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RESUMO

A infertilidade é definida como uma doenca caracterizada pela incapacidade
de estabelecer uma gravidez clinica apds 12 meses de relagdes sexuais regulares e
desprotegidas ou devido a uma diminuigdo da capacidade de reproducdo de uma
pessoa, seja como um individuo ou com seu parceiro. Ela atinge cerca de 3% a 5%
dos casais e mulheres no mundo, entretanto, em torno de 12 a 28% dos casais
apresentam dificuldades em conceber por periodos de pelo menos 1 ano. A
fertilidade feminina pode-se relacionar a idade da mulher, infertilidade por doengas,
excesso de peso, obesidade e uma alimentacdo desequilibrada. Este estudo teve
como obijetivo sintetizar e compreender o efeito do excesso de peso e a influéncia
dos nutrientes na fertilidade feminina. Este estudo trata-se de uma reviséo narrativa
e foi realizado através de levantamento dos artigos na literatura, foi realizada uma
busca nas seguintes bases de dados: Google Académico, SciELO e PubMed. Para
os resultados foram considerados artigos publicados nos ultimos 10 anos, trabalhos
completos nos idiomas portugués, inglés e espanhol. Apos leitura dos resumos
foram utilizados nos resultados 28 artigos. Nesta revisao foi possivel analisar o
efeito do consumo de macronutrientes, micronutrientes, antioxidantes, excesso de
peso e/ou obesidade como fatores que podem interferir significativamente na saude
reprodutiva da mulher. A obesidade esta relacionada com varias alteragbes
metabodlicas e hormonais que podem comprometer a saude reprodutiva como
também diversas fungdes fisioldégicas do organismo femino. A alimentacdo que tem
como objetivo melhorar a fertilidade deve ser baseada em carboidratos complexos e
fibras, gorduras monoinsaturadas e poliinsaturadas e proteinas vegetais. Além
disso, o consumo de micronutrientes, antioxidantes e um adequado estilo de vida
sao fatores que podem melhorar significativamente a fertilidade feminina. Devem ser
priorizados alimentos ricos em iodo, selénio, magnésio, ferro, zinco, vitamina D, C,
A, E, algumas vitaminas do complexo B (B1, B6, B9 e B12) e 6mega 3. Caso
necessario, pode ser indicada a suplementacao da Coenzima Q10, resveratrol e

curcumina, visando a melhora da fertilidade.

Palavras-chave: reproducdo feminina; infertilidade; obesidade; nutricio;

antioxidantes.



ABSTRACT

Infertility is defined as a disease characterized by the inability to establish a clinical
pregnancy after 12 months of regular, unprotected sexual intercourse or due to a
decrease in a person's ability to reproduce, either as an individual or with their
partner. It affects about 3% to 5% of couples and women worldwide, however,
around 12 to 28% of couples have difficulties conceiving for periods of at least 1
year. Female fertility can be related to the woman's age, infertility due to diseases,
overweight, obesity and an unbalanced diet. This study aimed to synthesize and
understand the effect of overweight and/or obesity and the influence of nutrients on
female fertility. This study is an integrative review and a survey of articles in the
literature was carried out, a search was carried out in the following databases:
Google Scholar, SciIELO and PubMed. For the results, articles published in the last
10 years were considered, complete works in Portuguese, English and Spanish. 28
articles were used in the results. After an integrative review, it was possible to
analyze the effect of the consumption of macronutrients, micronutrients, antioxidants,
overweight and obesity as factors that can significantly interfere with women's
reproductive health. Obesity is related to various metabolic and hormonal changes
that can compromise reproductive health as well as various physiological functions
of the female organism. Diet that aims to improve fertility should be based on
complex carbohydrates and fiber, monounsaturated and polyunsaturated fats, and
vegetable proteins. In addition, the consumption of micronutrients, antioxidants and
an adequate lifestyle are factors that can significantly improve female fertility. Foods
rich in iodine, selenium, magnesium, iron, zinc, vitamin D, C, A, E, some B complex
vitamins (B1, B6, B9 and B12) and omega 3 should be prioritized. supplementation

of Coenzyme Q10, resveratrol and curcumin, aiming at improving fertility.

Keywords: female reproduction; infertility; obesity; nutrition; antioxidants.
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1 INTRODUGAO

A infertilidade é definida, pela American Society for Reproductive Medicine
(ASRM, 2013), como a incapacidade de obter uma gestagcdo apds 12 meses ou
mais de relagdes sexuais constantes sem contracepcgaos. Ela pode ser classificada
em primaria, quando o casal nunca teve filhos e secundaria que é a incapacidade de
conceber apés uma gestagao. A infertilidade acomete cerca de 3% a 5% dos casais
e mulheres no mundo, entretanto, em torno de 12 a 28% dos casais apresenta
dificuldade em conceber por periodos de pelo menos 1 ano (Maia, 2012). As
principais causas da infertilidade feminina estao ligadas a problemas na ovulagao e
nas trompas, endometriose e entre 20% a 30% nao se sabe o motivo (Fontana et
al., 2016). Além disso, 20 a 25% das mulheres com infertilidade apresentam
excesso de peso/obesidade (Cerqueira Leites, 2021).

Geralmente os casais nao associam que sua dificuldade de engravidar pode
estar extremamente relacionada com sua alimentagéo, excesso de peso e estilo de
vida. Com isso, a alimentag&o é considerada um fator indispensavel a ser analisado
para mulheres com infertilidade (Cirilo Gomes, 2020), pois a nutrigdo tem um papel
fundamental na reprodugao (Rodriguez et al., 2018).

Uma alimentagdo desequilibrada pode desencadear o excesso de peso ou
baixo peso corporal, levando a alteragdes da funcdo ovariana, o que afeta
diretamente a fertilidade feminina (Cirilo Gomes, M. 2020). Nas mulheres, o estado
nutricional de obesidade pode estar associado a alteragdes no odcito podendo gerar
um efeito de cascata na qualidade endometrial e fixacdo do embrido (Bala, et al.,
2021). Além disso, quando a infertilidade esta associada a obesidade uma dos
principais tratamentos para restaurar a fertilidade feminina é a perda de peso,
promovendo beneficios na redugao da resisténcia a insulina e da gordura visceral
(Sharma et al., 2013; Bercker et al, 2015; Broughton e Moley, 2017).

Uma dieta balanceada em energia, macronutriente e micronutrientes e com
quantidades adequadas de antioxidantes sao capazes de reduzir o excesso de peso
e de radicais livres, influenciando na melhora da fertilidade (Agarwal et al., 2012).
Sendo assim, uma mulher que busca melhora da fertilidade deve se priorizar uma
dieta rica em carboidratos complexos e fibras, gorduras monoinsaturadas e
poliinsaturadas, proteinas vegetais, bem como pobre em gorduras saturadas e trans

e proteinas animais. Também deve-se garantir uma ingestdo adequada de acido



folico, vitamina B12, vitaminas A, D, C e E, célcio, ferro, zinco, selénio e iodo. Caso
a ingestdo nado esteja sendo suficiente através da alimentacdo, deve-se incluir a
suplementacao desses nutrientes (Rodriguez et al., 2018). Assim, considerando o
impacto da nutricdo na fertilidade feminina, essa revisao tem como objetivo analisar

a relagao do excesso de peso e o consumo de nutrientes nesse processo.

2 REFERENCIAL TEORICO



2.1 Saude reprodutiva da mulher: Fertilidade e infertilidade

No periodo embrionario ha a formagéo e diferenciagcdo dos 6rgdos sexuais
feminino e masculino. E alguns dos 6érgédos que compdem o sistema reprodutor
feminino (dois ovarios, duas tubas uterinas, utero, vagina e genitalia externa,
conhecida como vulva) sofrem alteracbes ciclicas desde a adolescéncia até o
climatério (Moura 2018). A adolescéncia € marcada com alteragbes hormonais
favorecendo o inicio do ciclo menstrual (Teixeira et al 2012).

Em mulheres saudaveis o ciclo menstrual tem duracdo de 28 dias e é
caracterizado como um efeito fisiolégico por promover fluxo sanguineo vaginal. Tal
fendbmeno possui um carater ciclico que ocorre como resultado direto de variagdes
das concentragées hormonais secretadas pelo eixo hipotalamo-hipdéfise-gonadal
(Teixeira et al., 2012). O ciclo menstrual é determinado por as mudangas que
ocorrem nos foliculos ovarianos, endométrio e utero. (Moura, 2018).

O ovario tem como umas das suas principais fungbes a gametogénese e a
producdo de horménios esterdides (estrogénio e progesterona). E aproximadamente
entre os 9 a 12 anos que se inicia o ciclo ovariano, sendo constituido por trés fases:
a fase folicular, ovulacéao e fase lutea. (Moura, 2018).

