApOs a caracterizacdo completa da vitamina D, percebeu-se que o composto em
guestdo ndo se trata de uma vitamina, mas sim de um pro-horménio esteroidal, uma vez que
pode ser obtido de forma endogena. Entretanto, a denominagdo “vitamina D” permanece até

os dias atuais (SILVA, 2007; ROSENFELD, 1997; DE LUCA & SCHNOES, 1983).
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FIGURA 1. Sintese da vitamina D. Adaptado de Kitson et al., 2012.

1,25-dihidroxivitamina D

3.1.1. Fisiologia

A vitamina D, além de ser importante reguladora do metabolismo 6sseo, também esta
envolvida na homeostase de outros processos celulares, como a sintese de antibioticos
naturais, modulagdo da autoimunidade, sintese de interleucinas inflamatorias, controle da
presséo arterial e regulacdo da multiplicacdo e diferenciacdo celular (HEWISON, 2010;
CANTORNA; MAHON, 2005).

Em condicdes clinicas normais, a vitamina D regula os niveis séricos de célcio e
fosforo, juntamente como paratorménio (PTH) (MOREIRA, DUARTE, FARIAS, 2004).
Quando ocorre alguma variagdo nas concentragdes desses minerais no organismo, as

glandulas paratireoides liberam imediatamente o PTH, com o objetivo de promover uma
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cascata de reagdes que elevam a calcemia e reduzem a fosfatemia (MOREIRA, DUARTE,
FARIAS, 2004).

Nos rins, o PTH estimula a sintese de 1,25(OH)z2D. Esta, por sua vez, reduz a excre¢ao
de célcio na urina e aumenta a excrecdo de fosforo, sendo esta Ultima de grande importancia,
uma vez que a presenca do mineral pode provocar a formacdo do complexos célcio-fésforo e
diminuir a quantidade de célcio livre no plasma (MOREIRA, DUARTE, FARIAS, 2004).

No 0sso, juntamente com o PTH, a vitamina D mobiliza célcio e fosforo, ao induzir a
diferenciacdo das células precursoras em osteoclastos, que sdo responsaveis pela reabsorcao
Ossea. Além disso, a vitamina D aumenta a expressdo de fosfatase alcalina, osteopontina e
osteocalcina nas células responsaveis pela formacdo Ossea, denominadas osteoblastos
(MOREIRA et al., 2004). J& no intestino, a vitamina D favorece a absor¢do de calcio no
duodeno e de fosforo no jejuno e ileo (HOLICK, 2017; MOREIRA, DUARTE, FARIAS,
2004).

Além de ser bem determinado o papel da vitamina D no metabolismo mineral e dsseo,
estudos mais recentes vém mostrando que ela também pode participar de outros processos
biolégicos envolvidos na patogénese de muitas doencas, como obesidade, hipertensdo e
diabetes mellitus tipo 2 (DMT2) (KO, KIN, 2020; LEBRANC, DESSAI, PERRIN, 2014).
Como exemplo, ja foi demonstrado que a vitamina D pode se ligar ao VDR e a proteina
ligante de calcio dependente de vitamina D presentes no tecido pancreatico, alterando a
capacidade secretora destas células e a capacidade de conversdo da pré-insulina em insulina,
podendo assim estar associada a intolerancia a glicose e ao desenvolvimento de DMT?2
(HOLICK, 2017).

Devido a sua grande importancia na homeostase corporal, ha uma crescente
preocupacdo em relacdo a deficiéncia de vitamina D e a sua suplementacdo. Ha estimativas de
que a sintese enddgena pode ndo ser suficiente para suprir a dose diaria recomendada em
algumas populag6es, como mulheres na pés-menopausa (CALVO, WHITHING, BARTON,
2004.

3.1.2. Deficiéncia de vitamina D

A deficiéncia de vitamina D é de alta prevaléncia e atinge mais de um bilhdo de
pessoas em todo o mundo, representando um problema de satde pablica global. No mundo,

30% das criangas e 60% dos adultos tém insuficiéncia ou deficiéncia de vitamina D, mesmo
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em paises que fortificam os alimentos com o proé-horménio, como os Estados Unidos e
Canada (HOLICK, 2017; PETERS, 2009).

No Brasil, dados da Associacdo Brasileira de Avaliacdo Ossea e Osteometabolismo
(2015) mostram que mais da metade das mulheres na p6s-menopausa possuem tal deficiéncia.
Além disso, a hipovitaminose D estd associada & osteomaléacia, hiperparatiroidismo
secundario e aumento da reabsorcdo Ossea, favorecendo a perda de massa 6ssea e 0
desenvolvimento de osteopenia e osteoporose (SARAIVA, CERENDOROGLO, RAMOS,
2007).

A principal causa relacionada a deficiéncia e insuficiéncia de vitamina D é a baixa
exposicdo ao sol e/ou exposicdo sempre protegida por filtro solar, roupas e vidros, o que leva
a menor sintese do hormdnio. Juntamente a isso, alteracdes renais, gastrointestinais e algumas
fases da vida, como a poOs-menopausa, também estdo associados a reducdo dos niveis de
vitamina D (MACHADO, 2018).

A hipovitaminose D pode ser tratada a partir da suplementacdo. Em um estudo
brasileiro com mulheres na pds-menopausa, foi demonstrado que doses semanais superiores a
7.000 Ul (>1.000 Ul/dia) sdo necessarias para atingir a suficiéncia da vitamina D (25(OH)D >
30 ng/mL), valor que esta em congruéncia com os estabelecidos pela Sociedade Brasileira de
Endocrinologia e Metabologia (MAEDA, BORBA, CAMARGO et al., 2014; CAMARGO,
2013).

De forma contraria a deficiéncia de vitamina D, a intoxicacdo por este pr6-horménio é
extremamente rara e acontece principalmente por erros na diferenciacdo entre microgramas e
miligramas na manipulagdo, bem como pelo uso indiscriminado pelo paciente. O consumo

exagerado pode causar hipertensdo arterial, falta de apetite e vomito (HOLICK, 2017).

3.2.  Menopausa

O envelhecimento reprodutivo feminino pode ser classificado em trés estagios: (I) fase
reprodutiva, (I1) transicdo menopausal e (I11) e pds-menopausa. Essa classificacdo se da de
acordo com a regularidade dos ciclos menstruais, avaliagdo de exames laboratoriais
endocrinos, contagem de foliculos antrais e descricdo de sintomas (Figura 2) (HALE,
ROBERTSON, BURGER, 2014; HARLOW et al., 2012; SOULES et al., 2001). O marco do
envelhecimento reprodutivo feminino é a menopausa, que clinicamente, corresponde a data da

ultima menstruacdo. O diagnostico da menopausa é realizado retrospectivamente e
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caracterizado por 12 meses consecutivos de amenorreia, apds a exclusdo de causas
patoldgicas (SOULES et al., 2001).

O periodo menstrual final (FMP) marca o final da vida reprodutiva feminina e da
inicio a fase de p6s-menopausa, a qual permanece até o final da vida da mulher. Apds a
menopausa, hd uma deplecdo acelerada dos niveis de estrogénio e elevacdo proeminente dos
niveis de hormonio foliculo estimulante (follicle stimulating hormone - FSH), o que aumenta
0 risco para a incidéncia de doencas metabolicas (ASSOCIACAO BRASILEIRA DO
CLIMATERIO, 2013).

Durante a transicdo menopausal e pds-menopausa, cada mulher pode experimentar
manifestacdes sintomaticas e metabdlicas, que ndo dependem exclusivamente das variacdes
hormonais préprias do periodo, mas também de fatores socioecondmicos, culturais e
ambientais (BRASIL, 2008).
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Estagio < | -4 [ -] -z -2 E TN 2
Reprodutiva Transigio Menopausal Péz Menopausa
Terminologia F'rec:oce| Marima | Tardia Precoce | Tardia Precoce Tardia
Perimenopausa |
Duragio Wariduel Varidwel | -3 anos 2anos(1+1] |3—E anos remg:‘:s';tr:nte
CRITERIO PRINCIPAL
Llewag g tanidiad
Varidvel Mu'dtanv;as le_ereng:a Intervala de
. =01ks no persistentez T .
Ciclo Menstrual a Regular | Fegular . i . |amenoneiaz
flusalduragan dias na duragéo )
regular . G0 diaz
de cicloz
COnSecutivas
CRITERIOS DE SUPORTE
ENOOCRIMNOS
F5SH Marmal Wariduel t+ Wariduel +3 250" |+ Wariduwel” | Estahbiliza
AMH Baixo Baixa Baixo Baixa Baixo | Muito Baixo
Inibina B Baixo Baixo Baixo Baixo Baixo | Muito Baixo
Contagem de
Faliculos Antraiz Baixo Baixo Baixo Baixa Muita Baise| Muita Baizo
2-10 mm
CARACTERISTICAS DESCRITIVAS
Prowiuesi Sintomas Aumento das
rovAueis ;
5 . Vazomata- sintomas de
intamas sintomas - )
1es mais atrofiza
VaSOMmotores L ’
provaveis uragenital
" Coleta de zangue do 2* a0 5 dia do ciclo t = Miveiz Elevados
" Mivel esperado aprorimado com base em enzaios wtlizando os padrdes hipafizarios

FIGURA 2. Estagios do envelhecimento reprodutivo (Adaptado de HARLOW et al., 2012). FMP =
periodo menstrual final. FSH = hormonio foliculotréfico ou foliculo-estimulante. AMH = horménio
antimulleriano.
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3.2.1. Alteragdes menopausais

Estudos demonstram que cerca de 60 a 80% das mulheres apresentam algum sintoma
associado a menopausa (DE LORENZI et al., 2005). Alem disso, 0 aumento da expectativa de
vida da populacdo possibilita que cada vez mais mulheres vivam tempo suficiente para
experimentarem as alteracfes desta fase (ALVES, 2010). Entretanto, € importante ressaltar
que a manifestagdo dos sintomas, sua intensidade e frequéncia séo diferentes em cada mulher
(FREITAS et al., 2004).

