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RESUMO

Introducdo: A vitamina D, em relacdo a gestacdo, € um micronutriente relevante, pelo seu
efeito sobre a regulacdo dos genes e beneficios ao longo do ciclo vital. Sua deficiéncia pode
influenciar adversamente no desenvolvimento placentario e na programacao fetal e assim
desencadear consequéncias graves a saude materna e fetal e até mesmo na vida adulta do
concepto. Estudos realizados em diferentes paises sugerem que a deficiéncia de vitamina D em
gestantes seja multifatorial, incluindo fatores como uso de protetor solar, localizacdo
geogréfica, pigmentacdo da pele, habitos culturais e aspectos nutricionais. Objetivo: Analisar
a prevaléncia e os fatores associados a deficiéncia de vitamina D em gestantes assistidas no pré-
natal de um hospital de referéncia no Nordeste brasileiro entre abril/2017 e maio/2019. Realizar
revisdo integrativa, com fins de identificar estudos sobre deficiéncia de vitamina D em gestantes
e os desfechos maternos fetais/neonatais. Métodos: Estudo seccional realizado a partir do
inquérito “Nutri¢do e infecgdo: o problema revisitado em fungdo do surto de microcefalia”,
mediante um estudo de coorte com 1.469 gestantes atendidas em um hospital de referéncia no
Nordeste brasileiro, com coleta de dados entre abril/2017 e maio/2019. O estudo atual foi
realizado no periodo entre margo/2019 a fevereiro/2024, com as 1.049 gestantes do banco de
dados do estudo original, que apresentavam resultado para o0s niveis séricos de vitamina D. A
analise da prevaléncia e niveis de classificacdo de resultados foi de acordo com os critérios
recomendados pela Sociedade Brasileira de Endocrinologia e Metabologia: deficiente < 20,0
ng/mL; insuficiéncia de 20 a 30,0 ng/mL; e suficiente > 30,0 ng/mL. A analise foi realizada no
programa Stata 12.1. As variaveis categoricas estdo apresentadas em frequéncias absolutas e
relativas. Para analisar a deficiéncia de vitamina D, associada as varidveis explicativas, foram
ajustados modelos de regressao simples e multipla de Poisson, estimando-se as razdes de
prevaléncia (RP) brutas, ajustadas e os respectivos IC de 95%. Foram habilitadas para
realizacdo da analise multivariada as variaveis que apresentaram valor p < 0,20 na anélise
univariada, e permaneceram no modelo final, aquelas com valor p < 0,05. Foi utilizado o teste
de Wald para analise da significancia estatistica de cada variavel. O inquérito foi aprovado sob
0 parecer de n°®2.020.481 e o estudo atual foi aprovado sob a CAAE n° 65180922.9.0000.5201,
parecer de aprovacio n° 5.834.119. Ambos pelo Comité de Etica em Pesquisa do Instituto de
Medicina Integral Prof. Fernando Figueira. A revisdo integrativa utilizou artigos publicados nos
altimos 14 anos nas bases de dados SciELO Brasil, PubMed. Descritores utilizados:

Deficiéncia de vitamina D, Gravidez,



Vitamina D. Norteada pela pergunta: a deficiéncia de vitamina D pode acarretar desfechos
desfavoraveis a mae e ao concepto ou a insuficiéncia para o feto / recém-nascido? Critérios para
selecdo dos artigos: deficiéncia de vitamina D em gestantes, nos fetos e recém-nascidos e a
presenca de pré-eclampsia, diabetes mellitus gestacional, prematuridade e deficiéncia de
vitamina D em fetos e RN. A revisdo bibliogréfica foi atualizada em janeiro de 2024, com
artigos em inglés, portugués ou espanhol. Resultados: A prevaléncia de DVD nas gestantes foi
de 61,8%. Em relacdo a associacéo entre deficiéncia de vitamina D e as variaveis bioldgicas,
socioecondmicas, obstétricas, assistenciais e do estado nutricional antropométrico das
gestantes, permaneceram no modelo final multivariado de Poisson a raca preta/parda (p =
0,031), 12 anos ou mais de estudos (p = 0,008), ocupacdo remunerada (p = 0,014), secundigesta
e multigesta (p = 0,009), sobrepeso e obesidade (p = 0,002). Apds a realizacdo da revisdo
integrativa, sobre deficiéncia de vitamina D em gestantes e os desfechos maternos
fetais/neonatais, foram identificados 758 artigos, e de acordo com os critérios de elegibilidade,
elencados 08 para apresentagdo dos desfechos maternos fetais/neonatais. Encontrados
desfechos negativos na gestante: pré-eclampsia e diabetes mellitus gestacional; no feto e
concepto: deficiéncia de vitamina D e prematuridade; assim como que a deficiéncia de vitamina
D materna pode influenciar nas doencgas da primeira infancia e na idade adulta. Conclusédo: A
prevaléncia de hipovitaminose D nas gestantes foi encontrada em mais da metade da populagéo
estudada. Gestantes que se auto-referiram da raca preta/parda quando comparadas com a raca
branca, com 12 anos ou mais de estudo quando comparadas as que tinham até 8 anos, trabalho
com remuneracdo, ter tido uma ou mais gestagdes anteriores e estarem na classificacdo de
sobrepeso ou obesidade, possuem razdo de prevaléncia maior para apresentarem
deficiéncia/insuficiéncia de vitamina D. Esses resultados podem, também, refletir que o nivel
de conhecimento destas, adquiridos pelos anos de estudo, pode trazer a conscientizacdo em
relacdo a cuidados com a pele, como também a pigmentacdo da pele associada ao tempo em
ambientes fechados, uso de protetor solar, possibilitem, a dificuldade da sintese de VD na
epiderme, sua principal fonte de aquisicdo. Em relacdo a revisdo integrativa, nesta, foi
identificada a relacdo da deficiéncia de vitamina D em gestantes com pré-eclampsia, diabetes
mellitus gestacional, prematuridade e deficiéncia de vitamina D em fetos e RN filhos de mé&es
com deficiéncia de vitamina D e que a DVD materna pode influenciar nas doencas da primeira

infancia, bem como em doencas na idade adulta.

Palavras-chave: Deficiéncia de vitamina D; vitamina D; gravidez; prevaléncia; fatores

associados.



ABSTRACT

Introduction: in relation to pregnancy, vitamin D is a relevant micronutrient due to its effect
on gene regulation and benefits throughout the life cycle. Its deficiency can adversely influence
placental development and fetal programming, thus triggering serious consequences for
maternal and fetal health and even in the adult life of the conceptus. Studies carried out in
different countries suggest that vitamin D deficiency in pregnant women is multifactorial,
including factors such as the use of sunscreen, geographical location, skin pigmentation,
cultural habits and nutritional aspects. Objective: To analyze the prevalence and factors
associated with vitamin D deficiency in pregnant women attending prenatal care at a referral
hospital in northeastern Brazil between April/2017 and May/2019. To conduct an integrative
review in order to identify studies on vitamin D deficiency in pregnant women and
maternal/fetal/neonatal outcomes. Methods: This is a cross-sectional study based on the survey
“Nutrition and infection: the problem revisited in light of the microcephaly outbreak”, through
a cohort study with 1,469 pregnant women treated at a referral hospital in northeastern Brazil,
with data collected between April/2017 and May/2019. The current study was carried out
between March/2019 and February/2024 with the 1,049 pregnant women from the original
study's database who had serum vitamin D levels. The analysis of the prevalence and
classification levels of results was according to the criteria recommended by the Brazilian
Society of Endocrinology and Metabology: deficient < 20.0 ng/mL,; insufficient from 20 to
30.0 ng/mL; and sufficient > 30.0 ng/mL. The analysis was carried out using the Stata 12.1
program. Categorical variables are presented in absolute and relative frequencies. To analyze
vitamin D deficiency associated with the explanatory variables, simple and multiple Poisson
regression models were adjusted, estimating the crude and adjusted prevalence ratios (PR) and
the respective 95% CI. Variables with a p-value < 0.20 in the univariate analysis were eligible
for multivariate analysis and those with a p-value < 0.05 remained in the final model. The Wald
test was used to analyze the statistical significance of each variable. The survey was approved
under opinion no. 2.020.481 and the current study was approved under CAAE no.
65180922.9.0000.5201, approval opinion no. 5.834.119. Both by the Research Ethics
Committee of the Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira. The integrative review
used articles published in the last 14 years in the SciELO Brazil and PubMed databases.
Descriptors used: Vitamin D deficiency, Pregnancy, Vitamin D. Guided by the question: can

vitamin D deficiency lead to unfavorable outcomes for the mother and the



conceptus or to insufficiency for the fetus/newborn? Criteria for selecting articles: vitamin D
deficiency in pregnant women, fetuses and newborns and the presence of pre-eclampsia,
gestational diabetes mellitus, prematurity and vitamin D deficiency in fetuses and newborns.
The literature review was updated in January 2024, with articles in English, Portuguese or
Spanish. Results: The prevalence of VD in pregnant women was 61.8%. Regarding the
association between vitamin D deficiency and the biological, socioeconomic, obstetric, care
and anthropometric nutritional status variables of the pregnant women, black/brown race (p =
0.031), 12 years or more of schooling (p = 0.008), paid occupation (p = 0.014), secundigravida
and multigravida (p = 0.009), overweight and obesity (p = 0.002) remained in the final
multivariate Poisson model. After carrying out the integrative review on vitamin D deficiency
in pregnant women and maternal fetal/neonatal outcomes, 758 articles were identified and,
according to the eligibility criteria, 8 were selected to present maternal fetal/neonatal outcomes.
Negative outcomes were found for the pregnant woman: pre- eclampsia and gestational diabetes
mellitus; for the fetus and conceptus: vitamin D deficiency and prematurity; as well as that
maternal vitamin D deficiency can influence diseases in early childhood and adulthood.
Conclusion: The prevalence of hypovitaminosis D in pregnant women was found in more than
half of the population studied. Pregnant women who self- reported being black/brown when
compared to white, with 12 years or more of schooling when compared to those with up to 8
years, working for pay, having had one or more previous pregnancies and being classified as
overweight or obese, had a higher prevalence ratio for vitamin D deficiency/insufficiency.
These results may also reflect that their level of knowledge, acquired through years of study,
may raise awareness of skin care, as well as skin pigmentation associated with time spent
indoors and the use of sunscreen, making it difficult for the epidermis to synthesize vitamin D,
its main source of acquisition. The integrative review identified the relationship between
vitamin D deficiency in pregnant women and pre- eclampsia, gestational diabetes mellitus,
prematurity and vitamin D deficiency in fetuses and newborns born to mothers with vitamin D
deficiency, and that maternal VD can influence diseases in early childhood, as well as diseases

in adulthood.