A fase folicular corresponde ao crescimento do foliculo dentro do ovario e
geralmente inicia no primeiro dia de menstruacdo e dura até o nono dia (Teixeira et
al., 2012; Christensen et al, 2012). Esta fase ocorre por meio do aumento da
secrecao de gonadotrofina e é sob o efeito do FSH e LH que os foliculos comegam
a amadurecer e a produzir horménios esterdides, que estimula a produgdo de
horménio liberador de gonadotrofina (GnRH) , induzindo a liberagdo do horménio
luteinizante (LH) promovendo a ovulagéo. (Christensen et al, 2012).

O estrogénio € um hormdnio importante por regular o ciclo feninino e
apresenta papel fundamental na fase folicular por promover feedback negativo na
liberacdo de FSH e LH pela hipdéfise, impedindo a maturacdo de mais foliculos no
mesmo ciclo. Além disso, o estrogénio exerce feedback positivo estimulando a
liberacdo de mais estrogénio pelas células granulosas, estas células atuam na
producao de esterdides e de receptores de LH. Durante essa fase folicular ocorre
atresia, que é morte celular programada de alguns foliculos, e geralmente apenas

um foliculo dominante continua seu desenvolvimento. No final dessa fase o foliculo



dominante, além do estrogénio, libera, inibina (hormonio responsavel inibicdo da
producdo de FSH pela hipofise) e progesterona. Nesse momento o feedback que
era negativo sobre as gonadotrofinas passa a ser positivo e com isso ha um pico de
LH e em menor escala um pico de FSH, devido a inibina. (Rangel, 2009)

A fase ovulatéria corresponde a liberagdo de 6vulos pelo ovario, geralmente
com duracao de 10 a 14 dias do ciclo total de 28 dias em mulheres saudaveis.
Assim, durante a ovulacao, ocorre a liberacdo do évulo mediante amadurecimento
dos foliculos. Esse fenbmeno ocorre apds o pico de LH, que promove a ruptura do
foliculo e a luteinizagao. As células luteas passam a produzir progesterona e ha uma
diminui¢cdo na sintese de estrogénio (Rangel, 2009)

A fase lutea corresponde ao periodo pdés-ovulatério com inicio no fim da
ovulacdo e com duragao até o inicio do fluxo menstrual (Teixeira et al, 2012). O
hormonio predominante é a progesterona, mas ha equilibrio na concentragdo com o
estrogénio. Este equilibrio garante o feedback negativo na adenohipofise e no
hipotdlamo, promovendo baixa concentragdo de FSH e LH. Caso n&o haja
fecundagao, o corpo luteo se degenera, se tornando corpo albicans, com isso ha
uma queda na producao de estrogénio e progesterona, inibindo o feedback negativo
e aumentando os niveis de FSH e LH. Como a manutengdo da camada superficial
do endométrio depende da progesterona, quando ha declinio em sua concentragao
Nno sangue 0S vasos sanguineos dessa regido se contraem, deixando as células
sem oxigénio e nutrientes, havendo a descamagao do endométrio e iniciando um

novo ciclo (Rangel, 2009)
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Figura 1. Fases do ciclo uterino. Imagem criada no Biorender.com.2020.

O endomeétrio, que é a camada mais interna do utero, é dividida em duas
camadas: o estrato basal, que é a camada mais profunda e onde ha o inicio das
glandulas uterinas; ja o estrato funcional é o revestido pela porgdo final das
glandulas uterinas onde sofrem descamacdo. Do estrato funcional passa por
mudancas durante o ciclo menstrual: fase proliferativa, secretora e menstrual. A fase
proliferativa é regulada por horménios estrogénicos e nessa fase ha um aumento
na espessura do endomeétrio, pois ocorre uma acentuada proliferagcao das células do
estroma, crescimento de glandulas endometriais € novos vasos sanguineos; fase
secretora € apds a ovulagao, quando o corpo luteo libera estrogénio e progesterona.
Nesse momento o endométrio tem o papel de aumentar a proliferagcao das células
do endométrio e a progesterona estimula o desenvolvimento secretora do
endométrio para conter uma grande quantidade de nutrientes em caso de
implantacao do ovo fertilizado. (Rangel, 2009).

Ja a fase menstrual ocorre quando o 6vulo ndo tenha sido fertilizado, com
isso o corpo luteo involui e ha diminuigdo da secregao de progesterona e estrogénio,

principalmente a progesterona, ocorrendo a menstruagao (Rangel, 2009). Quando



ha a fertilizagdo inicia-se a gestacao, e nas tubas uterinas que ocorre o transporte
do 6vulo até o utero, que é o ambiente ideal para a fertilizacdo e crescimento do
zigoto. (Rangel, 2009). Quando ha impossibilidade deste fenémeno relaciona-se a
termo infertilidade (Borght; Wyns, 2018).

A infertilidade é definida como uma doencga caracterizada pela incapacidade
de estabelecer uma gravidez clinica apos 12 meses de relagdes sexuais regulares e
desprotegidas ou devido a uma diminuigdo da capacidade de reproducdo de uma
pessoa, seja como um individuo ou com seu parceiro (Borght; Wyns, 2018). A
infertilidade é ainda classificada como primaria ou secundaria. A infertilidade
primaria pode ser descrita como uma mulher que nunca foi diagnosticada com uma
gravidez clinica e preenche os critérios para ser classificada como tendo
infertilidade. Ja a infertilidade secundaria aplica-se a uma mulher incapaz de
estabelecer uma gravidez clinica, mas que foi previamente diagnosticada com uma
gravidez clinica (Borght; Wyns, 2018; Zegers-Hochschild et al, 2017). A infertilidade
secundaria é a forma mais comum de infertilidade no mundo (Borght; Wyns, 2018).

Dentre os principais fatores que comprometem a fertilidade feminina pode-se
relacionar a idade da mulher e a infertilidade por doengas (sindrome do ovario
policistico, endometriose, obesidade entre outros) (Borght; Wyns, 2018). O declinio
da fertilidade feminina ja comeca por volta dos 25-30 anos de idade (Borght; Wyns,
2018). Em estudo realizado por Eijkemans et al. (2014) analisou a distribuicdo da
idade feminina no ultimo parto mostrou que a perda de fertilidade relacionada a
idade aumenta lentamente de 4,5% aos 25 anos, 7% aos 30 anos, 12% aos 35 anos
e 20% aos 38 anos. Depois disso, aumenta rapidamente para cerca de 50% aos 41
anos, quase 90% aos 45 anos e aproximando-se de 100% aos 50 anos.

O efeito idade e a infertilidade tém relacao direta com a deplecao continua de
oocitos armazenados em ambos os ovarios durante a vida fetal, e a qualidade
destes oocitos. Além disso, com a idade ha aumento dos disturbios ovulatorios,
reducdo da frequéncia ovulatéria e comprometimento da fase lutea, levando a taxas
reduzidas de concepc¢ao (Eijkemans et al. 2014; Borght; Wyns, 2018).

Outro fator que compromete a fertilidade feminina € o excesso de peso. As
mulheres com obesas tém menos probabilidade de ovular e conceber
espontaneamente, mesmo apds tratamento farmacoldgico e hormonal para ser

fértil. Apés a concepcgao, elas também tém um risco aumentado de aborto
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espontaneo e estdo predispostas a um resultado adverso da gravidez (Borght;
Wyns, 2018; Best; Bhattacharya, 2015).

2.2 A infertilidade e sua relagao com o excesso de peso

A infertilidade pode ser definida como uma doencga relacionada a falha na
concepgao apds doze ou mais meses de tentativas de fertilizacdo natural e é
caracterizado como um um problema crescente em nossa sociedade (Silvestris et
al., 2018). A infertilidade acomete cerca de 3% a 5% dos casais e mulheres no
mundo, entretanto, em torno de 12 a 28% dos casais apresentam dificuldades em
conceber por periodos de pelo menos 1 ano (Maia, 2012). As principais causas da
infertilidade feminina estdo ligadas a problemas na ovulagdo e nas trompas,
endometriose; e entre 20% a 30% dos casos a infertilidade ndo é de causa
idiopatica (Fontana et al., 2016). Contudo, 20 a 25% das mulheres com infertilidade
apresentam excesso de peso. Nesses casos, sao comuns irregularidades
menstruais e disfuncdes ovulatérias, que resultam em um maior tempo necessario
para alcancar a gravidez (Cerqueira Leites, 2021).

O estado nutricional da mulher corresponde a consequéncia do entre o
consumo de nutrientes e o gasto energético do organismo para suprir as
necessidades nutricionais. Para o diagndstico nutricional em adulto o Sl equilibrio
SVAN (Sistema de Vigilancia Alimentar e Nutricional) recomenda o uso do IMC
(indice de Massa Corporal) havendo a classificacdo de baixo peso, eutréfico,
sobrepeso e obesidade grau 1, 2 e 3. (Ministério da Saude, 2011). Na maioria dos
casos 0 peso e a composicao corporal de um individuo estdo relacionados com
seus habitos alimentares e atividade fisica, e esse peso pode estar relacionados
com diversas doengas cronicas como diabetes mellitus tipo 2, doengas
cardiovasculares, disturbios de ordem enddcrinas e metabdlicas, dentre outras
repercussdes fisiometabdlicas para a saude como um todo (Cirilo Gomes, 2020).