Os sintomas da menopausa tém elevada prevaléncia e podem prejudicar o bem-estar e
a qualidade de vida de muitas mulheres (LUI-FILHO et al., 2017). Dentre as manifestacdes
mais comuns estdo 0s sintomas vasomotores, geniturinarios, alteracdes psiquicas, distdrbios
do humor e do sono, que ocorrem principalmente como consequéncia do hipoestrogenismo
presente nesse periodo (Figura 3) (DE LORENZI et al., 2005).

Sistema Nervoso ~ Mudangas na pele,

Central ; mucosa e cabelo

-Sintoma vasomotores = "1 -Espessura de pele

-Perturbacéo do sono - reduzida

—De_presséo e -Elasticidade e

ansiedade hidratagdo reduzidas
Mudancas cognitivas -Enrugamento

CurvamiinAan _

Peso e alteracbes

- metabdlicas
Funcéo sexual -Ganho de peso
-Diminuicdo do desejo -Aumento da
se>§ual _ adiposidade
-Dispareunia visceral
-Aumento da
rircriinfarAnnia da
Sistema urogenital
-Secura vaginal
-Coceira e ardor
vulvar .
Distiria Sistema
-Frequéncia urinaria muscular
-Dor nas

-InfecgBes recorrentes

do trato urinario articulagoes

FIGURA 3. Sintomas da menopausa (Adaptado de Monteleone, Mascagni, Giannini, Genazzani, et al., 2018).
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Além dos sintomas, apds a menopausa ha aumento do risco de disturbios metabolicos,
como hiperglicemia e DMT?2, dislipidemia, hipertensdo arterial e obesidade, aumentando o
risco de desenvolvimento de doencas cardiovasculares e sindrome metabdlica (SM) (KIM et
al., 2007; CHO et al., 2008; JANSEN et al., 2008; OLIVEIRA et al., 2015; GADELHA et al.,
2016).

A SM pode ser definida como uma associacdo de fatores metabolicos, como a
obesidade visceral, dislipidemias, hipertensdo arterial e disturbios glicidicos
(STACHOWIACK, PERTYNSKI, PERTYNSKA-MARCZEWASKA, 2015). A
probabilidade de desenvolvimento da SM aumenta ap6s a menopausa e também de forma
proporcional a idade, sedentarismo e maus habitos alimentares. Além disso, o estabelecimento
da SM aumenta a incidéncia de doencas cardiovasculares e DMT2 (SOUZA et al., 2015;
MEIRELES, 2014).

Estudos demonstram que ha maior incidéncia de SM em mulheres pds-menopausicas
do que em outros estagios do envelhecimento reprodutivo e em homens (KIM, PARK, RYU
et al., 2007; CAMERON, SHAW, ZIMMET, 2004). Esse fato pode ser explicado pelo efeito
protetor cardiovascular que o estrogénio possui, o qual é perdido juntamente com o declinio
dos niveis sericos do horménio (GOHLKE-BARWOLF, 2000; BEM ALI et al., 2014). A
estimativa é que metade dos eventos cardiovasculares nas mulheres tenham relagdo com a SM
(WILSON et al., 1999).

Apds a menopausa também é comum o declinio da densidade mineral 6ssea, 0 que
aumenta o risco de desenvolvimento de osteoporose. Estudos relatam que cerca de 2% a 3%
da massa Gssea pode ser perdida a cada ano, durante os primeiros 10 anos que sucedem a
menopausa (CLAASSEN, et al., 2006 FONTES, et al., 2012; LOBO et al., 2014). Essas
alteracdes podem acontecer como consequéncia do hipoestrogenismo e da hipovitaminose D,
gue sdo comuns nesse periodo da vida feminina. A deplecdo de estrogénio e de vitamina D
aumentam a atividade dos osteoclastos e diminuem a atividade dos osteoblastos, reduzindo a
formacéo de tecido 6sseo e aumentando a sua reabsorcdo. Assim, ocorre a remodelacao 0ssea,
osteopenia e osteoporose, como resultado da desmineralizagdo dssea e liberacdo de célcio
(BRASIL, 2008; KLIBANKI et al., 2001; CERDA et al., 2010). Com todas estas alteracdes,
o0s ossos ficam fragilizados, mais porosos e com menor densidade, o que intensifica o risco de
quedas e fraturas. Além disso, a qualidade de vida das portadoras de osteoporose é afetada
negativamente, pois o risco de fraturas € iminente com lenta recuperacdo (MONTELEONE,
MASCAGNI, GIANNINI et al., 2018).
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3.3. Vitamina D e Menopausa

Estudos demonstram que o envelhecimento eleva o risco para a hipovitaminose D, ja
que com o avancar da idade ocorre a atrofia cutanea, o que reduz a capacidade da pele de
converter o 7-dehidrocolesterol em pré-vitamina D3 (HOSSEIN-NEZHAD et al., 2013;
PREMAOR et al., 2006). Além da atrofia cutanea, outros fatores também contribuem para a
diminuicdo de vitamina D sintetizada em individuos de meia idade e idosos. Normalmente, a
exposicdo solar é reduzida nesses grupos, devido as alteracbes do estilo de vida, como
diminuicdo de atividades ao ar livre, roupas mais fechadas e perda de mobilidade (GINTER et
al., 2013). As mudancas alimentares, bem como a diminuic¢&o da capacidade intestinal e renal,
que frequentemente ocorrem com o envelhecimento, também podem contribuir para a reducao
dos niveis de vitamina D (CHESNEY, 2012).

Além dos fatores inerentes ao envelhecimento que contribuem para a hipovitaminose
D, as mulheres na p6s-menopausa possuem ainda o decréscimo dos niveis de estrogénio, o
que causa um desequilibrio nas funcGes do PTH e prejudica a sintese renal de 1,25(0OH)2D
(AIRES, 2008). Desta forma, a deficiéncia subclinica de vitamina D e o hipoestrogenismo
aumentam o risco de osteoporose e de distirbios metabdlicos em mulheres p6s-menopausadas
(CUMMING, 1994). Outros trabalhos vém demonstrando ainda que a idade da menarca pode
influenciar de forma inversamente proporcional nos niveis séricos de vitamina D e na
densidade mineral dssea de mulheres na pds-menopausa. Assim, mulheres que tiveram a
menarca tardia, podem ter maior probabilidade de desenvolver hipovitaminose D e
diminuicdo da massa 0ssea (VILLAMOR, MARIN, MORA-PLAZAS et al., 2011).

A associacdo entre o declinio dos niveis de vitamina D e a reducdo da densidade
mineral 6ssea apds a menopausa € bem documentada. Contudo, trabalhos mais recentes
também vém demonstrando a influéncia da vitamina D em alteracdes metabdlicas que podem
acontecer tanto como consequéncia da menopausa quanto dos baixos niveis deste pro-
horménio. Ap6s a menopausa, € comum 0 aumento de peso, que acontece como consequéncia
da reducdo dos niveis de estrogénio e da reducdo da taxa metabolica basal (MONTELEONE,
MASCAGNI, GIANNINI et al., 2018). Associado a isso, a hipovitaminose D pode interferir
no metabolismo de carboidratos e na produgéo de insulina, alterando os niveis de glicose intra
e extracelular (SCHUCH, GARCIA, MARTINI, 2009). Sendo a glicemia um dos principais
estimulos para o aumento de apetite, este desequilibrio hormonal faz com que a pessoa se

alimente, mas ndo tenha saciedade, o que pode levar ao aumento na quantidade de alimentos
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ingeridos e do peso corporal, contribuindo para o estabelecimento da obesidade (SCHUCH,
GARCIA, MARTINI, 2009; GREGORI, STOUFFER, RAPER, STOTT et al., 2002).