Keywords: Vitamin D deficiency; vitamin D; pregnancy; prevalence; factors associated.
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1 INTRODUCAO

As vitaminas sdo nutrientes (substancias organicas) indispensaveis ao bom
funcionamento do organismo, atuando na regulacdo de processos metabolicos e manutengdo do

sistema imune, e ndo sdo comumente sintetizadas no organismo.! 2

Os nutrientes sdo substancias quimicas classificadas em macro e micro, e cada um deles
possui diferentes funcdes no organismo. O corpo necessita de maior quantidade de
macronutrientes como os carboidratos, as proteinas e os lipidios. Os micronutrientes sdo
demandados em pequenas quantidades, como as vitaminas e 0s sais minerais.®> Em se tratando
do micronutriente, a exemplo da vitamina D (VD), possui relevancia pelo seu efeito sobre a

programacéo fetal, regulacéo dos genes e beneficios exercidos no transcorrer da vida.* °

A VD é um micronutriente lipossolUvel e entre as vitaminas € considerada um pré-
hormoénio. Sua producdo ocorre em cascata, aliada a outros hormonios, como o cortisol,
progesterona, estradiol e testosterona. Este pro-hormonio esta associado ao paratormonio (PTH)
que atua como regulador do metabolismo 6sseo.™ 2 Seus receptores s&o encontrados em outros
6rgdos como, péancreas, pulmdes, coracdo e figado, assim, supde-se que a deficiéncia da

vitamina D também se relaciona com outras doencas.®

A principal fonte da vitamina D é externa, sendo produzida através da exposicéao solar,
por via cutanea e complementarmente através da dieta. A maioria dos alimentos, como 0s peixes

gordurosos e 6leo de figado de bacalhau, apresenta baixo contetido deste micronutriente.’

O termo “vitamina D” conglomera tanto o metabdlito ativo (1a,25-diidroxi-vitamina D
ou calcitriol), bem como, os seus precursores (estando entre eles: colecalciferol ou vitamina
D3, ergosterol ou vitamina D2 e o calcidiol ou a 25-hidroxivitamina D). Englobando ainda

produtos de degradacio que também apresentam atividade metabodlica.l ®

A hipovitaminose D é caracterizada pela deficiéncia ou insuficiéncia de vitamina D,
elegendo-se sua dosagem como melhor indicador bioguimico, mediante a concentragdo
circulante da 25-hidroxivitamina D (25(0H)D).} 7 Atualmente, a hipovitaminose D ¢é
considerada uma epidemia global, visto que sua deficiéncia € identificada em quase todo o
mundo, independente de idade, raca e distribuicdo geografica, sendo, entretanto seu registro

tido como um evento ainda subnotificado.® °
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Problema de grande relevancia, quando se trata da deficiéncia de vitamina D durante a
gestacdo, pois pode influenciar adversamente no desenvolvimento placentario e na
programacao fetal (“origens do desenvolvimento da saide e da doenga”), e desencadear
consequéncias graves a salide materna e fetal.° Entrentanto, desde 1922, McCollum relacionou
a deficiéncia de vitamina D com o raquitismo, como vemos nos aspectos historicos deste

vitamero.

1.1 Aspectos historicos sobre a vitamina D e a caréncia alimentar

O estudo do raquitismo foi um marco para a descoberta da vitamina D. Existem
descri¢des de deformidades dsseas por Galeno e Soranus desde o Império Romano, em torno
do ano 100 D.C.* No século XVII, foi publicado por Francis Glisson em livro a descri¢éo
completa do raquitismo infantil, onde havia deformidade da cabeca, térax e coluna, bem como

se registrou a dificuldade de mobilizagdo das articulaces por estas criangas.!>13

Ainda no século XVII, com a industrializacdo, ocorreu uma epidemia de raquitismo na
Europa, caracterizada pelo adoecimento de criangas que apresentavam atraso de crescimento,
algumas deformac@es dsseas, fraqueza muscular, e foi identificada a importancia da luz solar
na sua prevencao e combate, e assim a radiagdo ultravioleta (UV) tornou-se a responsavel pela

cura desta epidemia.®

No século XIX, pressupunha-se que a base para o raquitismo poderia estar associada a
caréncia alimentar e, na busca do tratamento desta doenca, Harry Steenbock, em 1916 descobre
avitamina D.*2 % 15 E pela condicdo de fome sofrida por milhdes de pessoas em todo o mundo,
implicando na condicdo de desnutri¢do, produzindo a falta de nutrientes, proteinas e calorias,
foi possivel elucidar-se ndo apenas sobre a relacdo da deficiéncia de vitamina D com o
raquitismo, mas que muitos outros disturbios e doencas eram decorrentes da falta de vitaminas

A e complexo B e que a auséncia de ferro acarretaria a anemia, dentre outros.*6 %7

No Brasil, a fome ja foi retratada por Josué de Castro em 1946, no seu livro classico,
“Geografia da Fome”, quando foram introduzidos os conceitos de areas alimentares, como areas
de fome endémica, epidémica, subnutricdo e, delineou-se o primeiro mapa da fome no pais, por

regides, que na época englobavam determinados estados.*®
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Em relacdo a Regido Amazonica (Amazonas e Para, parte dos estados do Mato Grosso,
Goiéas e Maranhdo e os territorios do Amapé e Rio Branco), considerada area de fome endémica,
decorrente da presenca de deficiéncias proteicas, vitaminicas e de sais minerais. O Nordeste
Acucareiro (todo o litoral nordestino, do Estado da Bahia ao Ceara, compreendendo uma faixa
territorial com largura média de 80 quildmetros - Km), foi considerado uma area de fome

endémica, decorrente das caréncias caloricas, protéicas, de vitaminas e minerais.

Ja o Sertdo Nordestino (terras centrais dos estados do Piaui, Ceara, Rio Grande do Norte,
Paraiba, Pernambuco, Alagoas, Sergipe e Bahia) apresentava formas endémicas: caréncias
proteicas, de vitaminas A, B1, B2, C e niacina e dos minerais: célcio, ferro e cloreto de sédio.
Em relacdo a caréncia de iodo (bocio), nessa regido apresentava-se em sua forma subclinica,
entretanto também se apresentava em surtos epidémicos ou agudos nos periodos de seca ou

estiagem.*®

Quanto ao Centro-Oeste (estados de Minas Gerais, Goids e Mato Grosso), este se
apresenta como “area de subnutri¢do, de desequilibrio e de caréncias parciais, restritas a
determinados grupos ou classes sociais”. Como endémica, apresentou-Se a caréncia de iodo,
tendo ainda as formas tipicas esporadicas: caréncias de proteinas, de vitamina B1, de ferro e as

formas frustas: caréncias de vitaminas A, B1, B2, C e niacina e de célcio.'®

A descricdo do mapa da fome se completa com o do Extremo Sul (estados da Guanabara,
Rio de Janeiro, Sdo Paulo, Parang, Santa Catarina e Rio Grande do Sul) que exibia area de
deficiéncias alimentares discretas e menos generalizadas, denotando “caréncias parciais,
restritas a determinados grupos ou classes sociais”. A caréncia de vitamina D evidenciada no
raquitismo aparecia sob a forma tipica esporadica, ja a caréncia de iodo manifestava-se de forma
endémica; todavia, de todas as regides, essa notadamente exibia 0 melhor perfil epidemioldgico
nutricional.*® Para melhor elucidar esta emblematica vitamina, torna-se importante conhecer as

suas caracteristicas.

1.2 Caracteristicas da vitamina D

Em relagdo as suas caracteristicas, este pré-hormonio apresenta agregagdo de moléculas

lipossoluveis, que tém como base quatro anéis de colesterol e contém na sua estrutura
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principal, uma unidade de isopropeno que se forma a partir da abertura de um anel

ciclopentanoperidrofenantreno.?

A familia do calciferol é constituida por varias formas nutricionais, contudo, dentre 0s
seus vitameros, dois sdo mais conhecidos e apresentam uma maior relevancia, sendo o
ergocalciferol (C28H440) ou vitamina D2 e o colecalciferol (C22H440) ou vitamina D3,
obtida fotoquimicamente mediante a acdo da luz solar atraves das radiagcdes ultravioletas. Em
decorréncia da exposicdo a luz solar, ocorrera a sintese endégena na pele exposta a radiacdo
ultravioleta B (UVB), acarretando assim a transformacéo da pro-vitamina D3 em pré-vitamina

D3 e posteriormente em Vitamina D3.°

A estrutura quimica da vitamina D2 e D3 é diferente na cadeia lateral, sendo esta no
carbono 17, onde a vitamina D2 (sdo 28 carbonos) apresenta uma ligacdo dupla adicional

(carbonos 22 e 23) e um grupo metil, enquanto a vitamina D3 apresenta 27 carbonos.®

Em relacdo ao ergocalciferol, que é a vitamina D2, muito encontrada nas plantas, fungos
e alimentos enriquecidos, bem como na suplementacéo vitaminica, tendo a sua maior relevancia
no uso terapéutico, sendo sintetizada por meio da acéo da radiacdo ultravioleta do sol sobre o
esterdide chamado ergosterol. O colecalciferol, conhecido como vitamina D3 apresenta maior
importancia em nivel do desempenho das fungdes bioldgicas e nutritivas, e € de origem animal,
sendo obtida principalmente através da fotélise do 7-dehidrocolesterol da derme e ou epiderme,

ap0s exposicao solar; bem como a partir dos alimentos e suplementos.® 2

1.3 Fonte de vitamina D

A vitamina D possui duas fontes de forma natural, que sdo: a exposicado direta a luz solar
e a dieta, bem como a adquirida, através da suplementagdo. Sob a forma de exposicéo solar, no
tempo de 5 a 10 minutos (min) ao dia, obtém-se em torno de 80% a 90% da suplementacéo
necessaria, todavia, para que isto ocorra, faz-se necessario a exposi¢do da pele a luz solar,
especificamente a radiagdo UVB?# (nos comprimentos de onda 300+5nandmetros (nm));
estando, ainda, envolvida neste processo de ativa¢do da VD, a melanina, pois, de acordo com

a quantidade apresentada na epiderme, pode dificultar este processo, isto é,
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quanto mais clara a pele (melanina reduzida), maior sera a absorcdo da radiacdo ultravioleta,

portanto, maior sera a conversio da vitamina D.?