Além dos fatores diretamente relacionados com doencas, o excesso de peso
também é uma das condi¢des que podem prejudicar a fertilidade feminina. Visto que
quando ha desequilibrio nesta composi¢cao corporal em proporcionar excesso de
peso ha riscos de infertilidade, ja que as mulheres obesas sdo mais propensas a ter

disfungdo ovulatéria devido a desregulacdo do eixo hipotadlamo-hipéfise-ovariano,



afetando o ovécito e o embrido pré-implantagdo, com interrupgado da formacao do
fuso meidtico e da dindmica mitocondrial (Broughton e Moley, 2017). Além disso, a
obesidade morbida em mulheres promove duas vezes mais chances de disturbios
ovulatoérios (Fontana & Torre, 2016).

O excesso de peso corporal esta relacionado com aumento circulatério dos
acidos graxos livres, e estes podem ter efeito téxico nos tecidos reprodutivos,
levando a danos celulares e a um estado inflamatério crénico (Jungheim; Moley,
2010; Broughton e Moley, 2017; Silvestre et al., 2018). A obesidade também
interfere aumentando a concentragao de insulina circulante. A hiperinsulinemia e a
resisténcia a insulina estimulam o ovario a maior producdo estrogénio, levando a um
feedback negativo na eixo HPO (eixo hipotalamo-hipdfise-ovario) e afetando a
producdo de gonadotrofina, manifestando-se com anormalidades menstruais e
disfuncao ovulatéria (Jungheim; Moley, 2010; Broughton e Moley, 2017).

O tecido adiposo branco desempenha diversas fungdes enddcrinas por meio
da secregdo de uma variedade de citocinas bioativas, denominadas adipocinas
(Silvestre et al.,, 2018). E estas adipocinas estdo sendo relacionadas na
fisiopatologia da infertilidade, pois em niveis adequado mantém a integridade do
eixo hipotalamo-hipdéfise-gonadal, bem como para regular os processos ovulatorios,
a implantagcdo bem-sucedida do embrido e, em geral, a gravidez fisioldgica
(Silvestre et al., 2018; Marinelli et al., 2022). A familia das adipocinas inclui as
citocinas especificas do tecido adiposo, nomeadamente segregadas pelos
adipdcitos, como a leptina. A leptina em niveis aumentados, como encontrado em
mulheres obesas, pode afetar a sintese de estrégeno e progesterona, afetar
diretamente o embrido em desenvolvimento e aumentar a probabilidade de abortos
espontaneos (Broughton e Moley, 2017; Silvestre et al., 2018).

A maior concentracdo dos acidos livres circulantes em mulheres obesas
também relaciona-se a elevagcdo de espécies reativas de oxigénio. Estes sao
capazes de prejudicar células ndo adiposas. Isso porque essas espéecies reativas de
oxigénio induzem o estresse mitocondrial e no reticulo endoplasmatico, podendo
levar a anormalidades e apoptose do complexo cumulus oophorus, afetando a
saude dos odcitos. A lipotoxicidade sobre o odcito pode gerar um efeito cascata na
qualidade endometrial e fixacdo do embrido (Bala et al., 2021).

O endométrio da mulher obesa também esta suscetivel a anormalidade,

existem indicios que apontam uma desregulacdo da decidualizacao (preparagao do



utero para implantagdo do embrido). Podendo ser uma causa para subfecundidade
(Broughton e Moley, 2017). Entretanto, muitas das complicagdes na gravidez de
mulheres obesas estdo mais ligadas a disfuncao placentaria (Palomba et al., 2015).

Como ja descrito ha relacdo de que quanto maior o IMC menor é a taxa de
fecundidade e a infertilidade anovulatério. Além de que, mulheres obesas tém 3
vezes mais chances de serem inférteis que as nao obesas e entram na menopausa
mais jovens, reduzindo a janela reprodutiva. Caso haja o desenvolvimento de uma
obesidade precoce na adolescéncia aumenta a probabilidade de irregularidades
menstruais, sindrome dos ovarios policisticos (SOP), resisténcia insulinica,
anovulagao e infertilidade (Bala, R. et al., 2021)

As mulheres obesas portadoras SOP, podem desenvolver hiperandrogenismo
e atresia folicular prematura. Pois a SOP esta relacionada com o aumento da
resisténcia a insulina e a hiperinsulinemia pode estimular a produgéo excessiva de
horménios esterdides pelo ovario e androgenos pelas células da teca ovarianas
(Bala, R. et al.,, 2021). Por isso, existem evidéncias que mulheres com SOP
apresentam a capacidade oocitaria prejudicada, com taxas inferiores na concepcgao.
(Broughton e Moley, 2017).

Os impactos negativos da obesidade também interferem nas tecnologias de
reproducdo assistida (TRA), pois as complicagdes metabdlicas podem afetar a
saude dos odcitos, a implantacdo e o desenvolvimento do embrido. O aumento de
uma unidade no IMC representa uma diminuicdo de 0,84 na probabilidade de
gestacdo pela fertilizagdo in vitro. Juntamente a isso, ha uma ligeira resisténcia as
gonadotrofinas exogenas, tendo uma reducdo nas taxas de fertilizacdo na FIV nas
mulheres com excesso de peso que passaram por estimulagcdo ovariana controlada.
(Bala, R. et al., 2021).

Os prejuizos causados a fertilidade feminina devida a obesidade podem ser
revertidos, caso haja uma perda média de 10,2 kg das obesas que eram
anovulatodrias voltam a ovular. A perda de peso também melhora a sensibilidade a
insulina, depuragao e metabolismo da glicose. Sendo assim, existem condutas que
podem melhorar significativamente a saude reprodutiva da mulher, como a perda de

peso, atividade fisica, dieta e cirurgia bariatrica. (Sharma, et al,. 2013).



2.3 Nutricido e sua contribuicio nos processos de infertilidade e/ou
reproducao

2.3.1 Energia e macronutrientes

Além do excesso de peso, alguns estudos tém relacionado o consumo
energético e a distribuicdo dos macronutrientes ou a nutrigdo, de forma geral, como
fatores preponderantes ao processo de infertilidade (Rodriguez et al., 2018;
Broughton e Moley, 2017; Budani; Tiboni, 2023). Por isso, € fundamental que a
ingestdo alimentar e/ou da nutricdo seja verificada e adequada visto que tem
impacto direto na reprodugdo nao apenas das mulheres que concebem
naturalmente, mas também daquelas submetidas a técnicas de fertilizagao in vitro
(Budani; Tiboni, 2023; Rodriguez et al., 2018).

Becker et al. (2015) em estudo do tipo ensaio clinico randomizado com
mulheres com o diagndstico de infertilidade feminina e IMC >25 e <40 em kg/m?,
demonstraram que o consumo de dieta hipocaldrica (com 50% de calorias
provenientes de carboidratos, 20% de calorias provenientes de proteinas e 30% de
lipidios) associou-se positivamente na redugéo do IMC, das gorduras corporais € na
concentracido de leptina, e estes resultados poderiam estar correlacionados com a
recuperagao nos numeros de odcitos na coleta do évulo e com melhores taxas de
gravidez clinica e de nascidos vivos em mulheres com dificuldades para engravidar
ou aquelas submetidas a técnicas de fertilizag&o in vitro (Budani; Tiboni, 2023).

Alguns estudos pontuaram que o consumo de dietas com elevado teor de
laticinios, proteina origem animal, gordura trans e carboidratos, bem como uma
elevada carga glicémica dietética podem estar relacionados a infertilidade ovulatéria
(Toledo et al., 2011; Broughton e Moley, 2017). E que o metabolismo da glicose e
da insulina podem afetar a fertilidade feminina por levar a disfuncdo ovulatoria
(Toledo et al. 2011; Broughton e Moley, 2017; Cerqueira Leites, 2021).

As dietas ricas em carboidratos estdo relacionadas a dislipidemias e
resisténcia a insulina, gerando disturbios hormonais, ovulatérios e risco aumentado
de infertilidade anovulatéria (Fontana et al., 2016). Uma alimentag¢do de baixo indice
glicémico se mostrou eficaz na melhora da fertilidade, isso porque melhora a
sensibilidade a insulina, a glicose e consequentemente a ovulagao. Em pacientes

com SOP a dieta baseada em alimentos com baixo indice glicémico foi capaz de



melhorar os sintomas clinicos da doencga pois estavam correlacionados ao aumento
dos niveis do horménio foliculo estimulante (FSH) e da proteina de ligagdo ao
horménio sexual (SHBG) e pela diminui¢do do nivel de testosterona (Budani; Tiboni,
2023; Zhang et al., 2020). Estes efeitos estavam relacionados a melhora no
desequilibrio hormonal, principalmente uma redugdo nos niveis circulantes de
insulina e testosterona, resultando em aumento das taxas de gravidez (Budani;
Tiboni, 2023). Sendo assim, é fundamental a oferta adequada na quantidade e
qualidade dos carboidratos (Rodriguez et al., 2018).

