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Resumo

Introducéo: A infertilidade € definida como uma doenca do sistema reprodutivo
relacionada com a incapacidade de se obter uma gravidez apos 12 meses ou
mais de relacdes sexuais regulares e sem uso de contracepcao. Isso pode esta
diretamente relacionado aos maus habitos de vida, como a dieta rica em
carboidratos e aos fatores nutricionais relacionados. Objetivo: realizar uma
revisdo sistematica sobre a influéncia da obesidade e fatores nutricionais na
fertilidade dos individuos. Método: a pesquisa foi realizada nas bases de dados
eletrbnicas Medline e Scielo, através da consulta pelos descritores: diabesity,
obesity, adipose tissue, women infertility, male infertility, ovulatory disorders,
assisted reproductive technology, energy metabolism, nutrientes, fertility,
reproduction. Procurou-se por artigos apresentados na integra, escritos em
Portugués e inglés, com delimitacdo de tempo. Revisdo de literatura: A
fertilidade pode ser afetada negativamente por situagcdes multifatoriais diferentes
como transtornos hipotalamicos, pituitarios, tireoidianos, adrenais e ovarianos,
pelo consumo de drogas, idade avancada e pela obesidade. A prevaléncia da
obesidade vem crescendo em todo o mundo com mais de 600 milhdes de adultos
obesos. Tanto o aumento da obesidade quanto o excesso de peso tém
influenciado negativamente nas fun¢des do corpo humano, incluindo a saude
reprodutiva. Consideracdes finais: Desta forma, foi visto que, o sobrepeso e a
obesidade dos individuos, juntamente com fatores nutricionais, como uma ma
alimentacdo (dieta rica em carboidratos), sdo fatores que influenciam na
infertilidade. Entdo, foi possivel verificar que quando o casal adere a uma
alimentacdo balanceada (menos carboidratos e mais gorduras de qualidade)
regularmente proporciona a perda de peso com a reducédo da adiposidade e a
melhora dos habitos de vida saudavel aumenta a chances de ocorrer a
fecundacao.

Descritores: obesidade, infertilidade feminina, infertilidade masculina, distirbios
ovulatorios, fertilidade.
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Introduction: Infertility is defined as a disease of the reproductive system related
to the inability to obtain a pregnancy after 12 months or more of regular sexual
intercourse and without using contraception. This can be directly related to bad
lifestyle habits, such as a high carbohydrate diet and related nutritional factors.
Objective: to carry out a systematic review on the influence of obesity and
nutritional factors on the fertility of individuals. Method: the research was carried
out in the electronic databases Medline and Scielo, through the consultation by
the descriptors: diabetes, obesity, adipose tissue, women infertility, male
infertility, ovulatory disorders, assisted reproductive technology, energy
metabolism, nutrients, fertility, reproduction. We searched for articles presented
in full, written in Portuguese and English, with time limits. Literature review:
Fertility can be negatively affected by different multifactorial situations such as
hypothalamic, pituitary, thyroid, adrenal and ovarian disorders, drug use, old age
and obesity. The prevalence of obesity is increasing worldwide with more than
600 million obese adults. Both the increase in obesity and overweight have
negatively influenced the functions of the human body, including reproductive
health. Final considerations: Thus, it was seen that overweight and obesity in
individuals, along with nutritional factors, such as poor diet (diet rich in
carbohydrates), are factors that influence infertility. So, it was possible to verify
that when the couple adheres to a balanced diet (less carbohydrates and more
quality fats) regularly it provides weight loss with the reduction of adiposity and
the improvement of healthy lifestyle increases the chances of fertilization
occurring.



INTRODUCAO

A infertiidade € definida como uma doenca do sistema reprodutivo
relacionada com a incapacidade de se obter uma gravidez apds 12 meses ou
mais de relacdes sexuais regulares e sem uso de contracepc¢ao, onde afeta cerca
de 50 a 80 milhdes de pessoas em todo o mundo e, no Brasil, esse niumero
chega a 8 milhdes. 1?2

Atualmente, € preciso considerar que, ap0s esse periodo de um ano ou
seis meses (no caso de mulheres com mais de 35 anos), deve ser iniciado um
processo de avaliacdo para a realizacdo de diagndstico de eventuais fatores
envolvidos. E comum afirmar-se que, 10 a 15% dos casais em idade reprodutiva
se enquadram na definicdo acima referida.?