O quantitativo de vitamina D obtido através desta torna-se irrisorio diante do necessario
para suprir o ser humano, e esta aquisicdo € representada em torno de 10% a 20% das
necessidades diarias das quais o0 ser humano necessita. A vitamina D é apresentada em baixa
concentragdo nos alimentos, sendo escassos 0s alimentos ricos em VD, 0s que apresentam séo
0s ricos em Omega-3, como 0s peixes gordurosos e de dguas profundas (atum, bagre, salmdo),
6leo de figado de bacalhau e os micro-organismos como os fungos, leveduras e cogumelos, bem
como os alimentos fortificados (manteiga) e sucos citricos.?! Na forma adquirida, temos como
fonte de vitamina D, a suplementagdo, entretanto, esta ndo deve ser indicada de forma
generalizada a toda populagéo, inclusive pelo alto custo.?®

Mesmo a VD apresentando fontes naturais, se faz necessario elucidar que existem
fatores antagonistas para aquisicdo da vitamina D. Como fatores de interferéncia bioldgica
temos a pigmentacdo da pele, obesidade, idade, envelhecimento, dieta pobre em vitamina D;
fatores ambientais: a poluicdo, as variagdes climaticas, latitude da zona geogréfica (depende da
altitude e da distancia da linha do Equador), estacdo do ano (no inverno a incidéncia de radiacéo
solar é praticamente inexistente); estilo de vida: area de superficie corporal exposta ao sol,
duragdo de exposicdo, hora do dia, uso de cremes com protecdo solar, evitar o sol devido a
preocupacBes com danos a pele, uso de roupas que nao permitam a exposi¢do da pele aos raios
solares (vestimentas religiosas, como a burca), uso de chapéus, guarda-sol, permanéncia
prolongada na sombra e tempo gasto em ambientes fechados (trabalho, academias de ginastica,
deslocamento dentro de veiculos),?* 2> 26 ou seja, qualquer fator que possa diminuir a
transmissdo da radiacdo UVB para a superficie terrestre ou que va interferir na sua penetracdo

cutanea afetara a sintese enddgena de vitamina D3.% %/

Ainda sobre a melanina, quanto mais ela for encontrada na pele (pele escura) acarretara
a necessidade de mais tempo de exposicdo ao sol para sintetizar a vitamina D3.2* E em se
tratando de estagdes do ano, um estudo realizado entre 2012 e 2014 em Portugal,®® onde
observou-se que o0s niveis de vitamina D variam significativamente durante as estacfes do ano,
sendo os niveis mais elevados encontrados no verdo, corroborando com a assertiva relacionada

a importancia da exposi¢do a radiacéo solar para metabolizagdo enddgena desta vitamina.?®



21

Outro fator complicador da aquisicdo da VD atraves da alimentacéo decorre do consumo
baixo de alimentos ricos neste vitdmero, fazendo-se necessario 0 seu incentivo. Destaca-se
ainda que, as frutas, verduras e legumes ndo sao ricos em VD e que, em relacdo ao leite materno
como fonte de VD, € importante ressaltar que, mesmo sendo um alimento completo, possui

concentracdes baixas de vitamina D.?®

Sendo a VD um vitamero tdo importante, mas que apresenta fontes peculiares, torna-se

importante a elucidacdo das suas funcoes.

1.4 Funcgdes da vitamina D

Sua principal funcdo esta relacionada ao aumento da absorgéo intestinal de calcio,?
participando da estimulacdo do transporte ativo deste ion nos enterécitos. Atua, também, na
mobilizacdo do calcio a partir dos 0ssos, na presenca do PTH, e aumenta a reabsorcédo renal de
calcio no tdbulo distal. A vitamina D aumenta a absorcdo de fosforo pelo intestino.
Apresentando ainda papel importante na homeostase do calcio e na higidez dssea, 0 metabolito
ativo da VD se liga ao receptor especifico nos tecidos alvo, através do receptor especifico VDR
— vitamin D receptor. Decorrente a isto, ocorre 0 aumento da absorc¢éo do célcio pelo intestino,

regulando a remodelagio dssea.*°

Salienta-se que, primariamente, a VD € atribuida a regulacédo da fisiologia osteomineral,
contudo, devido ao reconhecimento de sua importancia na homeostase sistémica, nas ultimas
décadas a comunidade cientifica vem buscando elucidar os aspectos da fisiologia da vitamina
D e o seu impacto na salde e nos distdrbios dos individuos. Sabe-se que existem grupos mais
susceptiveis a deficiéncia da VD, como as gestantes, as criancas e 0s idosos. Esta
susceptibilidade ocorre durante a gestacdo, decorrente a inadequacdo nutricional, relacionada
ao aumento de energia, necessaria neste periodo, de macro e micronutrientes, com fins de
garantir a saude materno-fetal.>> 32 Em vérios estudos sobre a vitamina D, tem-se demonstrado
a sua importancia na regulacédo das funcdes organicas, alertando para o risco de doengas na
populacdo em geral, 3 3* 3> bem como para gestante e concepto/recém-nascido (RN), decorrente

a sua deficiéncia.l% 36 37
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1.5 A vitamina D: sua importancia para funcionamento dos 6rgaos e sistemas

A deficiéncia de vitamina D vem atrelada as alteracBes ocorridas no estilo de vida,
incluindo os habitos alimentares® e, nos dias atuais, a vitamina D destaca-se entre as hormonas,
decorrendo, portanto, das suas a¢des enddcrinas e ndo hormonais, visto que 0s receptores da

vitamina D s&o encontrados em quase todos os tecidos do organismo.3®

Ha indicios de que a forma ativa 1,25-di-hidroxivitamina D apresenta mais de 900 genes
alvos potenciais, modulando direta ou indiretamente cerca de 3% do genoma humano. Em
decorréncia a esta especificacdo a VD participa do controle de funcGes essenciais a manutengdo
da homeostase sistémica,*° estando envolvida com o crescimento, diferenciacio e apoptose
celular; com o sistema imune, na secrecdo de insulina pelo pancreas, no coracao, bem como,
exerce importante agdo na maioria das fun¢des metabdlicas, fun¢Bes cardiacas, musculares e
neuroldgicas.?® Trazendo ainda, agdo sobre a sintese de antibi6ticos naturais pelas células de
defesa dos mamiferos, imunorregulacdo e defesa antimicrobiana, reducdo do estresse oxidativo,
controle da pressdo arterial, fungbes neuroprotetoras, aces anti- inflamatdrias, papel

antioncogénico, protecéo cardiovascular e melhora da sensibilidade a insulina.®

Diante disto, sabe-se que o fornecimento adequado de vitamina D torna-se importante
em momentos especificos da vida, como nos fetos, para a organogénese e as necessidades
diarias que variam de acordo com a idade e condicdes particulares, como a gestacao ou lactacédo

e em idosos.1°

1.6 Gestacdo e a Vitamina D

O estado nutricional materno antes e durante a gestacdo influencia no prognoéstico
gestacional. Portanto, um “deficit” nutricional materno refletira sobre o desenvolvimento fetal,
visto que, nesse periodo, as necessidades nutricionais sdo elevadas visando propiciar os ajustes
fisiolégicos e o suprimento dos nutrientes necessarios ao feto para o seu desenvolvimento de
forma adequada.** Ademais, a programacdo imunoldgica e metabdlica durante periodos do
desenvolvimento fetal e pos-natal pode ser modificada de acordo com a condi¢do nutricional,

podendo levar ao risco de desregulacdo imunoldgica e metabdlica,
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desencadeando doencas ndo comunicaveis, isto é, doencas decorrentes da genética, do estilo

de vida pessoal ou do ambiente em que se vive.* °

Sendo a gravidez um periodo que a mulher vivencia transformagdes endocrinas,
psicoldgicas e somaticas que devem refletir na sua vida de forma ampla, essas mudancas tornam
a gestante susceptivel a modificacdes no seu organismo, correlacionadas a condi¢cbes como
idade, altura, fatores ambientais, tabagismo, uso abusivo de alcool e drogas, peso, nutri¢do e
fatores genéticos que podem interferir na evolucdo normal da gestacdo. Ocorrem ainda
alteracdes na regulacdo hormonal, alteracdes no metabolismo mineral, podendo ocorrer também
aumento da absorcdo de calcio pelo intestino delgado, elevacbes no nivel sérico de

paratormonio e 1,25-di-hidroxivitamina D.*

Em relacdo a vitamina D, as concentracdes de 1,25(OH)2D duplicam ou triplicam na
circulacdo materna a partir do primeiro trimestre, contudo, apenas no terceiro trimestre é que
ocorre 0 aumento das concentracOes livres. Em relacdo ao metabolismo da VD, que se torna
aumentado durante a gestacdo, esta exerce papel protetor para diminuicdo do risco de aborto
espontaneo e o calcitriol exerce acdo imunossupressora favorecendo a ndo rejeicdo pelo
organismo materno ao embrido, além de promover o crescimento saudavel da placenta, que se
torna responsavel pela transferéncia da VD e a concentracdo de 25 (OH) D no cordao umbilical

é diretamente ligada as concentragdes maternas.*?