A quantidade de proteina na dieta demonstrou atuagdo na maturagdo do
foliculo primordial, este desempenha a fungdo de proporcionar um ambiente ideal
para a manutengao da viabilidade, bem como o crescimento e a maturagdo do
odcito sendo fundamental na fecundagao (Budani; Tiboni, 2023; Zhou et al., 2020).
Assim, em estudo experimental com camundongos e dietas com diferentes
quantidade de proteinas houve inibicdo da ativacdo do foliculo primordial com o
consumo de dietas com menor quantidade de proteinas em os animais que
consumiram maior aporte proteico houve favorecimentos ao acelerando a ativagao
dos foliculos (Zhuo et al., 2020).

Outro estudo também demonstrou que as dietas com maior quantidade de
proteinas estavam associadas a melhora na fung¢do reprodutiva (Fontana et al.,
2016). Este maior aporte protéico estaria relacionado a melhoria na ciclicidade
menstrual e na sensibilidade a insulina. Estes beneficios do aumento do consumo
proteico poderiam ser mais acentuados quando a dieta hiperproteica estava
associada a quantidade adequada de carboidrato (Fontana et al., 2016). Entretanto,
a ingestao de proteina estando abaixo do recomendado esta correlacionado com
fertilidade reduzida. Isso por que durante a fase lutea ha uma diminuicdo nos niveis
plasmaticos de aminoacidos, podendo ser consequéncia de uma demanda
fisiolégica para sintese de esterdides pelo corpo luteo, para o processo de
gliconeogénese, e para sintese e secreg¢ao de proteinas pelo endométrio (Fontana
et al., 2016).

Além da quantidade de proteinas a qualidade deste macronutrientes exerce
grande contribuicdo na fertilidade. Estudo recente evidenciou que a substituicdo da
proteina animal para a de origem vegetal apresenta melhoras no processo de
ovulacao. E mulheres que seguiram uma dieta com 5% da energia total oriunda de

proteinas vegetais reduzem em mais da metade o risco de infertilidade (Rodriguez



et al., 2018). A diferenca pode resultar do impacto dispar das proteinas vegetais e
animais na secrecao de insulina e IGF-I. A resposta a insulina € menor apés o
consumo de proteina vegetal do que apds o consumo de proteina animal (Chavarro
et al, 2008; Skoracka et al., 2021). E a insulina em alta concentragcdo esta
relacionada a disturbios endodcrinos e, portanto, pode alterar a maturagdo dos
oocitos (Skoracka et al., 2021).

Os compostos proteicos como a L-carnitina que € um dipeptideo composto
por lisina e metionina e de modo geral tem como principal fungao transportar a
gordura transformando-a em energia em mulheres associam outras fun¢des na vida
reprodutiva. Assim, em mulheres a L-carnitina também desempenha a funcéo de
atua na producdo e no aumento dos horménios sexuais e na maturagcao dos ovulos,
isso porque tem propriedades antioxidantes (Milanez e Melo, 2021), sendo
fundamental o consumo adequado de proteinas fontes de lisina e metionina.

Os lipidios sdo compostos dietéticos que desempenham a funcdo de
contribuigdo energética, precursor de hormdnios e estes com atuacéo na fertilidade
(Skoracka et al. 2021). Alguns estudos estao evidenciando que as dietas ricas em
gorduras podem estar associados as alteragdes nas fungbes do sistema
reprodutivo, seja na duragdo do ciclo menstrual, na concentragdo hormonais ( como
exemplo do horménio luteinizante - LH) (Skoracka et al., 2021;c).

Um estudo realizado com camundongos que foram alimentados com uma
dieta rica em gorduras, mostrou que foi gerada uma disfuncédo ovariana, aumento da
inflamacéo, alteragdo na expressdo génica e diminuigdo na reserva ovariana.
Porém, quando a dieta foi substituida com alimentos de baixo teor de gorduras e
suplementagcdo do acido docosahexaenoico (DHA), a fungdo ovariana foi
restaurada, mas nao completamente (Hohos et al., 2020).

A qualidade da gordura parece mais importante em relagéo a fertilidade ou
infertilidade com comparagao a quantidade (Skoracka et al., 2021). O consumo de
acido graxo trans estad relacionado com o risco aumentado de infertilidade
ovulatéria. Isso porque aumenta a resisténcia a insulina, desregulando o eixo
hipotalamo-hipofise-ovario, e contribuindo para diminuir a fungdo ovulatéria
(Cerqueira Leites, 2021). Mulheres que apresentam um consumo maior de acidos
graxos trans em relagdo a acidos graxos monoinsaturados e poliinsaturados sao
mais propensas a infertilidade ovulatéria, independente do seu IMC, idade, niveis

hormonais e estilo de vida. Isso porque, os acidos graxos trans estao relacionados



com alteragbes metabdlicas, como resisténcia a insulina, diabetes mellitus tipo 2 e
marcadores inflamatorios. (Fontana et al., 2016).

Na dieta primitiva, a qual foi estabelecida a constituicdo genética humana, a
proporgao entre acidos graxos poliinsaturados émega 6 e 6mega 3 era de 1:1 e
atualmente na dieta ocidental essa proporgdo varia entre 10:1 e 25:1. Essa
mudancga ao longo dos anos pode estar associada com a infertilidade em mulheres
com mais de 35 anos. Contudo, a propor¢ao entre esses acidos graxos insaturados
influencia substancialmente na sintese de prostaglandinas e esteroidogénese
ovariana, maturagcao dos odcitos e atividade uterina, diminui os risco de anovulagao
e melhoram a morfologia do embrido, e estdo também associadas a maior
concentracdo de progesterona, sendo todos estes fundamentais no processo
reprodutivo (Fontana et al.,, 2016). Ja as dietas ricas em 6mega 3 e baixas em
Omega 6 sao associadas com menor risco de desenvolver endometriose.
(Jurkiewicz-Przondziono et al., 2017). E a suplementacdo de 6mega 3 em mulheres
com SOP pode ajudar a reduzir a concentragdo de testosterona e melhorar a
resisténcia a insulina. (Rodriguez et al., 2018), sendo benéfica a fertilidade destes
individuos.

Estudos vém associando o consumo de laticinios e a fertilidade (Skoracka et
al., 2021; Chavarro et al.2007). A contribuicdo do consumo de laticinios estao
relacionados com a quantidade de gordura , visto que o consumo de laticinios (leite,
iogurte e queijo cottage) com baixo teor de gordura apresentou relagdo com o risco
de infertilidade, enquanto que o consumo de laticinios ricos em gordura aumentam a
fertilidade. Os autores relacionaram estes efeitos a maior quantidade de estrogénio
e vitaminas lipossoluveis contido nos laticinios com alto teor de gordura. Estes
estudos também associaram estes efeitos na fertilidade ou infertilidade a presenga
no leite rico em gordura do acido transpalmitoleico, que parece melhorar a
sensibilidade a insulina e este associa-se a melhora na reproducio. Entretanto,
outros estudos ndo evidenciaram relagdo com o consumo de laticinios e infertilidade
(Wise et al., 2017).

2.3.2 Micronutrientes

Os micronutrientes sao fundamentais para a saude humana, pois participam

de diversas fungbes metabdlicas no organismo. O consumo insuficiente de



micronutrientes € considerado o terceiro fator de risco prevenivel de doencas e
agravos néao-transmissiveis e a infertilidade (Cirilo Gomes,. 2020). Alguns estudos
evidenciaram que a alimentacdo da mulher é capaz de influenciar na fungao
ovariana, e consequentemente na fertilidade, sendo os principais minerais
relacionados sdo o calcio, ferro, zinco, magnésio, iodo e selénio (Cirilo Gomes,
2020; Peres et al., 2017; Skoracka et al., 2021).

A deficiéncia de iodo atinge cerca de 95% da populagdo mundial, e este
mineral esta relacionado com o desenvolvimento do hipotiroidismo e essa doenga
aumenta o risco de infertilidade e aborto. O iodo atua na maturagdo do foliculo
ovariano, com isso, sua irregularidade também pode levar a sindrome do ovario
policistico (Peres et al., 2017). Além disso, a deficiéncia do iodo esta associada com
cistos no ovarios, nédulos e fibroses, prejudicando a fertilidade e aumentando as
chances de cancer no utero, seios e tireoide (Jacob & Brito, 2015).