Outra enfermidade que pode ser pronunciada tanto pela menopausa, quanto pela
hipovitaminose D é a hipertensdo arterial. A ativacdo inadequada do sistema renina-
angiotensina é a principal causa para o desenvolvimento da hipertensdo e estudos apontam
que niveis séricos de 1,25(0OH)2D sdo inversamente associados a pressdo arterial e a atividade
da renina (IMAOKA, MORIMOTO, KITANO et al., 1991). A vitamina D, por meio de
cascatas de reacdes bioquimicas, pode influenciar no sistema renina-angiotensina inibindo a
expressdo da renina, o que favorece o estabelecimento da hipertensdo arterial (SCHUCH,
GARCIA, MARTINI, 2009).

Estudos mostram ainda que niveis reduzidos de vitamina D podem estar associados
aos sintomas menopausais, podendo predispor a uma maior frequéncia e intensidade de ondas
de calor, ansiedade e depressdo (KO, KIN, 2020; LEBRANC, DESAI, PERRIN et al., 2016).
Além disso, outros trabalhos ja demonstraram que niveis adequados de vitamina D podem
reduzir a ocorréncia de doencas metabolicas e melhorar a qualidade de vida das mulheres na
pés-menopausa (VITALE, SARUSO, RAPISARDA et al.,, 2018; LAGANA, VITALE,
STOJANOVSKA et al., 2018; DAVINELLI, SCAPAGNINI, MARZATICO et al., 2017).

Considerando o papel da vitamina D em diversos processos bioldgicos e que a
reducdo dos niveis deste horménio é frequente em mulheres na p6s-menopausa, torna-se de
grande importancia a avaliacdo dos niveis de vitamina D nesta populacéo e da sua associacdo

com as alteracfes antropomeétricas, laboratoriais e clinicas que ocorrem nesta fase da vida.
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4. METODO

O presente trabalho foi desenvolvido a partir do projeto “Aspectos clinicos,
socioecondmicos, psicossociais ¢ qualidade de vida em mulheres no climatério”, aprovado
pelo Comité de Etica da Pesquisa da Universidade Federal de Ouro Preto (CEP/UFOP) sob o
protocolo CAAE 56312916.8.0000.5150 (ANEXO 1).

4.1. Selegdo da Amostra

Foram selecionadas e convidadas a participar do presente estudo 351 mulheres na pés-
menopausa, na faixa etaria de 40 a 65 anos, residentes no municipio de Ouro Preto/MG. A
selecdo foi realizada por busca ativa, utilizando listas fornecidas pelos Agentes Comunitarios
de Salude (ACS), e, também, usando o banco de dados do projeto "Aspectos clinicos,
socioecondmicos, psicossociais e qualidade de vida em mulheres no climatério .

O contato com as voluntarias foi realizado em domicilio pelos ACS ou por ligacao
telefénica de integrantes do projeto. Ao aceitar participar do estudo, todas as voluntarias
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (ANEXO Il1) e passaram por
entrevista, avaliacdo antropométrica, laboratorial e afericdo da pressao arterial.

Para este estudo, foram excluidas as mulheres que relataram suplementacdo de

vitamina D.

4.2. Entrevista

As entrevistas foram realizadas em ambiente reservado, por pés-graduandos e
graduandos dos cursos de Farmacia e Ciéncias Bioldgicas da Universidade Federal de Ouro
Preto (UFOP), devidamente treinados. Durante a entrevista, foi preenchida a Ficha Clinica de
Climatério (ANEXO IlI), a fim de se conhecer caracteristicas sociodemogréaficas e
comportamentais das participantes, bem como seu historico pessoal de doencas e informacoes
reprodutivas, como idade da menarca, tipo de menopausa, data da dltima menstruacdo e
tempo de menopausa.

Foram consideradas em “p6s-menopausa” as mulheres que relataram amenorreia por
um periodo igual ou superior a doze meses, bem como aquelas que informaram a realizacéo

de histerectomia e/ou ooforectomia bilateral.
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4.3. Avaliacdo Antropométrica

Foram realizadas as medidas de peso, estatura, circunferéncia da cintura (CC) e do
quadril (CQ) e porcentagem de gordura corporal (GC), por meio de instrumentos proprios,
conforme a descricéo a seguir:

" Peso e GC: balanca digital de bioimpedancia Tanita® - The Ultimate Scale
Model 2204, com preciséo de 100 gramas. A participante foi orientada a se manter ereta, no
centro da balanca, descalca e com os pés unidos.

" Estatura: aferida por estadidmetro convencional com precisdo de 0,1
centimetros. A mulher foi orientada a permanecer ereta, olhando para a frente, com as regides
pélvica, escapular e occipital encostadas na haste do instrumento de medicao.

. CC e CQ: aferidas por meio de fita métrica simples, seguindo as orientacdes da
Organizacdo Mundial da Saude (OMS). A medida CC foi realizada no ponto médio entre a
costela inferior e crista iliaca. J4 a CQ foi medida no maior perimetro sobre o trocanter e nos
casos em que a localizagdo desse ponto estava dificultada, realizou-se a medicao pela cicatriz
umbilical.

Apbs a obtencdo das medidas antropométricas, foram calculados o indice de Massa
Corporal (IMC), relacdo cintura/estatura (RCE), relacdo cintura/quadril (RCQ) e indice de
conicidade (IC), de acordo com as equacdes abaixo:

. IMC = peso (kg) =+ [altura (m)]?

. RCE = circunferéncia da cintura (cm) + altura (cm)

. RCQ = circunferéncia da cintura (cm) =+ circunferéncia do quadril (cm)
. IC =CC (m) =+ 0,109 x V [peso (kg) = altura (m)].

4.4. Avaliacdo Laboratorial

Foram coletadas amostras de sangue venoso por um profissional habilitado e de
acordo com as boas praticas de coleta de material biologico. Todas as analises laboratoriais
foram realizadas no Laboratério de Analises Clinicas da Escola de Farmécia da Universidade
Federal de Ouro Preto (LAPAC/EF/UFOP).

As participantes foram orientadas a realizar jejum de 12 a 14 horas, evitar 0 consumo

de bebida alcodlica por 72 horas e atividade fisica vigorosa por 24 horas.
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Apo0s a coleta, as amostras foram centrifugadas a 2.500 rpm por 15 minutos para a
separagdo do soro e realizacdo das seguintes anélises: 25(OH)vitD, glicemia de jejum, perfil
lipidico (colesterol total, HDLc, LDLc e triglicérides), insulina, célcio e fosforo.

As dosagens bioquimicas foram realizadas no analisador automatizado Cobas
Integra® 400 Plus (Roche), usando conjuntos diagndsticos especificos para o equipamento.
Glicose, colesterol total (CT), triglicérides (TG) célcio e fosforo foram dosados pelo método
colorimétrico, ja as fracdes de colesterol HDL e LDL foram dosadas pelo método homogéneo
direto.

Os niveis séricos de 25(OH)vitD e de insulina foram determinados pelo método de
quimioluminescéncia, no equipamento Access 2 Immunoassay System® (Beckman Coulter).

De posse dos dados laboratoriais, foi calculado o indice Homeostasis Model
Assessment - Insulin Resistance (HOMA-IR) e indice de Quantitative Insulin sensitivity
Check Index (QUICK), em que:

e HOMA-IR = (glicemia de jejum x 0,0555) x (insulina de jejum + 22,5)
(MATTHEWS, HOSKER, RUDENSKI et al., 1985).

e QUICK =1+ (log insulina de jejum + log glicemia de jejum) (KATZ, NIMBI,
MATHER, 2000);

As voluntarias foram classificadas em quatro quartis, de acordo com 0s niveis séricos
de vitamina D, considerando que a concentracdo desejavel é acima de 30ng/mL (SBEM). As
mulheres que tinham niveis de vitamina D menores que 21,00 ng/mL foram categorizadas no
primeiro quartil, ao passo que as participantes com niveis de vitamina D entre 21,00 ng/mL e
26,99 ng/mL foram classificadas no segundo quartil, de 27,00 ng/mL a 30,99 ng/mL no

terceiro quartil e a partir de 31,00 ng/mL no quarto quartil.

4.5. Pressao Arterial

A pressdo arterial (PA) foi aferida usando aparelho esfigmomanometro digital de
pulso Bioland® - 3005. A medida foi realizada no pulso esquerdo, posicionado na altura do
coragdo, com a participante em repouso, em siléncio e sentada com os pés apoiados no chdo,

de acordo com as recomendaces preconizadas pelo fabricante.
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4.6. Sindrome Metabdlica

A partir dos dados antropomeétricos, laboratoriais e de pressao arterial foi determinada
a presenca ou ndo da SM nas voluntarias, conforme a tabela 1 (ALBERTI; ECKEL,;
GRUNDY; ZIMMET et al., 2009; MEIRELES, 2014).

TABELA 1. Critério para diagnéstico de SM segundo Joint Interim Statement.

Componentes Valores de referéncia
Circunferéncia de cintura >80cm
Triglicerideos >150 mg/dL
HDL colesterol <50 mg/dL

PAS > 130 mmHg ou
PAD > 85 mmHg

Pressao arterial*

Glicemia de jejum*>* > 100 mg/dL

Diagnostico de SM 3 componentes

Nota: *Ou uso de anti-hipertensivo. **Ou uso de hipoglicemiante. PAS: Pressdo Arterial Sistdlica; PAD:
Pressdo Arterial Diastolica.