Quanto a placenta, esta contém receptores de VD, que produzem a enzima que converte
a 25(0OH)D para a sua forma ativa e aumenta, assim, os niveis de VD para o feto e nos ultimos
meses de gestacdo, quando ocorre uma maior transferéncia deste vitdmero para o feto por via
transplacentaria, tornando-se a principal fonte para o recém-nascido (RN) nos primeiros meses
de vida.®® % %> Como se sabe, a 1,25(0OH)2D n3o atravessa a barreira placentaria facilmente,
acarretando com isto, niveis de 1,25(0OH)2D no feto normalmente mais baixos do que os niveis

maternos.*

Ressalta-se também a importancia da placenta em relacdo a producéo e resposta a VD,
visto que exerce papel de modulador da implantagdo na producdo de citocinas e na resposta
imune as infeccdes,** além do que o calcitriol da placenta também parece ter acdes
antibacterianas, exercendo papel protetor em relacdo as doencas infecciosas maternas e o

possivel risco de transmissdo ao concepto (transmissdo vertical).1% 46 47
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Em relacédo aos niveis inadequados da VD e o risco de transmissao vertical, sabe-se que
0 sistema imunol6gico materno se adapta durante a gestacao para conviver em harmonia com
o feto e para suprimir a condicdo de protecdo a ela propria e ao feto. Ressalta-se que o feto é
dependente da transferéncia materna passiva de anticorpos, visto que sua condi¢do imunoldgica
SO estara completa na infancia tardia, e que o seu reconhecimento antigénico especifico (fetal)
é limitado. No inicio da vida intrauterina, o0 nimero dos diferentes segmentos genéticos
geradores de regides variaveis e da diversidade de imunoglobulinas (Igs) é reduzido. Decorrente
a esta condicdo, o feto pode ser incapaz de produzir anticorpos especificos a determinados
antigenos.”® Por isto, resultados adversos durante a gravidez podem estar relacionadso a
deficiéncia de VD e ao desenvolvimento placentario, que desempenha papel critico na saide da

gravidez.®

A deficiéncia de vitamina D durante a gestagdo pode influenciar no “imprinting” fetal
que podera afetar a susceptibilidade as doencas crénicas logo apds o nascimento ou ainda na
vida adulta. Vérios estudos vém sendo realizados referente a VD e sua acdo esquelética e ndo
esquelética na gestacdo e na placenta, relacionando a DVD na gravidez a desfechos adversos
como pré-eclampsia, restricdo de crescimento fetal, diabetes gestacional, infeccdo materna,
vaginose bacteriana, resisténcia a insulina, aumento da frequéncia de cesariana e parto

prematuro.® 4°

A DVD no periodo gestacional esta ainda relacionada as alteracfes no metabolismo do
calcio materno e fetal, podendo favorecer a tetania neonatal, hipocalcemia neonatal, hipoplasia
do esmalte dos dentes, bem como, pode afetar no crescimento fetal através do efeito na
homeostase 0ssea, levando ao raquitismo congénito e fraturas no recém-nascido, podendo
ainda, os RN apresentarem baixo peso ao nascer, fechamento precoce da fontanela, maiores
riscos de infecgOes neonatais e ainda predispor a asma e ou diabetes tipo 1, bem como, as

funcdes neuronais do recém-nascido.*

Em um estudo realizado no Egito (2011), foi identificado que, o nivel de VD materna é
significativamente associado aos niveis de VD neonatal, refletindo nas condic¢Bes de satde no
decorrer da gestacéo e no desenvolvimento neonatal e infantil.>! Salienta-se que, a concentragéo
de vitamina D no leite materno é de aproximadamente 22 UI/L (unidades internacionais por
litro), podendo ndo suprir as necessidades diarias.?> °2 Diante deste cenario e sabendo-se que, a
deficiéncia dos niveis de 25(0OH)D na gravidez pode desencadear efeitos adversos tanto para

salide materna, como para fetal, permeia-se a importancia da sua dosagem
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sérica, visando, a programacao de a¢des para evitar a ocorréncia da hipovitaminose D materna,
como, a realizacdo do pré-natal de qualidade, que desempenha importante papel na prevengéo
e deteccdo precoce de doencas maternas e ou fetais, com o intuito de prevenirem impactos e a

reducéo de risco para o desenvolvimento de doencas em todas as fases da vida.®
47

Assim, visando melhorar os possiveis desfechos maternos e infantis, pode ser necessario
a suplementacdo de vitamina D como intervencgédo, primando pela prote¢do contra resultados
adversos da gravidez com deficiéncia de VD, visto que, nas primeiras seis a oito semanas de
vida, a vitamina D dos recém-nascidos é a da mée, que foi transferida pela placenta, onde esses
niveis comecaram a decrescer a partir da oitava semana, quando podera ocorrer deficiéncia de
vitamina D nos RN que s&o amamentados exclusivamente, visto que o leito humano apresenta
uma baixa concentracdo (aproximadamente 20 a 60 UI/L ou 1,5-3% da taxa materna), néo
sendo essa concentracao suficiente para manter niveis adequados de vitamina D na crianca,

principalmente se a exposico solar é pequena, 36054

O Global Consensus Recommendations on Prevention and Management of Nutritional
Rickets, a Academia Americana de Pediatria (AAP) e a Sociedade Brasileira de Pediatria
(SBP),* orientam a realizacéo da suplementacéo de vitamina D, para todas as criangas de 0- 12
meses de idade, independendo do seu modo de alimentacdo, como forma profilatica de evitar a
deficiéncia da vitamina D, decorrente da insuficiéncia ou auséncia de exposi¢cdo aos raios
UVB.23' 52

1.7 Niveis Séricos de vitamina D

Em se tratando de diagnéstico em relacdo a VD, elucidando a quantificacdo clinica, ndo
se deve utilizar a sua forma ativa [1,25(0OH)2D3] (OH — Hidroxila), visto que a sua meia vida
é em torno de 4 a 6 horas; como decorréncia deve ser utilizada a concentracdo sérica de
25(0OH)D, o calcidiol, sendo este, 0 metabolito mais abundante, tornando-se o melhor indicador
para determinagdo do “status” da vitamina D, pois retrata valores mais fidedignos da
concentragdo sérica da VD no organismo, desde que apresenta meia vida de aproximadamente
15 a 21 dias e reflete tanto a ingestdo dietética de vitamina D quanto a sintese cutanea de

vitamina D.® Seus resultados podem ser expressos em nanogramas por
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mililitro (ng/mL) ou nanomol por litro (nmol/l).?” De acordo com a SBEM, para converso da
concentracdo de 25 (OH)D, multiplica-se o valor de ng/mL por 2,5 obtém-se o valor
correspondente em nmol/l, salientando-se que a maioria dos estudos, séo realizados utilizando

as medidas expressas em ng/mL.%

Ja em relacdo aos niveis séricos ideais de vitamina D, ndo existe consenso, visto que as
diferentes funcOes da vitamina D exigem concentragdes diferentes. Todavia, a sua concentragdo
deve ser mantida em faixas que ndo induzam aos aumentos séricos do PTH.>" Estudos
demonstram que valores de 25(OH)D proximos a 20 ng/mL., propiciam ao platd dos niveis de
PTH e de absorcdo de calcio, determinando os niveis de suficiéncia 25(OH)D como
> 20 ng/mL; insuficiéncia: 12 — 20 ng/mL; deficiéncia: 5 — 12 ng/mL; deficiéncia grave: < 5

ng/ml.%®

Segundo a Organizacdo Mundial de Sadde (OMS), ha hipovitaminose / insuficiéncia de
VD, quando a concentracdo € menor do que 30 ng/mL. Valores abaixo de 10 ng/mL sdo
classificados como insuficiéncia grave. Dosagens iguais ou superiores a 30 ng/mL estdo na

faixa da normalidade, cujo limite maximo é 100 ng/mL.>®

Em se tratando de niveis adequados, o Institute of Medicine (IOM) em 2010, definiu
como adequado a partir da concentracdo sérica de 25 hidroxivitamina D, ou seja, maiores que

50 nmol/L (ou 20 ng/mL) na populagio geral e em mulheres gravidas.®°

De acordo com a Sociedade Brasileira de Patologia Clinica/Medicina Laboratorial
(SBPC/ML), o ponto de corte recomendado é de 20 ng/mL nos niveis séricos de VD, onde a

dosagem maior do que 20 ng/mL seria o desejavel para a populacio geral saudavel.*?

No Brasil, a Sociedade Brasileira de Patologia Clinica (SBPC) e a Sociedade Brasileira
de Endocrinologia e Metabologia realizaram uma atualizagio em relagéo aos valores ideais da
25(0OH) D para a populacdo brasileira, embasadas na atual literatura, estabelecendo a
classificacdo de acordo com as caracteristicas clinicas individuais e a idade. Com isso, trazem
a nova referéncia de niveis séricos para a vitamina D 25(OH), como: acima de 20 ng/mL como
o valor desejavel para a populacéo saudavel (até 60 anos), entre 30 ng/mL e 60 ng/mL como o
valor recomendado para grupos de risco, como: idosos, gestantes, lactantes, pacientes com
raquitismo / osteomalacia, osteoporose, hiperparatiroidismo, doencas inflamatorias, doencas

autoimunes, pacientes com histéria de quedas e fraturas, causas
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secundarias de osteoporose, doenca renal cronica e sindromes de ma absorcédo e acima de 100
ng/mL sera risco de toxicidade e hipercalcemia. A SBPC/ML elucida ainda que os valores de
vitamina D entre 10 e 20 ng/mL sdo considerados baixos, enquanto os valores menores do que

10 ng/mL s3o considerados muito baixos.®

1.8 Prevaléncia da deficiéncia de vitamina D

Em relacéo a descri¢do da prevaléncia da hipovitaminose D ou da suficiéncia de VD,
torna-se dificil, visto que os estudos publicados reportam o status da vitamina D derivados de
métodos diferentes de mensuracdo. Entretanto, a deficiéncia de VD vem se apresentando como
um evidente e importante problema de salude publica, pois esta presente em todo o mundo,
tornando-se cada dia mais comum, porém de forma subnotificada, sendo considerada uma
pandemia, sendo reportado em varios estudos,®* 3" ¢1 por vérias causas, entretanto, tendo como

principal a falta de exposi¢do ao sol, visto que, esta é a principal fonte de VD.%®

Em relagdo as gestantes, varios estudos mostram a hipovitaminose D com alta
prevaléncia, destacando-se como uma epidemia mundial neste grupo. Dependendo do pais de
residéncia e das praticas usuais relacionadas ao vestuario, a sua prevaléncia pode variar de 18

a 849.5"2

Em uma revisdo sistematica da literatura publicada em 2014, identificaram-se 195
estudos conduzidos em 44 paises, envolvendo mais de 168.000 participantes. A maioria desses
estudos foi realizada entre a Europa, Asia/ Pacifico e América do Norte, onde foi descrito que
a média dos niveis populacionais de 25(OH)D variou, sendo de um minimo de 1,96 ng/ml a um
méaximo de 54,48 ng/ml, ressaltando-se ainda que, em 88,1% dos estudos, a media foi menor
do que 30 ng/ml, em 37,3% a média foi menor do que 20 ng/ml e em 6,7% a média de 25(OH)D
foi menor do que 10 ng/ml.®3

Em uma revisdo sistematica realizada entre os meses de abril a junho de 2013 para
identificar artigos sobre o status da vitamina D em todo o mundo, publicados nos ultimos 10
anos, foi encontrada uma alta prevaléncia de niveis baixos de VD por todo o mundo. Em
gestantes e lactantes, foram identificados um total de 17 estudos, onde taxas de deficiéncia

muito altas foram encontradas nos estudos referentes ao Oriente Médio. Mostra ainda a
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prevaléncia de niveis baixos de vitamina D em lactentes, através de um total de 12 estudos,
sendo 3 na América, 1 na Europa, 1 na Africa, 6 na Asia e 1 na Oceania, a maior prevaléncia
de deficiéncia de vitamina D foi encontrada em recém-nascidos do Oriente Médio.5!