O magnésio tem papel essencial na produgao de ATP, mas sabe-se que este
mineral atua na fungdo estrogénica, modulando a ligagdo do horménio foliculo
estimulante (FSH) aos receptores ovarianos, sintese de proteinas e divisao celular.
Além de que, sua suplementagao pode melhorar a resisténcia a insulina (Peres et
al., 2017). Pouco se sabe sobre a atuacdo do ferro e a fertilidade, mas alguns
estudos reforcam sua a deficiéncia ou o excesso no organismo podem estar
associados a infertilidade devido a disturbios na ovulagéo e na implantagdo do évulo
fecundado (Skoracka et al., 2021; Rodriguez et al.,, 2018; Ceko et al.,, 2016;
Chavarro et al., 2006). Ja o zinco diminui o dano oxidativo no évulo e participa da
estruturacéo e fungéo placentaria. (Rodriguez et al., 2018).

O selénio possivelmente influencia o crescimento e a maturacédo dos odcitos.
O selénio é capaz de melhorar a eficiéncia reprodutiva feminina, mas sua
suplementacdo s6 € indicada em caso de deficiéncia desse nutriente. O selénio
consegue diminuir os impactos do estresse oxidativo do fluido folicular e 6rgéos
reprodutivos que sofrem com estresse oxidativo apresentam falha na sintese
hormonal, podendo gerar infertilidade (Lima et al., 2022). Este mineral atual mais
significativamente sobre os espermatozoides no sémen masculino, pois aumenta a
motilidade e a vitalidade dos espermatozéides, o que aumenta as chances de
gravidez, mas também protege o DNA do esperma contra o estresse oxidativo

(Lakoma et al., 2023). Alguns estudos encontraram deficiéncia de selénio em



homens inférteis em comparagcdo com homens férteis (Lakoma et al, 2023;
Salas-Huetos et al., 2019).

Alguns micronutrientes (selénio, zinco, vitamina C, vitamina A /B-caroteno e
vitamina E) desempenham a fung¢ao de antioxidantes no organismo (Skoracka et al.,
2021; Cirilo Gomes,. 2020). O estresse oxidativo é o desequilibrio na produgéo de
radicais livres e da protegcdo antioxidante, e ele pode prejudicar a fertilidade
feminina. Os antioxidantes atuam principalmente na protecao das células do corpo
luteo e no epitélio do ovario (Cerqueira Leites, 2021). Porém uma dieta balanceada
em energia, macronutriente e micronutrientes e com elevado teor de antioxidantes é
VITAMINA Dcapaz de reduzir o excesso de radicais livres, influenciando na melhora
da fertilidade (Agarwal et al., 2012).

Com relacao as vitaminas com fungdes antioxidantes, a vitamina A estimula a
sintese de hormdnios sexuais, protege contra o dano oxidativo no évulo e facilita a
implantagédo do 6vulo fecundado. (Rodriguez et al., 2018) e a vitamina E proporciona
um aumento no tamanho do endométrio, facilitando a implantagcdo. No caso das
mulheres com endomeétrio fino € indicado uma dose de 600 mg/dia. (Hashemi et al.,
2017). Além disso, a suplementagao da vitamina C esta associada com um menor
tempo necessario para alcangar a gravidez tanto em mulheres eutréficas quanto em
mulheres com sobrepeso. Isso porque a vitamina C influencia na produgao de
progesterona, horménio responsavel pela manutencdo do endométrio. (Cerqueira
Leites, 2021).

A concentracdo de vitamina D apresenta associacdo com a fertilidade
feminina, sendo uma concentracdo alta (maior que 50 ng/ml) com maior
fecundidade e uma concentragao baixa (menor que 20 ng/ml) com um menor indice
de fecundidade. As diretrizes clinicas atuais recomendam no minimo de 20 a 30
ng/ml de vitamina D, porém foi visto que para melhora na fungéo reprodutiva da
mulher essa concentragdo deve ser maior. (Jukic et al., 2019). A vitamina D
favorece a sintese do horménio antimulleriano e por isso esta relacionada com a
manutengao da reserva ovariana. A deficiéncia da vitamina D esta associada a
resisténcia a insulina, SOP e miomas uterinos. (Rodriguez et al., 2018). Além de
analisar necessidades e deficiéncias de micronutrientes em especifico, € importante
que todos estejam em niveis adequados, pois um nutriente pode influenciar na

absorgao e metabolizagao do outro. (De Macedo, 2021).



As vitaminas hidrossoluveis como as do complexo B possuem forte
influéncia na fertilidade. A deficiéncia de tiamina (B1) pode inibir a ovulagéo, pois
participa da producdo de hormébnios ovarianos. Também ha associagdo entre a
baixa ingestao de B6 e B12 com aumento do risco de aborto e menores chances de
engravidar. (De Macedo, 2021). E o folato (vitamina B9) participa da sintese do
DNA e RNA e produgdo de gametas, por isso apresenta um papel fundamental na
reproducdo. Apesar de o mecanismo dessa associacao ser desconhecido, muitos
autores relacionam a diminui¢cao do folato com a redugao na produgéo do horménio

foliculo estimulante (FSH) e estimulacao ovarica. (Cerqueira Leites, 2021).

2.3.3 Nutracéuticos

Os nutracéuticos vem se destacando na comunidade cientifica por
demonstrarem efeitos na prevengao ou atuando no tratamento de doencas (Ko;
Sabanegh, 2014). Os nutracéuticos € um termo amplo e podem ser definidos como
alimentos, ingredientes alimentares e suplementos dietéticos que podem
proporcionar beneficios a saude pois estdo amplamente disponiveis nos alimentos e
possuem muitas propriedades antioxidantes. Em relagdo a infertilidade, alguns
autores relacionam os nutracéuticos como alternativas para melhorar a fertilidade,
visto ao alto custo associados as técnicas de reprodugéo assistida (Ko; Sabanegh,
2014).

Os nutracéuticos estdo em destaque visto a importancia do ponto de vista
cientifico por melhorar o desempenho reprodutivo devido a idade e a infertilidade de
ambos os sexos (Ko; Sabanegh, 2014). Com relagdo a classificagdo dos
nutracéuticos pode-se incluir os suplementos nutricionais, alguns minerais e
vitaminas e os antioxidantes, mas deve-se atentar para a comprovacgao cientifica da
substancia pois a grande maioria ainda nao foi devidamente estudada e néao
apresentam validade comprovada quanto a sua eficacia (Ko; Sabanegh, 2014;
Singh, 2016).

Dentre os nutracéuticos e a infertilidade a coenzima Q10 apresenta papel de
destaque. A coenzima Q10 atua, em geral, na produgao de energia mitocondrial, e
ao longo da vida tende a diminuir sua concentragao no corpo. Por isso, em mulheres
com mais idade a suplementacdo se mostrou benéfica, pois foi capaz de retardar o

envelhecimento do odcito através do aumento de energia para a disjungao



cromossOmica (Yaakov e Caspper, 2013). Além disso, a CoQ10 juntamente com o
acido lipdico sao importantes para o ovario pois sao associados com a melhora na
qualidade do odcito e embrido (Yaakov e Caspper, 2013); e quando associado a
CoQ10 a uma alimentagéo rica em antioxidante foi capaz de aumentar a taxa de
gravidez (Showell et al., 2017).

O resveratrol e a curcumina sdo amplamente conhecidos pelo seu papel
antioxidante e antiinflamatério que atuam em diversas células. Elas atuam na
sintese hormonal e evitando o estresse oxidativo (Moreira Pinto, 2019). O consumo
moderado de curcumina e resveratrol podem melhorar a qualidade do odcito. Porém
concentragcdes muito altas de curcumina e resveratrol diminuem a viabilidade celular
e a fungcdo esteroidogénica e com isso comprometem a funcdo das células
granulomatosas (Moreira Pinto, 2019). E a curcumina € capaz de inibir a
cicloxigenase-2 (COX-2) e reduz a expressao de citocinas inflamatdrias. Com isso,
ela &€ capaz de inibir doencas oriundas de inflamagdes crénicas como a
endometriose. (Mazur et al., 2021). Em mulheres com Sindrome do Ovario
Policistico (SOP) que passaram por uma suplementagdo de 800 mg de resveratrol
apresentaram uma taxa de gravidez maior (Moreira Pinto et al., 2021).

O mio-inositol ajuda a reduzir o excesso de androgénio e a resisténcia a
insulina, sendo indicada principalmente para mulheres com SOP. E quando
associado ao acido alfa-lipdico reflete em um aumento da defesa antioxidante.
(Moreira Pinto et al., 2021). Assim, ainda ha necessidade de mais estudos que
avaliem ou comprovem cientificamente a utilizagdo dos nutracéuticos sobre a

infertilidade, os disturbios reprodutivos ou enddcrinos e na reproducgéo.



3 OBJETIVOS
3.1 Objetivo Geral

Avaliar e sintetizar os estudos sobre evidéncias da infertilidade feminina e
associar sobre o estado nutricional de sobrepeso e/ou obesidade e a alimentacgao e

nutricio.

3.1 Objetivos especificos

- ldentificar estudos sobre a avaliagdo do estado nutricional, mais
especificamente, mulheres com sobrepeso e /ou obesidade e a
infertilidade;

- Relatar os estudos como a nutricdo associa-se a infertilidade;

- Compreender como a alimentagao ou o consumo alimentar pode atuar

na fertilidade ou infertilidade.