As causas de infertilidade sdo mdultiplas e podem, ou ndo, estar
associadas a anomalias do sistema reprodutor masculino ou feminino. Os fatores
de infertilidade presentes, geralmente ndo sS&o universais, mas € possivel
identificar um fator masculino em 20-30% dos casos e 30-40% dos casos, 0S
fatores s@o femininos. Em cerca de 30% dos casais inférteis ambos contribuem,
em maior ou menor grau, para o problema. Em aproximadamente 10% dos
casais néo é possivel estabelecer uma causa (infertilidade idiopatica).*

Na maioria dos casos, 0 estado nutricional inadequado e a manutencgao
de habitos ndo saudaveis tém grande influéncia na reducdo da capacidade
reprodutiva de homens e mulheres. O aumento da prevaléncia da obesidade,
particularmente na infancia e no inicio da idade adulta, associado a um
comportamento sedentario, também sdo as principais causas para o
aparecimento comorbidades, dentre elas podemos destacar o Diabetes Mellitus
tipo 2 (DM2).6

Considerada uma epidemia, a obesidade apresenta ligacdo entre varios
mecanismos fisiopatologicos, que estdo relacionados com a resisténcia a
insulina e hiperinsulinemia, e tem importantes implicagcbes diagnosticas e
terapéuticas. Mais de metade das mulheres e homens em idade reprodutiva tém
excesso de peso ou sdo obesos.’

No caso das mulheres, o0 sobrepeso (os estados fisioldgicos de resisténcia

a insulina, como a obesidade e diabetes) ou a desnutricdo podem afetar

6



diretamente sua funcdo reprodutora. Isso acontece devido ao desequilibrio
hormonal provocado por estes comportamentos, que acaba determinando uma
disfuncdo nos ovarios. Nos homens, a obesidade pode diminuir tanto a
guantidade quanto a qualidade dos espermatozoides, interferindo também com
os niveis de testosterona.®

Face ao exposto, o presente trabalho teve por objetivo realizar uma
revisdo sistemética sobre a influéncia da obesidade e fatores nutricionais na

fertilidade dos individuos.

METODOS

O presente estudo se embasou na busca por artigos com maior nimero
de dados relevantes para o estudo, publicados originalmente nas linguas
portuguesa e inglesa, publicados no periodo de 2014 & 2020 e realizados a partir
de testes em humanos, tendo como referéncia as bases de dados MEDLINE
(National Library of Medicine) e SCIELO (Scientific Electronic Library Online).

Objetivou-se selecionar os estudos de maior evidéncia cientifica,
identificados por revisdes anteriores, e que tiveram seu escopo atualizado e
revisado, além das revisdes sistematicas. A estratégia de busca utilizou-se de
combinacBes de palavras-chave. Na combinagdo de descritores “obesity”,
“adipose tissue”, “women infertility”, “male infertility”, “ovulatory disorders”,
“assisted reproductive technology”, “energy metabolism, "nutrientes”, “fertility”,
“reproduction" e seus sinbnimos. Para identificar os delineamentos dos estudos,
foram empregados o seguinte termo: review.

Perante as andlises, identificaram-se 189 estudos relacionados com o0s
descritores selecionados. Porém, apenas 26 fizeram parte do escopo desta
revisao e dois sites de renomados com informacgdes relevantes. Para efeito de
inclusdo, foram considerados apenas os artigos de revisdo. Optou-se pela
analise das informac¢des encontradas, as quais foram divididas em pré-analise e
estudo do material. Durante a primeira etapa ocorreu uma leitura superficial dos
artigos, priorizando a avaliacdo do resumo dos mesmos e na segunda etapa

realizou-se a analise criteriosa dos artigos encontrados.

REVISAO DA LITERATURA



A fertilidade pode ser afetada negativamente por situacées multifatoriais
diferentes como transtornos hipotalamicos, pituitarios, tireoidianos, adrenais e
ovarianos, pelo consumo de drogas, idade avancada e pela obesidade.®

A prevaléncia da obesidade vem crescendo em todo o mundo com mais
de 600 milhGes de adultos obesos. Tanto o aumento da obesidade quanto o
excesso de peso tém influenciado negativamente nas fungdes do corpo humano,
incluindo a saude reprodutiva.!®

O excesso de peso é definido pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS)
como IMC = 25 kg / m? e obesidade como = 30 kg / m?. Uma populacgdo cada vez
mais acima do peso e obesa levou a uma maior proporcéo de individuos sendo
avaliados em decorréncia da infertilidade.'217:19:20

Vérios estudos ja demostram que essa epidemia mundial associado a
uma ma alimentacdo podem deixar 0 organismo mais susceptivel ao
aparecimento de varias doencas como a dislipidemia, que por sua vez esta
relacionada a varios distarbios, como diabetes, sindrome dos ovarios
policisticos, sindrome metabdlica, cancer, doencas cardiovasculares, estado pré
inflamatério e também pode afetar a fertilidade em ambos os sexos.314.18.20