Estudo publicado em 2018, na Argentina, identificou deficiéncia de vitamina D em
66,1% dos pacientes com doenca inflamatdria intestinal.®* Outro estudo publicado em 2021,
foi realizado em La Rioja, uma regido no norte da Espanha, com 21.490 pacientes com idade
entre 14-105 anos, usuarios da atengdo primaria a satude (APS), onde os niveis médios de
25(0OH)D encontrados foram de 18,3 ng/mL em toda a amostra, sendo menor em homens do
que em mulheres (17,6 vs 18,5 ng/mL, p < 0,001), bem como dois tercos da populacdo eram
deficientes em vitamina D (< 12 ng/mL, 30,9%) ou insuficientes (12-20 ng/mL, 32,8%), e
pacientes eram suficientes em vitamina D (> 20 ng/mL) em 32,8%)).%°

Em uma revisao sistematica e metanalise sobre deficiéncia e insuficiéncia de vitamina
D em mulheres brasileiras em idade reprodutiva (15-49 anos), publicada em 2022 por Lucchetta
et al, descreve a deficiéncia de vitamina D entre 3% e 85%, insuficiéncia de 15% a 68% e
deficiéncia ou insuficiéncia entre 34% a 94%, com uma prevaléncia média, respectivamente,

de 35%, 42% e 72% identificada por meio da meta-analise.®®

Estudo publicado em 2015, no municipio de Vigosa em Minas Gerais (MG), com 226
mulheres no po6s-parto, identificou que 85% da amostra apresentava niveis
deficientes/insuficientes de vitamina D.*® Um outro estudo, realizado na cidade de S&o Luis,
capital do Maranhdo (MA), com 174 gestantes, em quatro Unidades Basicas de Saude (UBS)
encontrou quase 80% de hipovitaminose D na amostra analisada, bem como, a sua alta

prevaléncia em todos os trimestres da gestac&o.®

No Brasil o estado mais proximo da linha do equador é 0 Amap4, tendo a sua cidade
Macap4, sendo cortada pelo paralelo do Equador. Todavia, um estudo realizado referente a
dosagem de vitamina D em 3.409 pacientes, em 2013, na cidade de Caxias do Sul, que apresenta
a distancia referente a Macapa de 3.246 km (quildmetro), identificou que o valor médio de

vitamina D foi de 26,73 denotando um nivel de insuficiéncia.?®

Estudo realizado em varias cidades brasileiras, localizadas em latitudes distintas (Recife,
Salvador, Rio de janeiro, Sdo Paulo, Curitiba ¢ Porto Alegre), para investigar o “status” da

vitamina D, identificou que, nas cidades mais ao norte, como Recife e Salvador, 0s
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niveis de VD foram significativamente maiores do que no Rio de Janeiro, Sao Paulo, Curitiba

e Porto Alegre.®’

Em Recife, estudo publicado por Bandeira no ano de 2010, com mulheres saudaveis na
pOs-menopausa, em amostra com idade media de 65 + 7 de desvio padréo (DP), apresentando
média de 28,8 + 14,8 DP de 25(OH)D (ng/mL), tendo como valor de corte a referéncia < 20,0.8

Também em Recife, em 2013, num servico publico (Maternidade do Hospital Bardo de
Lucena), foi realizada avaliacdo com 179 gestantes com pré-eclampsia em idade gestacional
>34 semanas, observou-se a deficiéncia de 25(OH)D em aproximadamente 50% das gravidas,
salientando-se ainda que esse estudo foi realizado em uma latitude proxima ao Equador (9° S),
com raios UVB abundantes praticamente nas quatro estacbes do ano. Ainda assim, observou-
se uma prevaléncia consideravel de hipovitaminose D nas gestantes,®® corroborando com a
assertiva de que a exposicdo inadequada aos raios ultravioletas, mesmo representando a

principal causa da hipovitaminose D, evidentemente ndo é a Unica.

1.9 Fatores associados a deficiéncia de vitamina D durante a gestacéo

A hipovitaminose D vem acometendo praticamente toda a populacdo mundial por conta
de diversos fatores, tais como envelhecimento da pele, doencas que alteram o metabolismo da
VD, exposicéo solar inadequada, pele escura, uso do protetor solar, vestimentas que cubram
quase todo o corpo, a latitude; diminuicdo da digestdo decorrente a ingestdo de dieta pobre em
vitamina D ou vegetariana; sindromes que acarretam a ma absor¢do, como a doenca celiaca,
doenca inflamatéria intestinal, fibrose cistica, sindrome do intestino curto, cirurgia bariatrica;
diminuicdo da sintese, como a hepatopatia ou nefropatia cronica; sequestro da vitamina D no

tecido adiposo decorrente a obesidade.”

Em se tratando da paridade e da renda per capita, estudo realizado na cidade de Sao
Luis, capital do Maranh&o, encontrou nas mulheres primigestas uma menor concentra¢do de
VD, podendo estar relacionado ao costume de pouca exposi¢do aos raios solares e em relagéo
a renda per capita baixa, os niveis de vitamina D encontravam-se mais elevados, achando ser,

possivelmente, decorrente a realizacdo de trabalhos com exposicdo a luz solar,%? entretanto
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sabe-se que em termos de alimentacdo, esta serd pobre neste vitamero, visto que, 0S mesmos

s3o de alto custo.?!

Ademais pode ainda ocorrer por mecanismos variados, como medicamentos
anticonvulsivantes, corticosteroides, antifingicos azolicos e antirretrovirais. Apresentando
ainda possiveis causas incomuns, como fatores genéticos, deficiéncia da enzima 25- hidroxilase
(mutacgdes do CYP2R1), a exemplo de deficiéncia da 1-alfa-OH (muta¢des do CYP27B1), e
resisténcia a acdo da vitamina D (mutacdes do VDR- vitamin D receptor).?

Podendo, ainda serem utilizadas, as seguintes categorias para os fatores associados:” °

- Pouca exposicdo a luz UVB: uso excessivo de roupas, paises de pouca insolacdo (alta
latitude), pouca penetracédo da luz UVB durante o inverno na atmosfera, uso de bloqueadores

solares, confinamento em locais onde ndo ha exposicao a luz UVB.

- Diminuicdo da capacidade de sintetizar vitamina D pela pele: envelhecimento, fototipo (?),

raca amarela.

- Doengas que alteram o metabolismo da 25-hidroxivitamina D ou 1,25-dixidroxivitamina D:
fibrose cistica, doencas do trato gastrintestinal, doencas hematoldgicas, doencas renais,

insuficiéncia cardiaca, imobilizacao.

- Producéo insuficiente (cutanea, hepatica ou renal): pele escura, barreiras fisicas (protetor
solar, roupas), obesidade, exposicao solar reduzida (gravidez, risco de cancer de pele, pos-
transplante, lGpus eritematoso sistémico), producdo reduzida de 25(OH)D: insuficiéncia

hepatica grave. Producédo/acdo reduzida de 1,25 (OH) 2 D: doenca renal cronica.

- Aumento da metabolizagdo/consumo: medicamentos - agentes anticonvulsivantes
(fenobarbital, carbamazepina, difenilhidantoina), cetoconazol, isoniazida, antirretrovirais
(efavirenz, tenofovir), antibioticos. Condi¢fes inflamatdrias (IUpus eritematoso sistémico,

artrite reumatoide, tuberculose). Hiperparatireoidismo primario.

- Absorcdo intestinal reduzida: ma absorcéo intestinal: doencas inflamatdrias, doenca celiaca,
doenca de Crohn, fibrose cistica, insuficiéncia pancreatica. Cirurgia bariatrica, resseccoes

pancreaticas ou intestinais. Medicamentos: orlistat, colestiramina.
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1.10 Suplementacéo de vitamina D nas gestantes

Em relacdo a suplementacéo de vitamina D durante a gestacao, foi realizada uma revisao
sistemética e meta-analise por Colonetti, publicada em 2022, onde foi identificado efeitos
benéficos desta suplementacdo em relacdo aos parametros de comprimento ao nascimento,
estado geral de saude (Apgar), bem como a concentracdo de vitamina D neonatal em doses
acima de 6.000Ul. Salienta-se que, a concentracao sérica materna de vitamina D apresentou

efeito significativo quando suplementada com doses acima de 1000Ul/dia.%’

Corroborando ainda com a assertiva sobre os efeitos benéficos da suplementacdo de
vitamina D para a gestante, identificou-se em estudo publicado em 2019 que, gestantes que
utilizaram suplementos de vitamina D isolada, apresentaram como resposta que, foi
provavelmente reduzido o risco de pré-eclampsia, diabetes gestacional, baixo peso ao nascer e
o risco de hemorragia pds-parto grave.*

Sendo ainda, importante frisar que, nas primeiras seis a 0ito semanas de vida, a vitamina
D dos recém-nascidos é a que foi transferida pela placenta, se a da méde for baixa,
consequentemente a do RN também sera e estes niveis comecaram a decrescer a partir da oitava
semana, com isto, poderad ocorrer deficiéncia de vitamina D nos RN que sdo amamentados
exclusivamente, decorrente a baixa concentracdo que o leito materno apresenta
(aproximadamente 20 a 60 UI/L ou 1,5-3% da taxa materna), ndo sendo essa concentragdo

suficiente para manter niveis adequados de vitamina D na crianga.3¢ 50 %

Em relacdo a hipovitaminose D, nos ultimos anos, vem aumentando os estudos
referentes a este problema, os resultados encontrados ainda trazem dilemas sobre a associa¢édo
entre os niveis de 25(OH)D na gravidez e os efeitos adversos para a salide materna.’® % 72
Assim, novas pesquisas sao necessarias para melhor elucidar a relacdo entre a deficiéncia de
vitamina D e a gestacdo, para que possam ser implantadas estratégias, que busquem efetuar a
prevencdo da DVD durante o periodo gestacional. Decorrente a prevengdo, busca-se diminuir
ou erradicar a deficiéncia de VD na gestacao, para que, ndo ocorram impactos junto ao feto /
RN, bem como na infancia e mesmo na vida adulta, decorrente a hipovitaminose D na vida

intrauterina.