4 METODOLOGIA

Foi realizada uma revisao narrativa, com base nos resultados de pesquisas
cientificas, tendo como tema da pesquisa: o efeito do e sobrepeso e/ou obesidade e
a influéncia dos nutrientes/nutricio sobre a fertilidade feminina.

. O estudo foi construido considerando as seguintes etapas:
12 Etapa: delimitagcao dos critérios de inclusdo dos estudos e coleta de dados;
22 Etapa: busca ou amostragem na literatura;
32 Etapa: leitura e organizacédo dos estudos, delimitando as informagbes a serem
usadas, segundo essa hierarquia de evidéncias:
Nivel 1: evidéncias resultantes da meta-analise de multiplos estudos clinicos
controlados e randomizados.
Nivel 2: evidéncias obtidas por ensaios clinicos randomizados, duplo-cego ou
nao.
Nivel 3: evidéncias obtidas de estudos observacionais.
42 Etapa: exclusdo dos artigos em duplicata e cujo objeto de estudo n&o se
enquadram na proposta a ser investigada;
52 Etapa: interpretacao e discussao dos resultados;
62 Etapa: apresentagao da revisao.

Para o levantamento dos artigos na literatura, foi realizada uma busca nas
seguintes bases de dados: Google Académico, SciELO e PubMed. O processo de
busca foi realizado com as palavras-chaves: “fertilidade”, “obesidade”, “nutricdo”,
“infertilidade feminina”, “alimentacdo” e “estado nutricional’. Para relacionar os
descritores foi utilizado o operador l6gico “OR” e o “AND” para combinar blocos.

Para os resultados foram incluidos artigos publicados nos ultimos 10 anos,
trabalhos completos nos idiomas portugués, inglés e espanhol . A busca se deu no
periodo de junho de 2023 a agosto de 2023.

Através das buscas nos bancos de dados, foram encontrados 82 artigos, dos
quais foram selecionados 34 de acordo com os critérios de inclusdo e excluséo,
sendo 28 deles considerados para o resultado desta revisdo. Assim, constituiu-se
como critérios para exclusao, artigos que nao apresentaram uma metodologia clara

e estudos mal delineados ou com resultados mal definidos.



5 RESULTADOS

Para apresentagdo dos

resultados,

em suma detalhes dos artigos

selecionados, foram elaborados os seguintes quadros 1 e 2. O quadro 1 sintetiza os

estudos sobre a fertilidade ou infertilidade feminina e sua relacdo com a saude e o

estado nutricional caracterizado como excesso de peso. Ja o quadro 2 descreve

sobre estudos sobre a nutricdo/ nutrientes e fertilidade.

Quadro 1 - Apresentacao geral dos estudos sobre a fertilidade ou infertilidade

feminina e sua relagcao com a saude e o estado nutricional caracterizado como

excesso de peso e/ou obesidade.

Autores, ano Objetivo do Tipo de Principais resultados
estudo estudo,
populagao
(amostra)
Fontana et al., Estudar a relagao Revisao Uma nutric&o e estilo de vida
2016 do estado adequados sdo as mudangas mais
nutricional com a efetivas para a saude humana e
fertilidade fertilidade feminina.
feminina.
Lan et al.,2017 Identificar o Revisao Intervengdes no estilo de vida
impacto das sistematica e | mostraram beneficios para a perda

intervencdes no
estilo de vida

pré-concepgao

meta-analise
(MA).
Mulheres nao

de peso e aumento da taxa de

gravidez natural.

sobre os nascidos | gravidas em
Vivos, O peso ao idade
nascer e a taxa de | reprodutiva.
gravidez
Rhinehart.,2016 Analisar os Revisao. Mediadores centrais
mecanismos Humanos e (Kisspeptina,Neuropeptideo Y,




hormonais e animais. (AMPK e mTOR) e
moleculares que periféricos (leptina e grelina)
envolvem a trabalham juntos de acordo com a
reprodugdo com a energia predominante, usando
disponibilidade de mecanismos moleculares para
energia identificar a disponibilidade de
predominante combustiveis metabdlicos
oxidaveis.
Been et al., Avaliar o Impacto a Homens, Hormdnios sao capazes de
2022 longo prazo da mulheres e | interferir na neuroplasticidade para
experiéncia roedores. respostas adaptativas
reprodutiva na comportamentais.
neuroplasticidade
em mulheres
Sharma et al., Identificar os Revisdo de | Alguns fatores como estilo de vida,
2013 papeéis que 0s literatura. incluindo idade ao constituir
fatores do estilo de Homens e familia, nutricdo, controle de peso
vida mulheres e exercicios podem influenciar a
desempenham na fertilidade.
determinacao do
estado reprodutivo
Bala et al., 2021 | Relacao do estilo Revisao A desregulacéao do eixo

de vida e fatores
ambientais com
varias vias
neuroenddcrinas e
discutir como isso
pode afetar a
fisiologia feminina

a longo prazo

hipotalamo-hipofise-ovariano em

mulheres obesas pode afetar o
desenvolvimento folicular, taxa de
concepgao, resultados da gravidez

e potencial de fertilidade.




Broughton e
Moley, 2017

Mitigar o efeito da
obesidade na
infertilidade

Revisao

A obesidade influencia
mecanismos que afetam o odcito,
o endométrio e a pré-implantagao

do embrido, prejudicando a

fertilidade feminina

Quadro 2 - Apresentacao geral dos estudos sobres nutrigao/ nutrientes e

fertilidade
Autores, Objetivo do tipo de Dieta Principais
ano estudo estudo, resultados
populagao
(amostra)
Milanez e Gerar Revisao Combinacgdes | A fertilidade pode ser
Melo, 2021 conhecimento narrativa de nutrientes potencializada por
sobre a como uma dieta adequada,
suplementacéo e Coenzima Q10; aplicando-se a
a adequacgao o Acido suplementacao ideal.
nutricional como Lipoico; a
uma forma Vitamina C; a
terapéutica para a Vitamina E; a L
infertilidade tanto Carnitinae L
em homens Acetil
quanto em Carnitina; o
mulheres. Omega 3; 0
Selénio e o0
Zinco.
Dudar e Analisar a Revisao Dieta Dash, Uma alimentagao
Mdaller influéncia da narrativa Dieta equilibrada




Girotto

alimentagao e

Mediterranea,

nutricionalmente,

Reips, 2023. | dos nutrientes na “‘Dieta da priorizando
fertilidade Fertilidade”, alimentos organicos
humana. Vitamina A, B1, [ e/ou da época,

B6, B9, B12, C, | atividade fisica
D e E; Minerais | regular e moderada,
como: calcio, livre de habitos
magnésio, prejudiciais como
zinco, selénio e | sedentarismo,
iodo; Acidos tabagismo e etilismo,
graxos poli reflete positivamente
insaturados na fertilidade
como 6mega 3; | humana.
Coenzima Q10;
Acido lipoico,
L-carnitina.
Cirilo Compreender a | Revisao de Consumo de Consumo de
Gomes, M. relacéo da literatura nutrientes micronutrientes,
2020 nutrigdo como um antioxidantes, antioxidantes e um
fator priorizando adequado estilo de
determinante na fontes em iodo, | vida séo fatores que
infertilidade selénio, 6mega podem melhorar
feminina, a da 3 e magnésio. | significativamente os
importancia do resultados
consumo de reprodutivos; Ja
micronutrientes, e sobrepeso ou
a decorréncia da obesidade, podem
obesidade e do atuar atrasando a
estilo de vida concepgao
nesse processo
Cerqueira Analisar as Revisao Dieta A ingestao de
Leites, 2021 | associagdes entre | bibliografica | Mediterranica e hortifruticolas,




alimentacao,
nutricao e
fertilidade

feminina

Dieta de
Fertilidade

laticinios gordos e
cereais integrais,
promovida nas
dietas do
mediterraneo e dieta
da fertilidade, esta
associada a melhoria
dos parametros
reprodutivos nas
mulheres. Pelo
contrario, 0 excesso
de peso e o
consumo de acidos
gordos trans,
proteinas de origem
animal e hidratos de
carbono diminuem a
fertilidade

Lima et al.,
2022.

Analisar a
influéncia do
selénio na
fertilidade

feminina

Revisdo

sistematica

Ingestéo de

selénio

A suplementagéo
com selénio é
promissora em
mulheres com

deficiéncia desse

micronutriente para

promover melhora
da eficiéncia
reprodutiva e

prevenir prejuizos a

gravidez

Jukic et al.,
2019

Examinar a
associacao entre
25(0OH)D

Estudo de

coorte

prospectivo.

Houve uma
fecundabilidade

estimada de 10%




circulante e 522 maior com cada

tempo até a mulheres aumento de 10 ng/ml
gravidez tentando em 25(0OH)D.
engravidar Mulheres abaixo de
entre 2010 20 ng/ml tiveram
e 2016, uma reducéao
entre 30 e estimada de 45% na
44 anos fecundabilidade e as
sem com pelo menos 50
historico de ng/ml tiveram um
infertilidade. aumento estimado
de 35% na

fecundabilidade.