4.7. Anélise de Dados

As informagOes coletadas durante as entrevistas foram codificadas e duplamente
digitadas no software EpiData. Posteriormente, foram realizadas as analises estatisticas
usando o software SPSS 20.0 (Statistical Package for Social Sciences for Personal
Computer).

Os resultados foram avaliados de acordo com os quartis de vitamina D. As variaveis
categoricas foram comparadas por Qui-quadrado de Pearson e a normalidade das variaveis
continuas foi testada pelo teste de Kolmogorov-Smirnov. Os resultados foram expressos por
meio de medianas, primeiros e terceiros quartis e avaliados pelo teste de Kruskal-Wallis.

Todas as analises foram consideradas significativas quando p < 0,05.
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5. RESULTADOS

5.1. Caracterizagdo da amostra

A tabela 2 apresenta as caracteristicas sociodemograficas e comportamentais das
participantes.

A maioria das mulheres estava na faixa etéaria de 55 a 60 anos (40,7%; n=143), referiu
ter estudado por mais de oito anos (55,3%; n=194), vivia com companheiro (62,1%; n=218),
possuia um ou dois filhos (50,4%; n=177), usava apenas o sistema publico de saude (60,1%;
n=211) e relatou renda familiar maior que dois salarios minimos (41,6%; n=146). Além disso,
apenas 12,8% das participantes eram fumantes (n=45), 3,1% reportaram o consumo frequente
de bebidas alcodlicas (n=11) e 48,4% relataram (n=170) a pratica regular de atividade fisica
(Tabela 2).

No que se refere as caracteristicas reprodutivas, a maioria das mulheres relatou
menopausa natural (73,8%; n=259), com o diagnostico apos os 50 anos de idade (39,0%;
n=137), h4, no minimo, seis anos (45,3%; n=159) (Tabela 2).

A anélise dos antecedentes pessoais de enfermidades mostrou maior frequéncia de
hipertensdo arterial (38,7%; n=136), seguida de gastrite e colecistitopatia (24,5%; n=86) e
tireoidopatia (17,4%; n=61). Por outro lado, as enfermidades menos frequentes foram
hepatopatia (2,6%; n=9) e trombose (2,0%; n=7) (Tabela 2).

TABELA 2. Caracteristicas sociodemograficas e comportamentais das participantes (continua)

. Frequéncia
Variavel

n %
Faixa etaria
40-49 38 10,8
50-54 115 32,8
55-60 143 40,7
61-65 55 15,7

Escolaridade
<8 anos 157 447
>8 anos 194 55,3



(continuacéo)

Variavel Frequéncia

n %
Status marital
Sem companheiro 133 37,9
Com companheiro 218 62,1
Numero de filhos
0 44 12,6
1-2 177 50,4
3 ou mais 130 37,0
Sistema de salude
Publico 211 60,1
Particular 55 15,7
Ambos 85 24,2
Renda familiar
Até 1s.m. 83 23,6
1-2s.m. 95 27,1
>2s.m. 146 41,6
NR 27 7,7
Tabagismo 45 12,8
Etilismo 11 3,1
Atividade fisica regular 170 48,4
Tipo de menopausa
Natural 259 73,8
Nao natural 92 26,2
Idade da menopausa
<40 32 9,1
4045 82 23,4
46-49 95 27,1
>50 137 39,0
NR 5 14

28
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(continuacao)

Variavel
Frequéncia

n %
Tempo de menopausa
< 3 anos 90 25,6
3 a6 anos 97 27,6
> 6 anos 159 45,3
N.R. 5 1,4
Historico de enfermidades
Hipertenséo 136 38,7
Gastrite/Colecistopatia 86 24,5
Tireoidopatia 61 17,4
Diabetes 31 8,8
Osteoporose 20 57
Nefropatia 16 4,6
Hepatopatia 9 2,6
Trombose 7 2,0

Nota: s.m.: Salario minimo; NR: Néo responderam.

Em relacdo as varidveis antropométricas, foi observado que 249 mulheres néo
apresentavam o IMC dentro da faixa de referéncia (70,9%), enquanto 222 participantes
possuiam a % GC anormal (63,2%) e 306 tinham a medida da CC alterada (87,2%). Para 0s
indices antropométricos, também foram observadas alteracbes na maioria das participantes:
92,0% para a RCQ (n=323), 75,8% para a RCE (n=266) e 80,6% para o IC (n= 283) (Tabela
3).

Para as variaveis associadas ao metabolismo de carboidratos, foi encontrado que
32,2% das mulheres apresentavam glicemia de jejum elevada (n=113), enquanto apenas 3,7%
possuiam niveis de insulina alterados (n=13). J& em relacdo aos indices que avaliam a
resisténcia a insulina, foi observado que 66 mulheres apresentavam resultados alterados para o
HOMA-IR (18,8%) e 236 para 0 QUICK (67,2%). No que tange ao perfil lipidico, foram
observadas alteracGes nos niveis de TG de 47 mulheres (13,4%), assim como no CT de 257
(73,2%) participantes e no HDL-c de 47 (13,4%). Pra célcio e fosforo, foram observadas
alteracdes em uma pequena parcela das voluntérias: 15,7% para calcio (n=55) e 15,4% para
fosforo (n=54) (Tabela 3).
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TABELA 3. Variaveis antropométricas e laboratoriais das participantes do estudo

Normais

Alteradas

VARIAVEIS o) re}ﬁggz " Referéncia
Antropomeétricas
IMC 102 (29,1) 249 (70,9) 18,5 - 24,9 kg/m? ABESO, 2009
GC 129 (36,8) 222 (63,2) 23% - 34% GALLASOEER etal,
cC 45 (12,8) 306 (87,2) <80 cm WHO, 1998
RCQ 28 (8,0) 323(92,0) <0,80 WHO, 2018
RCE 85 (24,2) 266 (75,8) <0,53 PITANGA; LESSA, 2006
IC 68 (19,4) 283 (80,6) <1,22 PITANGA; LESSA, 2004
Laboratoriais
CT 94 (26,8) 257 (73,2) < 190 mg/dL SBAC, 2016
TG 244 (69,5) 107 (30,5) < 150 mg/dL SBAC, 2016
HDLc 304 (86,6) 47 (13,4) > 40 mg/dL SBAC, 2016
Glicemia 238 (67,8) 113 (32,2) <100 mg/dL ADA, 1997
Insulina 338 (96,3) 13 (3,7) 2,0 — 25,0 pUl/mL BURTIS et al., 2008
HOMA-IR 285 (81,2) 66 (18,8) <30 LIMA; SOUZA, 2007
QUICK 115 (32,8) 236 (67,2) >0,38 GUTCH et al., 2015
Célcio 296 (84,3) 55 (15,7) 8,4 -10,2 mg/dL ACSS, 2019
Fosforo 297 (84,6) 54 (15,4) 3,0 - 4,5 ng/dL ACSS, 2019

Nota: MC = Indice de Massa Corporal; GC = gordura corporal; CC = circunferéncia da cintura; RCQ = relacio
cintura-quadril; RCE = relagéo cintura-estatura; 1C = indice de conicicidade; TG= triglicérides; CT= colesterol
total; HDL-c= lipoproteina de alta densidade; LDL-c= lipoproteina de baixa densidade; HOMA-IR=

Homeostasis Model Assessment - Insulin Resistance; QUICK= Quantitative Insulin sensitivity Check Index.

5.2. Niveis séricos de vitamina D e frequéncia de hipovitaminose D

Em relacdo aos niveis de vitamina D das participantes, o descritivo dos resultados foi
mostrado nas Figuras 4 e 5.

A maior parte das mulheres possuia concentragdes séricas de vitamina D superiores a
20 ng/mL (83%, n=290), sendo o valor médio igual a 26,45+8,70 ng/mL, variando de 2,40
ng/mL a 58,95 ng/mL. Portanto, foi observado que 17% (n=61) das mulheres apresentavam
hipovitaminose D (SBEM, 2014).

No que diz respeito a avaliacdo dos niveis de vitamina D por quartis, foram
encontrados 0s seguintes pontos de corte:

e Primeiro quartil: Niveis de vitamina D < 21,0 ng/mL;

e Segundo quartil: Niveis de vitamina D entre 21,0 ng/mL e 26,99 ng/mL;



Terceiro quartil: Niveis de vitamina D entre 27,0 ng/mL a 30,99 ng/mL;

Quarto quartil: Niveis de vitamina D > 31,0 ng/mL.

Frequéncia

60,0

50,0

40,09

30,09

20,09

10,09

i —

T 1
200 30,0 40,0 50,0

Vitamina D (ng/imL)

T
0,0

Média = 26 445
Desvio padrdo = §,7002
M =733

FIGURA 4. Niveis séricos de vitamina D das participantes avaliadas.