Diante do exposto, o presente estudo tem como objetivo principal identificar a

prevaléncia e os fatores associados a hipovitaminose D em gestantes assistidas no pré-natal
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em um hospital de referéncia no nordeste brasileiro, bem como delinear a importancia da
vitamina D na gestacdo e identificar desfechos maternos e fetais / neonatais decorrentes a

deficiéncia de vitamina D materna.
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2 MODELO TEORICO

Visando identificar as caracteristicas determinantes das gestantes avaliadas e os fatores
que podem predispor a deficiéncia de vitamina D, consolida-se, na Figura 1, um possivel
modelo de reagdes fatoriais associadas. O modelo se apresenta em vertentes que podem
predispor a deficiéncia de vitamina D e desfechos ocasionados decorrentes a hipovitaminose D
em gestante, feto e RN.

Figura 1- Condic0es e fatores que podem levar a deficiéncia de vitamina D durante a gestacao
e aos possiveis desfechos ocasionados decorrentes a Hipovitaminose D em gestantes
RNS.lO’ 21, 22, 36

' feto e
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3 HIPOTESE

As variaveis bioldgicas, socioecondmicas, obstétricas, assistenciais e do estado
nutricional antropométrico, como: a idade na consulta, anos de estudo, procedéncia, raca,
atividade remunerada, renda per capita, n° de consultas no pré-natal, idade gestacional da 12

consulta no pré-natal e o estado nutricional, podem estar associados a hipovitaminose D.
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4 OBJETIVOS

4.1. Objetivo geral

4.1.1 Objetivo Geral 1

Analisar a prevaléncia e os fatores associados a deficiéncia de vitamina D em gestantes
assistidas no pré-natal em um hospital de referéncia no Nordeste brasileiro entre abril/2017 e
maio/20109.

4.1.2 Objetivo Geral 2

Identificar desfechos maternos e fetais / neonatais decorrentes a deficiéncia de vitamina

D materna.

4.2. Objetivos Especificos

4.2.1 Objetivos Especificos 1

Em gestantes assistidas no pré-natal em um hospital de referéncia no periodo de
abril/2017 a maio/2019.

e Descrever as caracteristicas bioldgicas, socioecondmicas, obstétricas e assistenciais da

populacdo estudada;
e Classificar o estado nutricional antropométrico;
e Caracterizar os niveis de vitamina D (deficiente, insuficiente e adequado);
e Determinar a prevaléncia da deficiéncia de vitamina D;

o Verificar se ha associagdo entre deficiéncia de vitamina D e as variaveis biologicas,
socioeconémicas, obstétricas, assistenciais e do estado nutricional antropométrico.

4.2.2 Obijetivos Especificos 2

e Descrever os possiveis desfechos maternos e fetais / neonatais, decorrentes a deficién-
cia / insuficiéncia de vitamina D, como a pré-eclampsia, diabetes mellitus gestacional,
prematuridade e deficiéncia de vitamina D em fetos e RN em estudos publicados nos

ultimos 14 anos.
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5 METODOS

5.1 Meétodo do estudo de prevaléncia

5.1.1 Desenho do estudo

Estudo seccional, o estudo foi realizado em um determinado periodo de tempo,”® ope-
racionalizado com dados primarios da pesquisa “NUTRICAO E INFECCAO: O PRO-
BLEMA REVISITADO EM FUNQAO DO SURTO DE MICROCEFALIA”, com coleta
de dados no periodo entre os meses de abril de 2017 a marco de 2019 sob a coordenacao do
Grupo de Estudos Integrados de Nutricdo e Saude do Instituto de Medicina Integral Prof. Fer-
nando Figueira (IMIP). Processo CAPES n° 88881.130760/2016-01. Auxilio N° 2074/2016.
Processo CNPq n°: 440815/2016-9.

O estudo de base foi realizado decorrente a ocorréncia de um numero elevado de casos
de microcefalia e o atual estudo tem a sua realizacdo embasada na importancia da vitamina D
durante a gestacéo, bem como na prevaléncia da hipovitaminose D e 0s seus fatores associados,
que sdo decorrentes a deficiéncia deste vitamero na gestacdo. Em relagdo ao estudo da reviséo
integrativa, este € embasado nos riscos a saude materno e fetal / neonatal, bem como aos

desfechos ocasionados durante a gestacdo decorrentes a hipovitaminose D materna.

5.1.2 Local do estudo

O local para realizacdo do estudo original foi o ambulatorio de pré-natal, destinado ao
atendimento de mulheres no transcorrer da gestacdo, por meio de consultas, para acompanhar a
genitora e o desenvolvimento embrionario e/ou fetal favorecendo as intervencdes oportunas, do
ponto de vista da prevencao, educacéo e terapéutica. Neste ambulatério séo realizadas em média

1700 consultas ao ano, sendo localizado no Centro de Atencdo a Mulher (CAM).

O CAM e responsavel pelo atendimento e acompanhamento de mulheres em todas as
fases da vida, prestando assisténcia nas mais diversas especialidades, como climatério,

InfeccBes Sexualmente Transmissiveis, ginecologia da infancia e adolescéncia, ginecologia
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geral, avaliacdo pds-parto (10° dia de puerpério), patologia do trato genital inferior,

colposcopia, planejamento reprodutivo e outros.

O CAM faz parte do complexo hospitalar do Instituto de Medicina Integral Prof.
Fernando Figueira — IMIP, que tem como missdo “Assistir integralmente a familia usuaria do
sistema publico de saude, dentro das melhores normas cientificas, dispondo, ainda, de
instrumentos necessarios para pesquisas relativas as condi¢fes socioecondmicas da familia
nordestina e a prioritaria atengio aos programas de formagio de pessoal da area de saude”. E
uma entidade filantrépica, sem fins lucrativos, situada no bairro dos Coelhos, atuando nas areas
de assisténcia médico-social, ensino, pesquisa e extensdao comunitaria. Suas atividades sdo

voltadas & populagio carente, sendo subsidiado pelo SUS (Sistema Unico de Sade).

5.1.3 Periodo do estudo

O estudo atual foi realizado no periodo referente a permanéncia da Doutoranda na pos-
graduacdo em Saude Integral do IMIP, que corresponde de marco de 2019 a maio de 2024. O
periodo para coleta dos dados no estudo base ocorreu entre abril de 2017 e julho de 2018 e 0
acompanhamento das gestantes ocorreu até margo/2019.

5.1.4 Populacio do estudo

A populacdo do estudo atual corresponde as gestantes do banco de dados do estudo
original que estavam em acompanhamento pré-natal no CAM/IMIP, com resultado para
vitamina D — 25(OH)D. Em uma amostra de 1.469 gestantes, 1049 foram avaliadas com relagéo
a este vitamero. As gestantes incluidas no estudo base foram as que se apresentaram a consulta

de pré-natal até o inicio do terceiro trimestre de gravidez, independendo da idade gestacional.

5.1.5_Amostra
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A amostra do estudo original foi de conveniéncia, representada por gestantes atendidas
em consultas de pré-natal no IMIP entre abril de 2017 e julho de 2018, sendo, realizado o
acompanhamento das gestantes até marco/2019 e que preencheram os critérios de inclusdo. A
amostra do estudo atual foram de 1.049 gestantes por possuirem resultado para os niveis séricos

de vitamina D.

5.1.6 Calculo do tamanho da amostra para o estudo atual

O tamanho da amostra foi calculado a partir da populagdo infinita, visto que ndo temos
como, ter certeza do tamanho da populacéo a ser estudada. Segundo a prevaléncia de 35,0%
encontrada em um estudo que utilizou dados das regifes Sul, Sudeste, Nordeste e Centro oeste

do Brasil, onde as mulheres em idade fértil apresentaram hipovitaminose D.%°

Para determinar o tamanho da amostra foi utilizado o programa EPI-INFO na versdo
7.2.2.2. Sendo estabelecido erro de 5,0%, com uma confiabilidade de 95,0% e frequéncia de
35,0%.

m :Zzpe(lz—pe)
e

Onde:

n = Tamanho amostral

z = Valor da curva normal relativa a confiabilidade de 95,0% (1,96);
pe= Proporcéao esperada igual a 35,0%;

e = erro de 5,0% (0,05);

N = Populacional Infinita.

Sendo assim, foram totalizados 349 individuos. Foi calculada correcéo de 20,0%, por

conta da amostra, ndo ser do tipo aleatério, em que a esse resultado foi aplicado um adicional
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de 50,0% para fins de estratificacdo da amostra (andlise multivariada) totalizando 629
individuos, entretanto o atual banco foi confeccionado com as 1049 gestantes que dosaram a

vitamina D.

5.1.7 Critérios de elegibilidade para selecdo dos participantes

As participantes do estudo original foram selecionadas diariamente no pré-natal do
CAM/IMIP durante o periodo do estudo, apos esclarecimento sobre 0s objetivos da pesquisa,
tendo como critérios de inclusdo gestantes que se apresentaram a consulta até o inicio do
terceiro trimestre de gravidez, avaliada pelo método da DUM (data da Gltima menstruagédo) ou
por ultrassonografia (USG), j& os casos de exclusdo foram casos de nefropatia com disfuncéo
renal evidente, doencas psiquiatricas que exijam acompanhamento especializado, bem como
outras eventuais situacdes a juizo clinico que podiam comprometer os resultados da pesquisa
ou seu acompanhamento. Para o estudo atual, foram selecionadas as gestantes do banco de
dados original que realizaram pré-natal de risco habitual e que possuiam resultado para o exame

de vitamina D.