Da Costa Compreender Revisao Consumo de A infertilidade
Dias et al., COmMo 0 peso, bibliografica | micronutrientes | feminina é causada
2022 deficiéncias antioxidantes por fatores, como o
nutricionais e aumento do
uma dieta variada consumo de
e completa pode alimentos
interferir na processados,
infertilidade altamente

processados e
refinados;;
Sobrepeso e
obesidade podem

ser causas de

infertilidade.
Hohos et al., | Avaliar 30 Dieta rica em Beneficio da
2020 suplementacao camundong | gordura suplementacao de
de DHA apés a 0s DHA apdés uma dieta
exposi¢ao a uma rica em gordura,

dieta rica em particularmente em




gordura, e sua
capacidade de
reverter os
defeitos
ovarianos

induzidos por

relagcao a expressao
génica ovariana, no
entanto, a
restauracao
completa da fungao

ovariana nao foi

essa dieta. alcangada.
Rodriguez et Analisar os Revisao O consumo de
al., 2018 fatores carboidratos
nutricionais que complexos, fibras,
podem influenciar gorduras
a fertilidade em monoinsaturadas e
mulheres e acidos graxos
homens. Omega-3 pode ter
um efeito benéfico
para a fertilidade.
Além de um
suprimento
adequado de acido
félico, B12, vitaminas
A, D, C e E, calcio,
ferro, zinco, selénio
e iodo.
Peres et al., Aspectos Artigo de O iodo, selénio,
2017 positivos através revisao acidos graxos
da sistematica Omega 3 e magnésio

suplementacao
alimentar nos
efeitos da
fertilidade.

sao nutrientes
cruciais para a
fecundidade de

casais.




Jacob & avaliar a Reviséo - Tanto o excesso
Brito, 2015 relevancia da cientifica guando a deficiéncia
suplementacao do iodo podem
de na gravidez. trazem prejuizos
para a fertilidade e
para a gestagao
Showell et Determinar se Revisao - Evidéncias de
al., 2017 antioxidantes qualidade muito
orais baixa para mostrar
suplementares que tomar um
em comparagao antioxidante pode
com placebo trazer beneficios
para mulheres
subférteis
Yaakov e Estudar a Revisao - Uma estratégia de
Caspper, disfuncao suplementacao de
2013 mitocondrial e nutrientes
dos radicais de mitocondriais pode
oxigénio no levar a melhoria da
processo de qualidade oocitaria e
envelhecimento embrionaria
em geral e
senescéncia
reprodutiva
especificamente
Hashemi et | Efeitos da Ensaio Suplementagao | As mulheres com
al., 2017 suplementacao clinico de vitamina E. | falha de implantacao
de vitamina E na | randomizad que consumiram
espessura o foi feito suplementos de
endometrial e na | entre 40 vitamina E
expressao génica | mulheres aumentam




do fator de com falha significativamente os
crescimento de niveis séricos de
endotelial implantacao vitamina E e
vascular (VEGF) | com idade espessura
e citocinas entre 18 e endometrial.
inflamatadrias 37 anos.
entre mulheres
com falha de
implantagao
De Macedo, Identificar Reviséo As taxas de
2021 possiveis fatores | sistematica. deficiéncia para
relacionados a mulheres folato nos trés
modificagdo nas em idade grupos, entretanto,
taxas de fértil, tendéncia de
vitaminas do gestantes e aumento nas taxas
complexo B. lactantes no de deficiéncia para
Brasil B12 em gestantes e
mulheres em idade
fértil.
Jurkiewicz-P | Compreender o Revisao Frutas e vegetais,
rzondziono | papel dos fatores Oleos de peixe,
etal., 2017 dietéticos no laticinios ricos em

desenvolvimento

da endometriose

calcio e vitamina D e
acidos graxos
6mega-3
provavelmente estao
associados a um
menor risco de
desenvolver

endometriose.




Moreira Avaliar o impacto Artigo de - Mudancga no estilo
Pinto et al., de estresse revisao de vida e o consumo
2021 oxidativo na de antioxidantes e
fertilidade outros suplementos
feminina e a dietéticos pode
relagdo com os conferir beneficios
antioxidantes adicionais
Moreira Avaliar o impacto Revisao - consumo moderado
Pinto, 2019 direto de de suplementos de
diferentes curcumina ou
concentragdes de resveratrol pode
curcumina e promover a
resveratrol nas qualidade do odcito.
células da
granulosa; e o
nivel de protegcao
contra o estresse
oxidativo; .
Lakoma et Determinar a Revisao Avaliacdo de [ A dieta com vegetais
al, 2023 eficacia das diferentes de baixo |G parece
dietas a base de padrbées ter um efeito
plantas na alimentares positivo,

promocgao da
saude
reprodutiva, a fim
de fornecer
aconselhamento
nutricional
adequado a

pratica clinica.

especialmente a
dieta do
mediterraneo: rico
em antioxidantes,
proteinas vegetais,
fibras, acidos graxos
MUFA, 6mega-3,

vitaminas e minerais.




Bercker et Os efeitos de Ensaio Utilizacao de A dieta hipocaldrica
al, 2015 uma dieta clinico dieta com baixo indice
hipocaldrica com | controlado hipocaldrica glicémico e baixa
BIG e baixa carga | em blocos com baixo carga glicémica
glicémica nas randomizad indice promoveu
variaveis 0s no qual glicémico e diminui¢ao do IMC,
antropomeétricas e | analisamos baixa carga do percentual de
metabdlicas, nas | 26 mulheres glicémica. gordura corporal e
concentragdes de inférteis das concentracdes
grelina e leptina e com de leptina, o que
na taxa de sobrepeso melhorou o
gravidez em ou obesas desenvolvimento
mulheres inférteis ocitario e a taxa de
com sobrepeso e prenhez.
obesidade
submetidas a
fertilizacao in vitro
Giannubilo Avaliar a Ensaio Suplementacdo | A suplementacao
et al.,, 2018 | biodisponibilidade | clinicocom | oral com 200 | oral de CoQ10 pode
de CoQ10 em mulheres mg/dia de melhorar o
fluidos foliculares inférteis CoQ10 metabolismo
apos com idade oxidativo do fluido
suplementacao entre 31 e folicular e a
oral e sua 46 anos qualidade dos
possivel oocitos,

implicagao na
maturacao

oocitaria

especialmente em
mulheres com mais

de 35 anos
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6 DISCUSSAO

De acordo com os artigos selecionados com a tematica deste estudo, é
perceptivel o aumento da prevaléncia de casais que tentam engravidar mas
encontram dificuldades na reprodugéao, seja do sexo masculino como do feminino. E
esta em evidéncia que o estado nutricional para o excesso de peso e a alimentagao
caracterizada principalmente no consumo de determinados grupos de nutrientes
podem estar associados ao crescente numero de mulheres inférteis.

Segundo a Federagdo Mundial de Obesidade, publicado em 2022, estima
que em 2030 no Brasil 29,7% da populagdo adulta apresenta obesidade e que
33,2% das mulheres em idade reprodutiva estarao com este diagnéstico de acordo
25%com a avaliagdo do estado nutricional (Lakoma et al, 2023). De acordo com
Cerqueira Leites (2021), estima-se que 20 a 25% das mulheres com infertilidade
apresentam excesso de peso.

A obesidade esta relacionada com varias alteragcbes metabdlicas (aumento
no percentual de gordura visceral, no metabolismo dos macronutrientes,
principalmente da glicose resultando em resisténcia a insulina e aumento das taxas
séricas lipidicas como colesterol e suas fragdes e triglicerideos) e hormonais que
podem comprometer a saude reprodutiva como também diversas fungdes
fisiometabdlicas no organismo (Broughton e Moley, 2017; Bercker et al, 2015).

Quando associa-se a obesidade feminina ao periodo reprodutivo ja é bem
relatado na literatura que podem desencadear efeitos adversos maternos como
fetais durante a gestacdo, mas também estdo ligados a efeitos negativos a
fertilidade feminina (Broughton e Moley, 2017). O efeito da obesidade na processo
reprodutico envolve subfertilidade ou infertilidade, anomalias menstruais, abortos
espontaneos e aumento do risco de complicagdes na gravidez (Bercker et al, 2015),
mesmo apos cuidados ou tratamentos para combater a infertilidade (Borght; Wyns,
2018; Best; Bhattacharya, 2015).