B Com hipovitaminose D

= Niveis normais de vitamina D

FIGURA 5. Frequéncia de hipovitaminose D nas participantes estudadas.
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5.3. Associacdo dos niveis de vitamina D com variaveis antropométricas,
laboratoriais e clinicas

5.3.1. Variaveis antropométricas

Neste trabalho, foram avaliados os seguintes pardmetros antropométricos: peso, IMC,
GC, CC, RCQ, RCE e IC (Tabela 3).

TABELA 4. Variaveis antropométricas das participantes de acordo com os quartis de vitamina D.

Vitamina D - Mediana (1° - 3° quartil)

VARIAVEL 1° quartil 2° quartil 3° quartil 4° quartil p
(<21,0ng/mL) (21,0-26,9ng/mL) (27,0-30,9 ng/mL) (> 31,0 ng/mL)
72,2 67,1 66,9 63,8
Peso (kg) 0,016
(63,6 - 79,8) (59,5-77,5) (62,2 - 74,5) (58,4 - 75,9)?
28,5 26,8 26,9 25,6
IMC (kg/m?) 0,009
(25,8-31,7) (24,4 - 31,3) (24,3 - 30,2) (23,1 - 28,8)?
38,0 36,0 36,0 34,0
GC (%) 0,023
(34,0 - 42,0) (31,8-41,0) (30,0 - 40,3) (29,5 - 39,0)?
98,0 91,0 90,5 88,0
CC (cm) 0,003
(88,5 -101,0) (82,0 -101,3) (83,8 - 99,0) (82,0 - 98,0)?
0,91 0,88 0,88 0,88
RCQ 0,038
(0,86 - 0,96) (0,83 -0,93) (0,84 - 0,92) (0,84 - 0,94)
0,61 0,58 0,57 0,57
RCE 0,006
(0,56 - 0,64) (0,53 - 0,65) (0,52 - 0,62)? (0,51 - 0,62)?
1,31 1,28 1,27 1,27
IC 0,016
(1,26 - 1,37) (1,23-1,34) (1,22 - 1,33)? (1,22 - 1,34)?

Nota: 2 = p< 0,05 quando comparado com o 1° quartil; IMC = Indice de Massa Corporal; GC = gordura corporal;
CC = circunferéncia da cintura; RCQ = relacdo cintura-quadril; RCE = relacdo cintura-estatura; IC = Indice de
conicicidade.

Para todas as variaveis antropométricas estudadas, foram encontrados melhores

resultados nas mulheres que tinham niveis mais elevados de vitamina D (> 31,0 ng/mL) em
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comparagdo aquelas com niveis mais baixos. Além disso, foi observada uma tendéncia de
melhoria dos parametros antropométricos a medida que se passava do primeiro quartil para o
segundo, terceiro e quarto quartis (Tabela 4).

A andlise estatistica mostrou que as mulheres com niveis mais elevados de vitamina D,
categorizadas no quarto quartil, tinham significativamente menor peso (63,8 kg x 72,2 Kkg;
p=0,009); IMC (25,6 kg x 28,5 kg; p=0,005); GC (34% x 38%,; p=0,013); CC (88 cm x 98cm;
p=0,002); RCE (0,57 x 0,61; p=0,006) e IC (1,27 x 1,31; p=0,027) em comparac¢do aquelas do
primeiro quartil. Além disso, para a RCE também foi observada diferenca significativa na
comparacdo entre os quartis trés e um (0,57 x 0,61, respectivamente; p=0,028). Para a RCQ
foi observada diferenca significativa na comparacgéo geral (p=0,038), mas ndo na comparagéo
aos pares (p>0,05) (Tabela 4).

5.3.2. Variaveis laboratoriais

Em relacéo as varidveis e indices laboratoriais, no presente trabalho foram avaliados o
perfil lipidico, glicemia e insulina de jejum, HOMA-IR, QUICK, calcio e fdsforo das
participantes (Tabela 5).

A andlise dos resultados mostrou que os niveis séricos de TG, ndo-HDL, glicemia de
jejum e insulina foram mais baixos nas participantes que apresentaram maiores concentracoes
de vitamina D (Tabela 5).

A avaliacdo do perfil lipidico de acordo com os niveis de vitamina D das participantes
mostrou resultados significativamente mais baixos de TG (109 mg/dL x 137,5 mg/dL;
p=0,002) e mais elevados de HDL-c (59,0 mg/dL x 48,5 mg/dL; p=0,00) na comparacdo do
quarto quartil com o primeiro quartil de vitamina D. Além disso, os resultados de HDL-c
foram significativamente melhores quando o segundo quartil foi comparado ao primeiro (55,5
mg/dL x 48,5 mg/dL; p=0,016).

Para CT, LDL-c e ndo-HDL ndo foram observadas diferengas significativas na
comparacdo dos diferentes quartis de vitamina D. Apesar disso, também foram observados
resultados mais baixos no quarto quartil quando comparado ao primeiro quartil: CT (207,0
mg/dL x 211,0 mg/dL; p=0,285); LDL-c (124,6 mg/dL x 128,6 mg/dL; p=0,304) e ndo-HDL-
¢ (149,0 mg/dL x 168,0 mg/dL; p=0,082) (Tabela 5).



TABELA 5. Variaveis e indices laboratoriais de acordo com os quartis de vitamina D.

Vitamina D - Mediana (1° - 3° quartil)

; 1° quartil 2° quartil 3° quartil 4° quartil
VARIAVEL
(<21,0ng/mL) (21,0-26,9ng/mL) (27,0-30,9ng/mL) (>31,0 ng/mL)
137,5 115,0 116,0 109,0
TG (mg/dL) 0,004
(102,0 - 196,0) (82,3 - 169,8) (89,5 - 159,0) (75,0 - 144,0)?
2110 218,5 2140 207,0
CT (mg/dL) 0,285
(186,8 - 246,3) (192,5 - 244,5)? (196,0 - 236,3) (174,5 - 239,0)
48,5 55,5 54,5 59,0
HDL-c (mg/dL) 0,001
(39,8 - 60,0) (46,0 - 67,3)? (45,8 - 65,0) (48,5-67,5)2
1286 1376 129,0 124.6 0,304
LDL-c (mg/dL) (113,3-161,2) (111,5-157,1) (113,7 - 161,6) (97,4 - 155,3) '
Néo-HDL-¢ (mg/dL) 168 160,5 157.0 1490 0,082
(138,0 - 190,0) (133,0 - 182,3) (135,8 - 180,3) (116,5 - 179,0)
94,0 93,0 92,5 89,0
Glicemia (mg/dL) 0,152
(88,8 - 106,0) (87,0 - 104,0) (87,0 -101,3) (84,0 - 99,0)
. 7,9 7,4 59 58
Insulina (nUI/mL) 0,015
(4,8-11)9) (4,6 - 10,6) (4,4-10,1) (4,2-7,9)p
HOMA-IR 1,68 1,64 141 1,31 0,001
(1,11 - 3,00) (1,02 -2,57) (1,05-2,71) (0,89 —1,74)?
0,35 0,35 0,36 0,37
QUICK 0,015
(0,32 - 0,38) (0,33 -0,38) (0,33 -0,38) (0,35 - 0,39)?
. 9,7 9,6 9,7 9,7
Calcio (mg/dL) 0,622
(9,3-10,2) (9,3-9,9) (9,4-10,1) (9,4 -10,0)
3.8 3.8 3,8 39
Fosforo (mg/dL) 0,133
(3,5-4,2) (34-41) (35-41) (3,5-4,2)
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Nota: # = p< 0,05 quando comparado com o 1° quartil; TG= triglicérides; CT= colesterol total; HDL-c=
lipoproteina de alta densidade; LDL-c= lipoproteina de baixa densidade; HOMA-IR= Homeostasis Model
Assessment - Insulin Resistance; QUICK= Quantitative Insulin sensitivity Check Index.
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Os resultados deste trabalho mostraram valores menores da glicemia de jejum, insulina
e HOMA-IR quando os niveis séricos de vitamina D estavam mais elevados (Tabela 5). A
analise estatistica ndo mostrou diferenca significativa entre os quartis de vitamina D e glicose
(94,0 mg/dL x 93,0 mg/dL x 92,5 mg/dL x 89,0 mg/dL; p=0,152). Ja para insulina, HOMA-IR
e QUICK foram encontrados resultados significativamente melhores no quarto quartil de
vitamina D em compara¢do ao primeiro: insulina (5,8 pUI/mL x 7,9 pUI/mL; p=0,021),
HOMA-IR (1,31 x 1,68; p=0,015) e QUICK (0,35 x 0,37; p=0,015) (Tabela 5).

Os niveis sericos de célcio e de fosforo ndo apresentaram diferencas significativas em
relacdo as variagdes de concentracdo de vitamina D (p=0,622 e p=0,133, respectivamente). Os
resultados medianos de célcio variaram de 9,6 mg/dL a 9,7 mg/dL entre os quartis da vitamina

D, a0 passo que os niveis medianos de fésforo variaram de 3,8 mg/dL a 3,9 mg/dL (Tabela 5).