Dentre a esses fatores pode-se destacar que um dos mecanismos
relacionados com a infertilidade masculina inclui o excesso de peso corporal e
proporciona o aumento da temperatura testicular e da producdo de estrogénio
na gordura com interrupcao do eixo hipotalamo-hipéfise-gonadal (HPG). Alguns
estudos sugeriram que a concentracdo, motilidade e o total na contagem de
espermatozdides foram menores em comparacdo com homens com peso
normal, além de alterar a qualidade do sémem, a estrutura fisica e molecular
dificultado a fecundacéo e posteriormente reduzindo as taxas de gravidez clinica
com fertilizagdo in vitro.12813.17-19

Com base a esse mesmo contexto, estudos de revisdo demostraram que
0s pulsos do horménio liberador de gonadotrofina hipotalamica (GnRH) que
regulam o eixo HPG dependem da ingestdo caldrica e nutricional apropriada,
quando h& um desequilibrio energético, inadequado ou excessivo, a interrupcéo
nos pulsos de GnRH causa prejuizos na qualidade do sémen e 0 excesso de
tecido adiposo esta associada a menores niveis séricos de testosterona e LH,
causando oligospermia ou azoospemia, e a diminuicdo do volume ejaculado,

concentracdo espermatica e contagem total de espermatozoides. Essas
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alteracdes hormonais também resultam em um aumento da conversao de
testosterona em estradiol, o que pode levar a hipogonadismo secundario através
da supresséo do eixo HPG. Além disso, foi levantada a hipétese de excesso de
gordura escrotal sendo capaz de elevar a temperatura escrotal, resultando em
diminuicdo da qualidade espermatica. Os mesmos autores sugeriram alguns
suplementos que possuiram efeitos positivos na fertilidade masculina que
incluem aescina, coenzima Q 10, glutationa, ginseng vermelho coreano, L-
carnitina, nigella sativa, 6mega-3, selénio, combinacdo de zinco, vitamina B
(&cido félico) e antioxidante.>17

Ainda a respeito da fertilidade em homens e mulheres obesas, um estudo
de revisdo realizado por Boston e colaboradores com o objetivo de fornecer
evidéncias atualizadas sobre o impacto da deficiéncia de vitamina D e obesidade
na infertiidade masculina e feminina, verificou que homens com deficiéncia
severa de vitamina D [25 (OH) D <10 ng / mL] apresentavam menor propor¢cao
de espermatozéides moveis, espermatozoides mobveis progressivos e de
espermatozoides morfologicamente normais em comparacao com aqueles com
suficiéncia de vitamina D. Além disso, as concentracdes séricas de 25 (OH) D
estdo associadas ndo apenas a qualidade do sémen, mas também ao estado
androgénico. Dados desse estudo mostraram uma associagao positiva entre as
concentracfes de 25 (OH) D e testosterona e apoiaram uma ligacdo entre a
deficiéncia de vitamina D e o hipogonadismo secundario ou compensado, ja que
as concentracdes de 25 (OH) D foram positivamente associadas a testosterona
total e livre e negativamente as concentracdes de estradiol e LH. A
suplementacdo de vitamina D pode melhorar a qualidade do esperma e
aumentar as taxas de gravidez espontanea e as concentracdes de testosterona.
Ja em mulheres, a caréncia de vitamina D também estava envolvida no
desenvolvimento de condicBes ginecoldgicas especificas que afetam a
fertilidade, como endometriose e sindrome do ovario policistico (SOP).16:26

No caso das mulheres com sobrepeso e obesidade o aumento do risco de
infertilidade esta associado, ndo apenas ao comprometimento no do eixo HPG,
mas também a qualidade dos ovdcitos, alteragdes nos ovarios como a Sindrome
do Ovario Policistico (SOP) e a receptividade uterina, descrito no estudo de
revisdo de Fontana e colaboradores® onde propds que o sobrepeso e a

obesidade estdo associados a resultados negativos para pacientes submetidos

9



a fertilizacdo in vitro e também aumentam o risco de comprometimento da
fertiidade das mulheres, proporcionando distarbios menstruais, infertilidade,
aborto espontaneo, gravidez incompativel e caréncia na amenidade
fetal.17'2°'22'24’25

Os mesmos autores sugeriram que a quantidade e a qualidade dos
carboidratos na dieta podem influenciar as func¢des reprodutivas. No mesmo,
observou-se que existe um impacto no eixo HPG com o consumo exagerado de
carboidratos e dieta pobre em gorduras diminuiu significativamente os niveis
sanguineos de estradiol (E2) e progesterona (P4) e aumentou os niveis de FSH
e a razdo FSH/E2. Os niveis mais baixos de E2 e os ciclos menstruais mais
longos observados em mulheres submetidas a essa dieta, refletem parcialmente
as mudancas nos anos que precedem a menopausa.?17.22