Um dos maiores problemas na obesidade € o aumento da prevaléncia de
resisténcia a insulina (Broughton e Moley, 2017; Bercker et al, 2015). E quando
estdo associados compromete ainda mais os disturbios hormonais feminino sendo
um complicador no periodo fértil. Assim, alguns estudos vém relatando que
mulheres em idade fétil que apresentam obesidade e resisténcia a insulina estao

apresentando alteragdes alteragdes na concentragdo de horménio luteinizante (LH)
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e do horménio foliculo estimulante (FSH) e a supressdo da sintese hepatica da
globulina ligadora de horménios sexuais (SHBG) e, em muitos casos,
desenvolvendo hiperandrogenismo. Estas alteracbes estdo relacionadas ao
comprometimento no desenvolvimento dos odcitos, nos foliculos, no endométrio
resultando efeito danoso na capacidade reprodutiva (Bercker et al, 2015; Broughton
e Moley, 2017).

A lipotoxicidade esta relacionada principalmente ao desenvolvimento da
resisténcia a insulina e aumento do estado inflamatério em mulheres obesas.
(Broughton e Moley, 2017). A lipotoxicidade sobre o odcito pode gerar um efeito
cascata na qualidade endometrial e fixacdo do embrido.(Bala, R. et al., 2021). As
mulheres que sao obesas tém 3 vezes mais chances de serem inférteis que as nao
obesas e entram na menopausa mais jovens, reduzindo a janela reprodutiva. Os
impactos negativos da obesidade também interferem nas tecnologias de reproducao
assistida (TRA) (Bala, R. et al., 2021).

Alguns estudos estdo demonstrando que o quando a infertilidade esta
associada a obesidade, uma dos principais tratamentos para restaurar a fertilidade
feminina é a perda de peso, promovendo beneficios na redugdo da resisténcia a
insulina e da gordura visceral (Sharma et al., 2013; Bercker et al, 2015; Broughton e
Moley, 2017). Outra substancias também podem contribuir no sistema reprodutivo e
estdo relacionados com o metabolismo energético e a composi¢cao corporal, como a
leptina e a grelina (Been et al., 2022; Bala et al., 2021; Sharma et al., 2013;
Rhinehart,2016).

A leptina e a grelina sdo dois horménios que estdo envolvidos na regulagao
do equilibrio energético do corpo. A leptina € um mediador da regulagdo do
equilibrio energético a longo prazo, suprimindo a ingestado de alimentos e induzindo
assim a perda de peso. A grelina, por outro lado, é um horménio de agao rapida,
aparentemente desempenhando um papel no inicio das refei¢des (Klok, 2007).
Além disso, alguns estudos relataram a presenca de receptores celulares para
leptina e grelina no nivel das gbénadas, o que sugeriu que, além de uma influéncia
indireta (hipotalamica), ha também uma influéncia direta desses hormdnios na
fisiologia reprodutiva. Os receptores de leptina estdo presentes nas células da
granulosa e da teca, nos odcitos e em outras estruturas; ja a grelina participa da

regulacao da fisiologia reprodutiva com efeitos sistémicos e também direciona acoes



nas concentracées das gbnadas, isto €, células foliculares ovarianas e corpo luteo
(Bercker et al, 2015).

No estudo de Becker et al, 2015 associaram que a perda de peso em
mulheres em idade fértil com a dieta hipocaldrica resultou em redugédo de 26% nas
concentragbes de leptina. A menor concentragdo de leptina correlacionou com o
numero de odcitos; este numero foi 85,4% maior no grupo de dieta hipocaldrica do
que no grupo controle. Quando a leptina estd aumentada na concentragao
sanguinea como na obesidade, a esteroidogénese dos hormdnios sexuais €
reduzida pela supressao direta das gbnadas. Estas alteracbes podem afetar
negativamente o recrutamento de oocitos e explicar parcialmente porque os
pacientes obesos tém uma baixa fertilidade (Becker et al, 2015 ).

Alguns fatores como estilo de vida, incluindo idade ao constituir familia,
nutricdo, controle de peso e exercicios podem influenciar a fertilidade (Sharma et
al.,, 2013). Um estilo de vida saudavel incluindo atividade fisica é tdo importante
quanto uma dieta balanceada com todos os nutrientes necessarios, tendo seu efeito
a longo prazo. (Dias et al., 2022).

De modo geral, o peso e a composi¢cao corporal de um individuo esta
relacionado com seus habitos alimentares e atividade fisica (Cirilo Gomes, M. 2020).
A nutricdo tem um papel fundamental no tratamento da fertilidade, mas ndo pode
ser um fator isolado (Rodriguez et al., 2018). A nutricdo pode ter um efeito negativo
ou positivo na fertilidade tanto de mulheres como de homens e o impacto depende
das propriedades quantitativas e qualitativas da dieta, tais como o conteudo caldrico
de cada macronutriente (carboidratos, gorduras e proteinas), bem como o acido
especifico traca o perfil de acidos graxos, proteinas e carboidratos. Todos os
componentes da nutricdo constituem um padrao alimentar (Becker et al, 2015).

Alguns estudos tém estdo evidenciando o beneficio potencial de gr&os
integrais, vegetais e acidos graxos poliinsaturados émega-3 (PUFAs w-3) nos
resultados reprodutivos (Budani; Tiboni, 2023). E que ha possivel influéncia dos
padroes alimentares, com especial atencao para as dietas mediterranica e ocidental
(Budani; Tiboni, 2023). As dietas mediterraneas estéo relacionadas ao aumento de
ingestao de 6leos vegetais, especialmente acidos graxos essenciais - como acido
graxo linoléico. Esse &cido graxo € precursor das prostaglandinas que
desempenham importante na ovulagédo e na receptividade endometrial (Toledo et al,
2011).



Visando a melhora da fertilidade deve se priorizar uma dieta rica em
carboidratos complexos e fibras, gorduras monoinsaturadas e poliinsaturadas,
proteinas vegetais, bem como pobre em gorduras saturadas e trans e proteinas
animais. Também deve-se garantir uma ingestdo adequada de acido félico, vitamina
B12, vitaminas A, D, C e E, calcio, ferro, zinco, selénio e iodo. Caso a ingestao nao
esteja sendo suficiente através da alimentacdo, deve-se incluir a suplementagao
desses nutrientes (Rodriguez et al., 2018). A suplementagcdo multivitaminica
necessita de mais estudos para se estabelecer uma dose segura e suficiente para
melhorar a saude reprodutiva da mulher (Cerqueira Leites, 2021).

O tipo e a quantidade de carboidrato podera influenciar a fungao reprodutiva
pelo seu potencial efeito em relagdo a resisténcia a insulina (Cerqueira Leites,
2021). Uma dieta equilibrada e rica em nutrientes antioxidantes é capaz de melhorar
a fertilidade, isso porque eles reduzem o excesso de radicais livres, que poderiam
prejudicar a qualidade do ovario (Agarwal et al., 2012). A suplementagcdo com
nutracéuticos, com a coenzima Q10. Em ensaio randomizado controlado com
suplementagao oral de CoQ10 por um periodo de dois meses e por até trés ciclos,
sem a constatacao de gravidez, promoveu menor taxa de aneuploidia em odcitos
recuperados de mulheres com mais idade (Giannubilo et al, 2018).

O consumo moderado de suplementos de curcumina ou resveratrol pode
promover melhora na qualidade do odcito. (Moreira Pinto, 2019). Pacientes com
SOP que fizeram uso da suplementagcao de 800 mg de resveratrol apresentaram
uma taxa de gravidez maior (Moreira Pinto et al., 2021). A curcumina & capaz de
inibir doengas oriundas de inflamagdes crénicas como a endometriose. (Mazur et al.,
2021). Assim, a nutrigdo pode ser considerada uma 6tima aliada no tratamento da

infertilidade e na melhora da reproducgao feminina.



7. CONSIDERAGOES FINAIS

Com essa revisdo foi possivel avaliar alguns estudos que sugerem que
fatores como uma dieta equilibrada, incluindo micronutrientes e antioxidantes sao
capazes de melhorar a fertilidade feminina, assim como, mulheres como sobrepeso
e obesidade podem apresentar diversas repercussdes negativas na sua saude
reprodutiva, mas a reducdo do peso corporal pode auxiliar na melhoria de
fertilidade. Sendo assim, o profissional nutricionista pode atuar tanto na prevencao
da obesidade quanto melhorando a qualidade da dieta.

A alimentacao que tem como objetivo melhorar a fertilidade deve ser baseada
em carboidratos complexos e fibras, gorduras monoinsaturadas e poliinsaturadas e
proteinas vegetais. Também devem ser priorizados alimentos ricos em iodo, selénio,
magnésio, ferro, zinco, vitamina D, C, A, E, algumas vitaminas do complexo B (B1,
B6, B9 e B12) e 6mega 3. Caso necessario, pode ser indicada a suplementacao da
Coenzima Q10, resveratrol e curcumina, visando a melhora da fertilidade.

Apesar de alguns mecanismos relacionados a nutri¢cdo e fertilidade ainda nédo
serem completamente compreendidos, a mudanga na alimentagdo é uma das
intervengdes mais importantes na manutencao da saude reprodutiva da mulher. Por
isso, é necessario mais estudos e ensaios clinicos, com o objetivo de estabelecer

doses seguras e recomendagdes unicas.
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