5.3.3. Pressao arterial

A Tabela 6 mostra os resultados obtidos na medida da pressdo arterial das
participantes.

TABELA 6. Pressao arterial das participantes de acordo com os quartis de vitamina D.

Vitamina D - Mediana (1° - 3° quartil)
VARIAVEL 1° quartil 2° quartil 3° quartil 4° quartil 0
(<21,0ng/mL) (21,0-26,9 ng/mL) (27,0 —30,9 ng/mL) (> 31,0 ng/mL)

129,5 132,5 130,0 130,0
PAS (mmHg)
(120,0 - 140,0) (120,8 - 145,3) (121,0 - 142,3) (122,0 - 144.5)
82,0 84,0 82,0 83,0
PAD (mmHg) 0,815
(78,0 - 90,0) (78,0 - 90,3) (77,0 - 88,3) (77,5 - 89,5)

Nota: PAS = Pressao arterial sistélica. PAD = Pressao arterial diastolica.

Em todos os quartis de vitamina D avaliados, os valores medianos da pressdo arterial
sistolica e diastolica estavam abaixo ou muito proximos a referéncia (<129mmHg para PAS e
<84 mmHg para PAD). Além disso, foi observada varia¢do sutil nos valores presséricos das
participantes de acordo com os quartis de vitamina D: 129,5 mmHg x 132,5 mmHg x 130,0

mmHg x 130,0mmHg para PAS; e 82,0 mmHg x 84,0 mmHg x 82,0 mmHg x 83,0 mmHg
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para PAD. Desta forma, a analise estatistica ndo mostrou diferenca na PA entre os quartis de
vitamina D (p=0,815 para PAS e PAD) (Tabela 6).

5.3.4. Sindrome metabdlica

A Tabela 7 mostra a frequéncia de SM nas participantes avaliadas, de acordo com o0s
niveis séricos de vitamina D.

A maior parte das mulheres categorizadas no primeiro quartil de vitamina D foram
classificadas como portadoras de SM (53,9%; n=41). Por outro lado, a frequéncia de SM foi
progressivamente inferior no segundo (44,4%; n=48), terceiro (47,4%; n=36) e quarto quartis
(34,1%; n=31, respectivamente). Apesar disso, a analise estatistica ndo mostrou diferenca

entre os grupos avaliados (p=0,071).

TABELA 7. Frequéncia de sindrome metabolica nas participantes de acordo com o0s quartis

de vitamina D.

Vitamina D — n (%)
SM 1° quartil 2° quartil 3° quartil 4° quartil p
(<21,0ng/mL)  (21,0-26,9 ng/mL) (27,0-30,9ng/mL) (>31,0 ng/mL)

Sim 41 (53,9 48 (44,4 36 (47,4 31 (34,1
(53,9) (44,4) (47,4) (34.1) 0071

Néo 35 (46,1) 60 (55,6) 40 (52,6) 60 (65,9)

Nota: SM = Sindrome metabdlcia
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6. DISCUSSAO

Evidéncias mostram que a menopausa esta associada ao declinio dos niveis de
vitamina D, o que pode ser explicado pela diminuicdo da exposi¢do solar e por alteracdes
cutaneas que ocorrem com o envelhecimento reprodutivo, as quais afetam a capacidade da
pele de converter o 7-dehidrocolesterol em pré-vitamina D3 (HOSSEIN-NEZHAD et al.,
2013; GINTER et al, 2013). Além disso, estudos vém demonstrando uma relacdo complexa
entre o metabolismo da vitamina D e do estrogénio (LERCHBAUM, 2014).

Nesse trabalho foi observada baixa frequéncia de hipovitaminose D em mulheres na
pGs-menopausa de Ouro Preto, MG e a associacdo dos niveis séricos desse hormdnio com as

varidveis antropométricas e laboratoriais avaliadas.

6.1. Frequéncia de hipovitaminose D

E bem determinado que a prevaléncia de hipovitaminose D é elevada em diversas
regides geograficas, incluindo o Brasil. Além disso, estudos ja demonstraram que a
deficiéncia de vitamina D pode acometer mais de 90% dos individuos, dependendo da
populacgdo estudada (HOLICK, 2017; MITHAL, WAHL, BONJOUR, 2009).

Uma revisdo sistematica sobre a prevaléncia de hipovitaminose D em mulheres na
p6s-menopausa avaliou 32 estudos de todo 0 mundo. Os resultados dessa revisdo mostraram
que, das 21.236 mulheres avaliadas, 16.440 (77,4%) tinham baixas concentracdes séricas de
vitamina D (<30 ng/mL) (VALLADARES, SIMOES, SCHMITT et al., 2019). A prevaléncia
relatada de hipovitaminose D variou de 29% nos Estados Unidos (HACKER-THOMPSON,
SCHLOETTER, SELLMEYER, 2012) a 99,4% na China (ZHAO, XIA, NIE et al., 2011). J&
estudos brasileiros mostram uma prevaléncia de hipovitaminose D em mulheres na pés-
menopausa, variando de 15 a 67%, dependendo da regido e dos valores de referéncia
utilizados (KUCHUK, 2009; RUSSO, 2009; LIPPS, 2006).

H& controvérsias em relacdo aos valores de referéncia da vitamina D em diferentes
instituicdes mundiais, como a Endocrine Society, o Institute of Medicine e a Sociedade
Brasileira de Endocrinologia e Metabologia (MAEDA, BORBA, CAMARGO et al., 2014).

Em 2018, a Sociedade Brasileira de Patologia Clinica/Medicina Laboratorial e a
Sociedade Brasileira de Endocrinologia e Metabologia publicaram um consenso alterando a
interpretacdo dos resultados de vitamina D no Brasil. O referido consenso orientou que

valores de vitamina D acima de 20 ng/mL sejam considerados desejaveis para a populagéo



38

saudavel (SBPC/ML, SBEM, (2018). Antes desse posicionamento, pacientes com niveis de
vitamina D < 20 ng/mL eram considerados com deficiéncia, entre 21 e 29 ng/mL com
insuficiéncia e > 30 ng/mL com suficiéncia da vitamina. Sendo assim, muitos estudos
consideram mulheres com niveis < 30 ng/mL com hipovitaminose D, o que pode justificar a
menor prevaléncia de vitamina D observada neste trabalho. Além disso, muitos estudos
avaliam especificamente mulheres na pds-menopausa pacientes de ambulatérios de
endocrinologia (SILVA, 2008; LIPS, 2006), com osteoporose ou baixa massa 6ssea (RUSSO,
2009; LIPS, 2006), o que ajuda a explicar a menor frequéncia de hipovitaminose D no

presente trabalho em comparacéo aos outros estudos citados.

6.2. Variaveis antropométricas

Neste trabalho, foi analisada a relacdo entre os niveis de vitamina D e os parametros
antropométricos das participantes, incluindo peso, IMC, GC, CC, RCQ, RCE e IC. Avaliando
0s quatro quartis, foi observada uma tendéncia notdria de melhoria em todas as variaveis
antropométricas em funcéo do aumento dos niveis séricos de vitamina D.

Esses achados podem ser justificados pelo aumento dos niveis de PTH, o que ocorre
em funcdo dos baixos niveis de vitamina D. Com a elevacdo das concentracBes séricas do
PTH ha aumento do influxo de célcio nos adipdcitos, o que aumenta a lipogénese e leva ao
ganho de peso e ao acumulo significativo de gordura (PERNA, 2019; PARIKH, EDELMAN,
UWAIFO, FREEDMAN, et al., 2004). Além disso, o aumento do tecido adiposo também esta
associado ao sequestro da vitamina D, que é lipossoluvel, da circulagdo sanguinea, o que pode
reduzir ainda mais as concentracgdes séricas deste pro-horménio (SALEHPOUR et al., 2012).

Outros trabalhos também mostraram que niveis mais elevados de vitamina D tém uma
correlacdo negativa com o indice de massa corporal (IMC), peso e porcentagem de gordura
corporal em mulheres na poés-menopausa e em outras populacbes (PERNA, 2019;
LERCHBAUM, 2014; SCHUCH, GARCIA, MARTINI, 2009; GREGORI et al., 2002). Além
disso, vem sendo relatado que a suplementagcdo com vitamina D pode melhorar os pardmetros
antropométricos. Um ensaio clinico realizado com 77 mulheres obesas ou com sobrepeso
mostrou que a suplementacdo de vitamina D por doze semanas foi associada a reducdo da
massa corporal gorda (SALEHPOUR et al., 2012). Alem disso, uma revisdo sistematica e

metanalise mostrou que, apesar de serem necessarios mais estudos, a suplementacdo de



39

vitamina D pode representar uma opcao terapéutica potencial para perda de peso (PERNA,
2019).