Do mesmo modo, os principais efeitos da alta ingestdo de carboidratos
sdo mediados principalmente pela insulina e sua via de sinalizacdo, afetando o
eixo HPG. Os autores sugerem que o comprometimento do processo ovulatério
nao se deve ao aumento da ingestdo de carboidratos, mas poderia estar ligado
ao fato na queda co consumo de gorduras naturais, que exercem uma efeito
benéfico na funcdo ovulatoria. Devido a esses fatos, ao final do estudo, os
autores recomendaram que esse grupo de mulheres realizasse a perda de peso
para melhoraria da fertilidade.?®

Outra patologia, ja citada anteriormente, que esta intimamente ligada a
obesidade e a fertilidade é a anovulacdo causada pela SOP é a resisencia a
insulina. Em um estudo desenvolvido por Jarrett? e outros estudos
corelacionados ao mesmo tema, demostraram que 0 excesso de peso e a
adiposidade visceral promovem o desenvolvimento de resisténcia a insulina e
hiperinsulinemia compensatoria, onde agravam as rupturas no desenvolvimento
do foliculo antral e a gravidade do fendétipo reprodutivo. Portanto, os mesmos
concluiram que as intervencdes dietéticas envolvendo restricdo cal6rica podem
combater alteracdes reprodutivas e metabolicas em mulheres com sobrepeso e
obesas com SOP e essas terapias podem amenizar a resisténcia a insulina
prometendo normalizar a anovulagéo e o hiperandrogenismo na SOP.?125

E importante ressaltar, que existem estudos voltados para a associag&o
entre os horménios intestinais e adiposos com o desenvolvimento e a fungéo

endometrial. A baixa expressao de grelina no endométrio esta relacionada a
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fertilidade inexplicada, onde pode levar a defeitos no desenvolvimento uterino
com subfertilidade devido a alteragbes na expressao génica para implantacao,
como defeitos na proliferagdo endometrial, proporcionando infertilidade
feminina.®

Além disso, fatores como estilo de vida, incluindo dieta, tabagismo,
sedentarismo e estresse afetam o desempenho reprodutivo, também durante a
reproducdo assistida. Varios relatérios recentes sugerem que hébitos
alimentares preconcebidos podem influenciar o resultado da fertilizac&o in vitro,
como qualidade do odcito e embrido, implante e conclusdo bem-sucedida da
gravidez.®

Karayiannis'® realizaram um estudo de coorte prospectivo e projetado
para avaliar a influéncia da ingestdo alimentar habitual e estilo de vida nos
resultados de fertilidade. Foram analisadas 244 mulheres ndo obesas e
obtiveram como resultados que as modificacdes na dieta e maior adesao a dieta
mediterranea (rica em vegetais, frutas, graos integrais, legumes, nozes e azeite
de oliva e com pouca carne vermelha) podem ajudar a aumentar as chances de
uma gravidez bem-sucedida.

Com relagdo a essa mesma tematica, existem alguns estudos
epidemiologicos que consideram a nutricdo a luz de uma abordagem mais
holistica, que enfoca o papel dos padrées alimentares, proporcionando para a
melhoria dos hébitos e comportamentos alimentares de longo prazo. Entre os
padrdes alimentares, a dieta mediterranea (MedDiet) (dieta rica em vegetais,
frutas, graos integrais, legumes, nozes e azeite de oliva e com pouca carne
vermelha) parece ser a mais promissora e amplamente aceita por seus efeitos
positivos no ser humano e na sua saude, assim como na fertilidade.?

Desta forma, esse tipo de estudo vem com o0 objetivo de ressaltar a
importancia de uma alimentacéo saudavel para evitar o sobrepeso e a obesidade

dos individuos e ndo causado prejuizos na fertilidade dos mesmos.

CONSIDERACOES FINAIS

Esse estudo elucidou atrds de varios artigos de revisdo sistematica que
avaliaram os aspectos relevantes da influéncia da obesidade e fatores

nutricionais na fertilidade, desta forma, foi visto que, o0 sobrepeso e a obesidade
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dos individuos, juntamente com fatores nutricionais, como uma ma alimentacéo
(dieta rica em carboidratos), sédo fatores que influenciam na infertilidade. Os
conhecimentos sobre tal relagdo sao importantes para aumentar as chances dos
individuos subférteis de reverterem a situacdo de infertilidade e terem uma

gravidez saudavel.
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