5.1.8 Procedimentos para captacdo dos participantes

Para captacdo das participantes, no estudo original, enquanto a gestante aguardava a
consulta de pré-natal, era convidada a participar da pesquisa pela equipe de entrevistadores. Em
caso de concordancia era conduzida até uma sala reservada, onde eram detalhados os objetivos
e procedimentos da pesquisa, esclarecendo-se ddvidas adicionais que viessem, a existir.
Devidamente esclarecida, a gestante decidia sua aceitacdo em atender ao protocolo da pesquisa,
assinando o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (ANEXO 1). A entrevista
durava em torno de 15 minutos, sendo, verificada a antropometria, pressao arterial e coletado
sangue para os dados bioquimicos, pela equipe do laboratorio (participante da pesquisa), sendo
estes: hemoglobina, acido félico, TSH (horménio estimulador da tireoide) + T4Livre (tiroxina),
selénio, zinco, vitamina A, vitamina D, zika, toxoplasmose, HIV (virus da imunodeficiéncia

humana), VDRL (Venereal Disease Research Laboratory), citomegalovirus,
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herpes simples e rubéola. Para o estudo atual, as gestantes que dosaram a vitamina D foram

selecionadas.

5.1.9 Definicdo das variaveis de analise

Deficiéncia de vitamina D: Foi considerado como desfecho para as analises uni e multivariadas

a prevaléncia referente ao cumulativo de valores deficientes e insuficientes da vitamina D.

Os critérios utilizados sdo recomendados pela Sociedade Brasileira de Endocrinologia e
Metabologia: deficiente: < 20,0 ng/mL; insuficiéncia: valores de 20 a 30,0 ng/mL,; suficiente:

acima de 30,0 ng/mL.%°

Variaveis sociodemogréficas

Procedéncia: variavel categorica nominal dicotémica referente ao local onde a mulher residia

no momento da entrevista, categorizada em: Recife, outras cidades.

Raca: variavel categoérica nominal policotdmica referente ao tipo de raga, conforme a infor-
macdo declarada pela entrevistada. Categorizada em: branca, preta, parda, indigena, amarela,

ndo sabe / ndo quis responder.

Atividade remunerada: variavel categoérica policotbmica; foi considerado se a mulher tinha
emprego fixo, trabalhava por conta prépria (autbnoma), fazia biscates (bicos) ou estava de-
sempregada, segundo a informagé&o da entrevistada.

Renda per capita: Renda familiar em Salario Minimo (SM) (média 2020/2021): variavel
numerica, continua, expressa em valor de renda familiar referida pela entrevistada.
Categorizada como: <0,5 SM, 0,5a9 SM,1a1,9SM,2a2,9 SMe > 3 SM.
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Anos de estudo: variavel numérica, continua, expressa em anos concluidos de estudo, de
acordo com a informacdo da quantidade de anos concluidos em estabelecimento de ensino

formal. Categorizada como > 12 anos, entre 9 e 12 anos, < a 9 anos de estudo e nenhum.

Idade: varidvel numérica, continua, expressa em anos completos de vida, de acordo com a

informacao da gestante. Categorizada como: > 19 anos, 20 a 35 anos ¢ > 36 anos.

Variaveis obstétricas e da histdria reprodutiva

Numero de gestaces, incluindo a atual: varidvel numérica, continua, expressa em nimero

de gestacdes, referida pela entrevistada.

Trimestre gestacional atual: varidvel numérica, continua, expressa em ndmero de trimestre

de gestacgéo referida pela entrevistada.

Histdria e nUmero de abortos anteriores: varidvel numérica, continua, expressa em nimero

de abortamentos sofridos, referida pela entrevistada.

Numero de filhos vivos: varidvel numérica, discreta, expressa em numero de filhos vivos tidos,

referida pela entrevistada.

Variaveis da assisténcia e acesso ao servi¢o de saude

Inicio do pré-natal no 1° Trimestre: varidvel numérica, dicotdmica e continua. Categorizada
em: Sim ou Nao, e expressa em data referida pela gestante e confirmada no cartdo de PN (Pré-
natal).

Idade gestacional no momento da primeira consulta: variavel categoérica discreta, referente
a idade gestacional no momento da primeira consulta. Categorizada em: < 12 semanas, 13 a 22

semanas, 23 a 37 semanas e > 38 semanas.
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Variavel das medidas antropométricas e dosagem bioquimica

Estado nutricional gestacional: variavel categérica policotdmica. Para afericdo dos dados
antropométricos (peso e estatura das gestantes), foi utilizada uma balanca digital, com
aproximacao para 100 gramas. O estado nutricional gestacional foi classificado em: baixo peso,
peso adequado e sobrepeso. Conforme o normograma utilizado pelo método de Atalah, de
acordo com os pontos de corte do IMC (indice de massa corporal) por semana gestacional,
sendo classificado como: a partir da 6% semana de gestacdo (baixo peso, < 19,9 kg/m?
(quilograma por metro quadrado); peso adequado, 20,0 a 24,9 kg/m?; sobrepeso, 25,0 a 30,0
kg/m?; e obesidade, > 30,1 kg/m?) até a 422 semana (baixo peso, < 25,0 kg/m?; peso adequado,
25,1 a 29,2 kg/m?; sobrepeso, 29,3 a 33,2 kg/m?; e obesidade, > 33,3kg/m?).”

Estatura: A altura medida em aparelho apropriado, que apresenta divisdes em centimetros e
milimetros, onde se realiza a leitura aproximada para valores inteiros ou fracionarios (0 ou 0,5
centimetros - cm). As gestantes foram orientadas a estarem descalcas e nao terem objetos nas
méaos ou nos bolsos, ficando de costas para seu marcador, com 0s pés unidos e olhar ao

horizonte.”

Niveis séricos da vitamina D: No estudo original, amostras de sangue de 10 ml foram obtidas
mediante venopuncao braquial, e as analises foram realizadas no Laboratério de Pesquisa
Translacional do IMIP. A dosagem da 25-HIDROXI VITAMINA D foi realizada pelo método

de quimioluminescéncia.

5.1.10 Coleta de dados

No estudo original, os formularios foram aplicados mediante entrevista, sendo aferidas
as medidas antropométricas durante a entrevista, bem como, foi realizada a coleta de sangue
para exames laboratoriais de hemoglobina, acido félico, TSH + T4 Livre, selénio, zinco,
vitamina A, vitamina D, zika, toxoplasmose, HIV, VDRL, citomegalovirus, herpes simples e
rubéola. O instrumento de coleta de dados, foi constituido por 7 formularios distintos, visto que,
buscava-se analisar possiveis evidéncias de relagdes entre fatores nutricionais (problemas
carénciais) e problemas infecciosos (incluindo Zika virus) na ocorréncia de microcefalia e

outras malformagdes congénitas, sendo os seguintes. (ANEXO 3)
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Participaram da coleta de dados profissionais de diferentes funcbes, tanto de nivel
superior, como médio e alunos de graduacdo, distribuidos em dois grupos: equipe de
entrevistadores e equipe de laboratério, sendo uma residente, trés estudantes de graduacao, uma
auxiliar de pesquisa, uma supervisora de campo, um coordenador (médico), trés enfermeiras,
um profissional para o laboratério, totalizando 11. Todos foram previamente treinados,
mediante discussdo do formulério proposto incluindo questionarios, aulas préaticas (avaliacdo
antropométrica em obediéncia aos procedimentos técnicos recomendados pela OMS e SISVAN
— Sistema de Vigilancia Alimentar e Nutricional),’® com vistas a padronizagio de

preenchimento e correcdes necessarias.

Em se tratando da coleta de dados do atual estudo, foi identificada no banco original as
vaidveis de interesse, como os resultados referentes a vitamina D, bem como, os dados
sociodemograficos, antecedentes obstétricos/gravidez atual, dosagem de vitamina D e estado

nutricional da gestante (Classificacdo de Atalah), sendo confeccionado um banco ad hoc.

5.1.11 Analise dos dados

O banco de dados original é composto por dados referentes a variaveis
sociodemogréafica, antecedentes obstétricos/gravidez atual, contato com agrotoxicos; resultados
dos exames da gestante; ocorréncia de exantemas na gestante ou companheiro e/ou doencas
infecciosas; exantema trés meses antes da gestacdo ou qualquer momento da gestacdo e no
momento da entrevista; dores articulares e/ou musculares e febre (sem exantema) trés meses
antes da gestacdo ou qualquer momento da gestacao; dores articulares e/ou musculares e febre

(sem exantema) no momento da entrevista; dados do acompanhamento no pés-parto.

O banco ad hoc do estudo atual foi analisado através do programa Stata 12.1. Os dados
referentes a prevaléncia dos valores deficientes/insuficientes e suficientes de vitamina D serdo
apresentados por meio de frequéncias relativas e intervalos de confianga (IC) de 95%. Para
analisar a prevaléncia da deficiéncia de vitamina D associada as variaveis exploratorias, foram
ajustados modelos de regressdo simples e multipla de Poisson, estimando-se as razdes de
prevaléncia (RP) brutas, ajustadas e os respectivos IC de 95%. Foram habilitadas para

realizacdo da andlise multivariada as varidveis que apresentarem valor
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p < 0,20 na andlise univariada, e permaneceram no modelo final aquelas com valor p < 0,05.

Foi utilizado o teste de Wald para analise da significancia estatistica de cada variavel.

5.1.12 Aspectos Eticos

O estudo original foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa (CEP) do Instituto de
Medicina Integral Prof. Fernando Figueira — IMIP, sob 0 nimero CAAE 54690316.0.000.5201
(Certificado de Apresentacdo de Apreciacdo Etica) parecer de aprovacio n° 2.020.481 (ANEXO
2), e todas as participantes foram convidadas a ler o TCLE, foram realizados os esclarecimentos
e foi posteriormente assinado o TCLE (ANEXO1). O estudo atual foi aprovado pelo Comité de
Pesquisa do Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira - IMIP sob o nimero CAAE
65180922.9.0000.5201, parecer de aprovacao n° 5.834.119. (ANEXO 4).

5.2 Método da Revisdo Integrativa

5.2.1 Desenho e periodo do estudo

Tratou-se de uma Revisdo Integrativa, com abordagem quantitativa. Foi realizada de

janeiro a dezembro de 2023, sendo atualizada nos meses de janeiro e fevereiro de 2024.

5.2.2 Pergunta norteadora

A deficiéncia de vitamina D pode acarretar desfechos desfavoraveis a mae e ao

concepto ou a insuficiéncia para o feto / recém-nascido?

5.2.3 Critérios de eleqgibilidade

5.2.3.1 Critério de Incluséo
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- Artigos publicados nos ultimos 12 anos sobre deficiéncia de vitamina D em gestantes, nos
fetos e recém-nascidos, bem como presenca de pré-eclampsia, diabetes mellitus gestacional,
prematuridade.