6.3. Variaveis Laboratoriais

Sobre o perfil lipidico das participantes, as alterac6es significativas foram observadas
para 0s niveis de TG e HDL-c, sendo que para TG a relacdo com a vitamina D foi
inversamente proporcional, enquanto para HDL-c foi diretamente proporcional. Neste
contexto, é mostrado que niveis ideais de vitamina D podem estar associados a um perfil
lipidico satisfatorio e a diminuicgdo de fatores de risco de doencas cardiovasculares.

A vitamina D regula o metabolismo do célcio e do PTH (MOREIRA et al., 2004).
Assim, quando as concentracdes séricas de vitamina D sdo adequadas e mais elevadas ha
aumento da absorc¢do intestinal de célcio, o que pode reduzir a absorcédo intestinal de acidos
graxos (WANG Y., SI, LIU, WANG Z et al., 2016). Além disso, com niveis elevados de
vitamina D nédo ha ativacdo do PTH, que normalmente estd associado a inibicdo da atividade
lipolitica. Com isso, pode haver aumento da lipGlise e reducdo dos niveis de TG (KIM,
JEONG, 2019; ZITTERMANN, FRISCH, BERTHOLD, GOTTING, 2009). A vitamina D
pode ainda afetar o0 metabolismo das lipoproteinas e reduzir a sintese e a secrecao de TG no
figado. Consequentemente, um alto nivel de vitamina D induz uma diminui¢do nos niveis de
TG e VLDL-c e um aumento no nivel de HDL-c (KIM, JEONG, 2019).

Um estudo realizado com mulheres polonesas também mostrou que niveis adequados
de vitamina D estavam associados ao aumento de HDL-c e a reducdo do CT e LDL-c apds a
menopausa (PNKAS, BOJAR, GUJSKI et al., 2017). Além disso, outros trabalhos
relacionaram a deficiéncia de vitamina D com um aumento das chances de hiperlipidemia e
SM (KIM, JEONG, 2019; BAKER et al., 2012).

A relacdo entre a concentragdo sérica de vitamina D e a incidéncia de DMT2 e de
resisténcia a insulina séo temas de discussdes recorrentes na literatura. Alguns estudos vém
mostrando que existe uma relagdo direta entre a hipovitaminose D e 0 aumento da incidéncia
de DMT2 (WANG, 2013). Enquanto isso, outros pesquisadores afirmam que, embora haja
boas evidéncias de que existe uma associacdo entre a deficiéncia de vitamina D e uma
anormalidade do sistema de homeostase da glicose, ha poucos estudos que mostram que a
suplementacdo de vitamina D leva a uma melhora na funcdo deste sistema (EL-FAKHRI et
al., 2014).
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No presente trabalho, apesar da andlise estatistica ndo ter mostrado diferenca
significativa, foram encontrados niveis sericos levemente mais baixos de glicose nas
participantes que possuiam concentracfes séricas mais elevadas de vitamina D. Além disso, a
vitamina D também foi associada significativamente a niveis mais baixos de insulina e a
menor resisténcia a insulina nas participantes.

Véarios mecanismos tém sido propostos para explicar o papel potencial papel da
vitamina D no metabolismo da glicose, como a estimulacdo direta da secrecdo de insulina
através do receptor de vitamina D nas células beta pancreaticas, reducdo da inflamacao
sistémica, e subsequente melhora na resisténcia a insulina, e melhoria na resisténcia periférica
a insulina por meio dos receptores de vitamina D presentes nos muasculos e no figado (LEE,
IYER, LIU et al., 2017; PARK, KIN, KANG, 2016; ZHOU, HOU, GUO et al., 2008;
GYSEMANCS, CARDOZO, CALLEWAERT et al., 2004).

Outros pesquisadores também avaliaram a relagdo entre os niveis de vitamina D e 0s
niveis glicémicos em mulheres entre 35 e 74 anos e mostraram que concentracdes mais baixas
de vitamina D estavam associadas a niveis mais altos de glicose, resultados similar ao obtido
neste trabalho (PEREZ-LOPEZ, CHEDRAUI, PILZ, 2020). Por outro lado, uma revisdo de
literatura recente mostrou que os estudos realizados até os dias atuais ndo produziram
evidéncias suficientes para apoiar um papel para a suplementacéo de vitamina D na gestéo de
estados metabdlicos alterados, como diabetes melittus tipo 1, resisténcia a insulina ou DMT2
(MADDALONI et al., 2018). Assim, é destacada a importancia continua de novos estudos
gue possam estabelecer melhor o papel da vitamina D no metabolismo de carboidratos da
populacdo em geral e também em mulheres na pds-menopausa.

Estudos ja demonstraram que o0s niveis de vitamina D podem impactar as
concentracdes de calcio e fosforo no sangue, uma vez que esta exerce uma agao reguladora
dos niveis séricos destes ions (SILVA, 2007). Neste sentido, seria esperado observar
alteracOes nos niveis de célcio de fosforo conforme a variagdo na concentracao de vitamina D.
Entretanto, isto ndo foi observado neste trabalho. Este fato pode ser explicado pela
metodologia empregada nas dosagens, uma vez que foi dosado calcio total e ndo o célcio
ibnico, que é fracdo biologicamente ativa. Assim, as concentracfes de albumina, bem como o
pH sanguineo podem ter interferido nos resultados. Além disso, fatores dietéticos que
influenciam nos niveis de calcio e fosforo, ndo foram avaliados neste estudo. Portanto, é
recomendado que novos estudos mais detalhados sejam conduzidos a fim de entender melhor

o0 papel da vitamina D sobre o0s niveis de célcio e fosforo em mulheres na pds-menopausa.
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6.4. Pressdo Arterial

Alguns estudos ja reportam que niveis séricos de vitamina D sdo inversamente
associados a pressao arterial e a atividade da renina, o que pode levar a ativacdo inadequada
do sistema renina-angiotensina, cuja regulacdo ja é impactada pela propria menopausa em si
(IMAOKA, MORIMOTO, KITANO, et al., 1991; LERCHBAUM, 2014). Contudo, neste
trabalho ndo foi observada relacdo entre as concentracGes de vitamina D e 0s niveis
pressoricos das participantes.

Esse dado pode ser justificado pelo fato de que os valores medianos da presséo arterial
sistolica e diastolica das participantes estavam abaixo ou muito préximos a referéncia, o que
pode ter dificultado que as alteracfes na pressdo arterial fossem observadas. Além disso, no
presente trabalho 38,7% das mulheres afirmaram ser portadoras de hipertensdo e usuarias de
anti-hipertensivos, o que pode ter feito com que, no momento da aferigdo, a pressdo arterial
estivesse controlada em funcdo do medicamento.

Um ensaio clinico recente realizado com mulheres norte-americanas na pos-
menopausa também ndo encontrou associacdo entre os niveis de vitamina D e a reducdo dos
niveis pressoricos (KAWAK, HONG, CHOI, 2020).

6.5. Sindrome Metabdlica

Estudos vém demonstrando uma correlacéo inversa entre os niveis séricos de vitamina
D e algumas altera¢des, como SM, intolerancia a glicose, hipertenséo, obesidade, resisténcia a
insulina, doenca cardiaca isquémica e acidente vascular cerebral (WIMALAWANSA, 2018;
FORD, ZHAO, TSAl et al., 2011; MAJUMDAR, NAGARAJA, CHISTOPHER, 2011).

No presente estudo, apesar de ndo ter sido encontrada diferenca significativa, foi
observada reducdo consideravel da frequéncia de SM quanto maior a concentracao sérica de
vitamina D. Este achado é relevante, considerando a elevada frequéncia de SM apds a
menopausa e que essa sindrome é responsavel por mais de metade das mortes por doenca
cardiovascular (PU, TAN, YU et al., 2017; ROSSI, NUZZO, ORIGLIANI et al., 2008).

Um estudo que avaliou 340 mulheres tailandesas na pds-menopausa também mostrou
que baixos de vitamina D estavam associados ao aumento da frequéncia de SM
(JEENDUANG, PLYGUANG, HORPET, 2014). Além disso, um trabalho recente, também

realizado com mulheres brasileiras na pds-menopausa, mostrou que a suplementacdo de
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vitamina D por 9 meses resultou na reducdo dos fatores de risco e na frequéncia de SM
(FERREIRA, CANGUSSU, BUELONI-DIAS, et al., 2020).
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7. CONCLUSAO

Os resultados deste trabalho mostraram que a frequéncia de hipovitaminose D em
mulheres na pés-menopausa residentes em Ouro Preto/MG foi baixa. Além disso, foi
observado que mulheres com niveis mais elevados de vitamina D apresentaram melhores
parametros antropométricos e laboratoriais, bem como menor frequéncia de sindrome
metabolica em relacdo aquelas com niveis mais baixos da vitamina. Desta forma, a
manutencdo dos niveis de vitamina D em concentra¢des adequadas pode contribuir para a

prevencdo de alteracGes metabdlicas que acontecem na pos-menopausa.
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ANEXO II: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

Vocé estd sendo convidada a participar do projeto “ASPECTOS CLINICOS,
SOCIOECONOMICOS, PSICOSSOCIAIS E QUALIDADE DE VIDA EM
MULHERES NO CLIMATERIO” que busca conhecer as condi¢des de vida e salde de
mulheres residentes na sede do municipio de Ouro Preto, e que estejam com idade entre 40 e
65 anos. Para isto sera necessario realizar algumas perguntas a respeito da sua saude e das
suas atividades, sendo nosso objetivo conhecer a relacdo de algumas situacdes, sintomas e
atitudes das mulheres quanto a menopausa. Para isto, vamos avaliar os sintomas e qualidade
de vida, peso, altura, circunferéncia de cintura, presséo arterial e realizar exames de sangue.

Inicialmente vocé sera entrevistada por profissional ou aluno treinado. As perguntas da
entrevista se referem aos seus dados pessoais (idade, data de nascimento, endereco, telefone,
doencas, medicamentos, habitos de vida, etc), a seu histérico familiar de doengas, a sintomas
relacionados a fase de climatério/menopausa e a fatores associados com problemas 0sseos
(osteoporose) e com sua qualidade de vida. Tudo que vocé responder sera estritamente
confidencial, as informacGes coletadas das participantes do estudo serdo usadas apenas em
relatos cientificos, sem nenhuma identificacdo pessoal.

Além disso, serd medida pressdo arterial, peso, altura e circunferéncia de cintura.

Posteriormente, serd coletada uma amostra de 10,0 mL de sangue de seu braco, apos
jejum de 12 a 14 horas, destinada a dosagem de glicose, colesterol total e fraces,
triglicerideos, acido Urico, calcio, fosfatase alcalina, creatinina, ureia, calcio, fdsforo,
fosfatase alcalina e os hormonios da tireoide (TSH e T4 livre). O sangue coletado néo
utilizado sera descartado e ndo sera aproveitado em outros estudos. Para a realizacdo destes
exames é necessario vocé ficar de jejum por 12 a 14 horas, sendo permitida a ingestdo de
agua. As possibilidades de riscos a sua salde durante a execucdo deste trabalho serdo
minimas, uma vez que a coleta de sangue sera feita dentro das normas estabelecidas pelo
laboratério, com material descartavel (seringas, agulhas e luvas). E importante salientar que
para a coleta de sangue basta uma simples puncdo na veia de seu braco, a qual ndo é dolorosa
guando feita com técnica adequada. O procedimento sera realizado por profissional altamente
qualificado e devidamente habilitado para realizar esse procedimento. Alem disso, todo o
material sujo proveniente da manipulacdo do sangue serd devidamente esterilizado antes do

descarte e lavagem. As medidas de peso e altura serdo feitas com os cuidados necessarios para
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que vocé ndo corra risco de escorregar e cair. Serd necessario tomar um pouco do seu tempo
(cerca de 20 minutos) para a aplicacdo de questionarios.

Os resultados dos exames laboratoriais serdo devolvidos a vocé por profissional de
salde ligado ao projeto e, caso seja necessario, vocé serd encaminhada a consulta médica.
Estes resultados podem permitir a deteccdo precoce de alguma patologia. Vocé podera
participar de atividades educativas que informardo e ajudardo a esclarecer duvidas sobre o
climatério/menopausa. Os dados obtidos servirdo para a elaboracdo de um banco de dados e
podera contribuir para o desenvolvimento de propostas voltadas para a mulher climatérica,
com vistas a promover um envelhecimento feminino mais sadio e com maior qualidade de
vida.

Sua participacdo nesse projeto € voluntaria. A qualquer momento, vocé podera
recusar-se a continuar a entrevista, a responder perguntas especificas ou mesmo retirar seu
consentimento, sem que isto cause qualquer prejuizo em relacdo as etapas do projeto que vocé
participou ou ao seu atendimento pela Unidade de Saide Municipal. Vocés ndo ser&o
remunerados e nem terdo gastos por sua participacdo na pesquisa, mas se tiverem, serao
ressarcidos pela coordenadora ou serdo indenizados caso comprovado danos ou
prejuizos decorrentes da pesquisa.

Os dados/resultados gerados neste projeto de pesquisa serdo armazenados em um
computador, protegido por senha, na sala G2 da professora Maria Ruth Gongalves Gaede
Carrillo, coordenadora deste estudo, na Escola de Farméacia da UFOP, localizada no campus
da Universidade Federal de Ouro Preto, Bauxita, Ouro Preto, por um periodo minimo de 5
(cinco) anos.

Vocé podera esclarecer qualquer davida sobre o projeto com a coordenadora e
responsavel por este projeto, professora Maria Ruth Goncalves Gaede Carrillo, de segunda a
sexta-feira, de 8:00h as 11:00h e de 13:00h as 17:00h horas, no Departamento de Analises
Clinicas, Escola de Farmacia, UFOP, campus universitério, telefone (31) 3559-1096. Vocé
também podera entrar em contato com o Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal de Ouro Preto no Campus Universitario, Morro do Cruzeiro, ICEB 11, sala 29, pelos

telefones (31) 3559-1368 ou pelo e-mail propp@ufop.br

PROTOCOLO DE ACEITE
Fui informada dos objetivos do projeto “ASPECTOS CLINICOS,
SOCIOECONOMICOS, PSICOSSOCIAIS E QUALIDADE DE VIDA EM
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MULHERES NO CLIMATERIO” de maneira clara e detalhada. Esclareci minhas duvidas
e sei que a qualquer momento poderei solicitar novas informagdes.

Em caso de davidas poderei entrar em contato com a professora Maria Ruth
Goncalves Gaede Carrillo (coordenadora), pelo telefone (31) 3559-1096 ou com o Comité de
Etica em Pesquisa — CEP/UFOP, Universidade Federal de Ouro Preto, Campus Universitario
— Morro do Cruzeiro - Tel.: (31) 3559-1368 - e-mail: cep@propp.ufop.br.

Eu, declaro que, ap0s convenientemente

esclarecido e ter entendido o que me foi explicado, aceito participar da pesquisa.

Ouro Preto, de de 202

Assinatura do voluntério ou seu responsavel legal Documento de identidade

Assinatura do pesquisador responsavel Assinatura do pesquisador orientador



ANEXO I1I: Ficha Clinica de Climatério

FICHA CLINICA DE CLIMATERIO

Tdentificacio QV Data- PSF/UBS:

Nome: Profisséo:

Endereco:

Cidade: UF: Telefone

Data de nascimento: /[ Idade: (4044 ( 14549 ( )50-54 ( )55-60 ( )61-65
Escolaridade { )Nenhuma ({ )1°Gran ( )2° Grau () Superior

Estado Civil () Sem companherro () Com companheiro

Numero de filhos:

Sistema de Saude: () Publico () Particular () Ambos
Renda da mulher: { ) <1salario ( )1 salario { )1-2salarios () 3-5salarios ( ) >5salarios ( )INR
Renda Familiar: () <lsalario ( )1 salario () 1-2salarios ( ) 3-5salarios ( ) >5salarios ( JNR

Antecedentes Pessoais

Hipertensido ( N ( S Nefropatia ( )N ( S Tabagismo ( N ( S
Diabetes ( N ( )Ss Hepatopatia ( IN ( )s Etilismo ( N ( s
Osteoporose ( N ( S Gastrite/Colecist ( )N ( )S Atividade fisicareg( )N( )S
Tireoidopatia { N ( )8 Trombose ( N ( )s Qual?

Cancer ( JN ( )SQual?

Cuurgia ( )N ( )SQual?

Cardio-cerebrovascular ( N ( )SQual?

Neuro-psiquiatrico ( JN ( )S5Qual?

Medicamentos ( IJN ( )SQual?

Internacio (ult. ano) ( )N ( )SPorqué?

Antecedentes Familiares (pai, mie e/ou irmsos)

Cancer de mama ( IN({ s Céncer ovario ( IN({ S Osteoporose ( IN( S
Cancer colodowitero ( )N( S Céancerdecolon ( )N ( )S Cardio-cerebrovascular ( )N ( ) S
Outros?

Antecedentes Tocoginecologicos

Idade da Menarca: Ciclos regulares ( IN ( )8 DUM __ . (més/ano)

Atividade Sexual ( )N (  )S Idade da menopausa: Tempo de Menopausa:

Tipo de Menopausa

Natural ( IN ( )8 Cirirgica ( N ( )8 Quumioterapica ( JN ( )S
Radioterdpica { IN{ )8 Histerectomia { N ( )8 Ooforectomia { )N s
Uso prévio de hormanios

Pilula ( JN ( )8 Qual? Tempo de uso:

TH ( JN ( )8 Qual? Dose: Tempo de uso:

Vocé faz (ou ja fez) uso de algum tipo de chd ou outro tratamento/alimento para diminuir os sintomas da menopausa?

C N ¢ s ( INR
Qual(is)?

- Parte - Formadeuso | Local | No.da | Haquanto | Com quem | Resultados
Nome Utilidade o 5 e s
usada ¢ preparo coleta | amostra | tempo usa? | aprendeu? | positivos?

[ I i i i i i i

! 1 ! 1

i i i i

:" ' ] 1 ]
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