- Artigos escritos em inglés, portugués e espanhol.

5.2.3.2 Critério de Exclusdo

- Artigos escritos em outros idiomas, fora do periodo determinado e estudos duplicados.

5.2.4 Coleta de dados

5.2.4.1 Fontes de busca de dados

A busca aos artigos publicados foi realizada nas bases de dados do LILACS (Literatura
Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da Saide), SciELO Brasil (The Scientific Electronic
Library Online), PubMed (plataforma de busca da National Library of Medicine (NLM)) e
MEDLINE (National Library of Medicine).

5.2.5 Estratégias de busca nas bases de dados

A estratégia de busca nas bases de dados eletrdnicas incluiu artigos publicados nos
ltimos 12 anos, em trés idiomas (inglés, portugués e espanhol). Os descritores utilizados
foram: deficiéncia de vitamina D, gravidez, vitamina D associados a combinagdes dos termos
com o uso do operador booleano “AND”. Inicialmente foram analisados os titulos e os resumos
dos referidos artigos para verificar se respondiam a pergunta norteadora. Posteriormente a
analise, foi selecionado 758 artigos, destes foram excluidos 722 por ndo contemplarem os
critérios de inclusdo, permanecendo 36 para revisao, dentre estes foram destacados 08 com
desfechos, como a pré-eclampsia, diabetes mellitus gestacional, prematuridade e deficiéncia de

vitamina D em fetos e RN.
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5.2.6 Avaliacdo dos dados

Os artigos cientificos selecionados foram lidos pelo pesquisador, com intuito de avaliar
as informacdes, elencando aqueles que, possuiam importancia para o estudo. Para coleta das
informacdes foi levado em consideragdo o titulo, ano, tipo de estudo, objetivos e 0s resultados

de cada artigo.

5.2.7 Andlise e interpretacdo dos dados

Os dados coletados foram reunidos de forma sintetica, posteriormente agrupados e

organizados em um quadro.

5.2.8 Apresentacdo dos resultados

A apresentacdo dos resultados foi sob a forma de um fluxorama e quadro para

visualizacao dos principais resultados, discuss@es e conclus@es decorrentes do estudo.

5.2.9 Aspectos éticos

Os artigos utilizados para esta revisdo sdo de acesso publico, ja publicado em revistas
impressas ou on line, dessa forma, a presente pesquisa nao foi encaminhada para apreciacéo por
um Comité de Etica em Pesquisa, conforme o estabelecido na Resolugéo n° 566/16 do Conselho
Nacional de Saude. A presente revisdo integrativa elucida o titulo, ano, tipo de estudo, objetivos

e os resultados publicados pelos autores de cada artigo.

Os resultados desta tese serdo apresentados em dois (2) artigos, os autores declaram néo

haver nenhum conflito de interesses no presente estudo.
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6 RESULTADOS

Artigo 1
Artigo original submetido a Revista Caderno de Saude Publica, Fator de Impacto — 2,8.

Qualis CAPES A1, com o comprovante de submisso disponiveis no Anexo 5.

1. Ramos KS, Caminha MFC, Maia SB, Silva SL, Santos CC, Figueira MCS, Batista Fi-
Iho M. Deficiéncia de vitamina D em gestantes: Prevaléncia e fatores associados em

um hospital de referencia no Nordeste Brasileiro - Estudo Transversal

Artigo 2
Artigo revisdo integrativa, submetido & Revista Acervo saide, Qualis CAPES B1, com o

comprovante de submissao disponiveis no Anexo 6.

2. Ramos KS, Caminha MFC, Maia SB, Silva SL, Santos CC, Figueira MCS, Andreto LM,
Germano EM, Melo MIB, Batista Filho M. DEFICIENCIA DE VITAMINA D EM
GESTANTES E OS DESFECHOS MATERNOS FETAIS / NEONATAIS
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ARTIGO 1

DEFICIENCIA DE VITAMINA D EM GESTANTES: PREVALENCIA E FATORES
ASSOCIADOS EM UM HOSPITAL DE REFERENCIA NO NORDESTE
BRASILEIRO - ESTUDO TRANSVERSAL

DEFICIENCIA DE VITAMINA D EM GESTANTES

RESUMO

A hipovitaminose D é um problema de saude publica e durante a gestagdo pode acarretar em
desfechos negativos para a gestante e concepto. Este estudo teve como objetivo analisar a
prevaléncia e os fatores associados a deficiéncia de vitamina D em gestantes assistidas no pré-
natal em um hospital de referéncia no Nordeste Brasileiro entre abril/2017 e maio/2019. Estudo
seccional realizado a partir de dados primarios de coorte com 1.469 gestantes. Incluidas no
estudo atual 1.049 gestantes por possuirem resultado para os niveis séricos de vitamina D.
Analise dos dados foi realizada no programa Stata 12.1. Foi realizada regressdo de Poisson,
estimando-se as razdes de prevaléncia brutas, ajustadas e os respectivos Intervalos de Confianca
de 95%. A prevaléncia de deficiéncia de vitamina D foi de 61,8%. No modelo final
permaneceram a raga preta/parda quando comparadas com a raga branca (p = 0,031), 12 anos
ou mais de estudos quando comparadas as que tinham até 8 anos (p = 0,008), ocupacdo
remunerada (p = 0,014), ter tido uma ou mais gestacfes anteriores (p = 0,009), sobrepeso e
obesidade (p = 0,002). Esses resultados podem refletir que a pigmentacédo da pele associado ao
tempo demandado em ambientes fechados, transporte em automotivo e ao uso de protetor solar,
visto que o nivel de conhecimento destas, decorrente aos anos de estudo, pode trazer a

conscientizagdo em relacdo a cuidados com a pele.

Palavras chave: Vitamina D; deficiéncia de vitamina D; hipovitaminose D; prevaléncia,;

gestacao.



49

ABSTRACT

Hypovitaminosis D is a public health problem and during pregnancy it can lead to negative
outcomes for the pregnant woman and her unborn child. This study aimed to analyze the
prevalence and factors associated with vitamin D deficiency in pregnant women attending
prenatal care at a referral hospital in northeastern Brazil between April/2017 and May/2019.
This was a cross-sectional study based on primary data from a cohort of 1,469 pregnant women.
1,049 pregnant women were included in the current study because they had results for serum
vitamin D levels. Data analysis was carried out using the Stata 12.1 program. Poisson regression
was performed, estimating the crude and adjusted prevalence ratios and the respective 95%
Confidence Intervals. The prevalence of vitamin D deficiency was 61.8%. The final model
included black/brown race when compared to white race (p = 0.031), 12 years or more of
schooling when compared to those with up to 8 years (p = 0.008), paid occupation (p = 0.014),
having had one or more previous pregnancies (p = 0.009), overweight and obesity (p = 0.002).
These results may reflect the fact that skin pigmentation is associated with the time spent
indoors, transportation by car and the use of sunscreen, given that their level of knowledge due

to years of schooling can raise awareness of skin care.

Key words: Vitamin D; vitamin D deficiency; hypovitaminosis D; prevalence; pregnancy.

INTRODUCAO

A vitamina D (VD) é produzida pelo organismo por meio da reacéo de fotossintese apos
exposicdo da pele aos raios ultravioleta (UVB). Age principalmente como regulador do
metabolismo @sseo, exercendo acdo sob o0s niveis corporais de célcio e fosfato e na
mineralizacéo 6ssea.t’ % 3 Apresenta ainda participagdo na sintese de antibioticos naturais pelas
células de defesa, modulagdo das interleucinas, acdo antioncogénica e na replicacdo e

diferenciacéo celular, dentre outras.*
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O termo “vitamina D” apresenta duas formas moleculares distintas, a vitamina D3 e
vitamina D2, bem como a 25-hidroxivitamina D e ainda o metabdlito ativo (1a,25-diidroxi-
vitamina D).l > ® Entretanto, para se tornar ativo, as formas moleculares passam por varios
6rgdos, como a pele, figado e os rins, onde sdo metabolizadas.® Este vitamero possui dois tipos
de fonte, a natural, que sdo: a exposicao direta a luz solar e a dieta, bem como, a adquirida, que

se da, através da suplementacdo.’

A hipovitaminose D é caracterizada pela deficiéncia ou insuficiéncia de Vitamina D,
sendo utilizado, para mensurar 0s niveis séricos, a 25-hidroxivitamina D (25(OH)D), pois este
metabolito apresenta o tempo de meia vida maior, sendo de 2 a 3 semanas.* 8 Atualmente os
niveis séricos de VD, sdo classificados em desejavel quando acima de 20 ng/mL (nanogramas
por mililitros) para a populacdo saudavel (até 60 anos), entre 30 ng/mL e 60 ng/mL, é o valor
recomendado para grupos de risco, como: idosos, gestantes, lactantes, pacientes com raquitismo
/ osteomalacia, entre outros e acima de 100 ng/mL € considerado risco de toxidade e

hipercalcémia.’

Sendo considerado um problema de satde publica, a hipovitaminose D € identificada
em quase todo o mundo, independente de distribuicdo geografica, habitos de vida, idade e raca
das pessoas.'® Considerada pandémica, é observada no Oriente Médio, na india, Europa, China,
bem como na América do Sul.!! Em uma revisdo publicada em 2018, com base em estudos
epidemiolégicos, elucida que 50% da populacdo mundial é acometida pela insuficiéncia de VD

e independe de grupos etarios ou etnias.?

No Brasil, revisdo sistematica revela uma prevaléncia média de deficiéncia ou
insuficiéncia de vitamina D de 72% em mulheres em idade fértil.™> Em um estudo de coorte
retrospectivo no estado de Pernambuco, constatou-se a prevaléncia de hipovitaminose D em
100% da populacdo feminina na cidade do Recife, onde o grau foi variavel, 20,3% apresentaram
deficiéncia de vitamina D (D < 20ng/mL), enquanto 79,7% tinham insuficiéncia (D > 20 ng/mL
<30 ng/mL).14

Como fatores associados a hipovitaminose D, apresenta-se a baixa exposicao solar que
acarreta, na diminuicdo da sintese cutanea, o grau de pigmentagdo da pele, o envelhecimento,
bem como o estilo de vida, inclusive a moradia em grandes areas urbanas, associadas ainda a
aspectos demogréaficos e ambientais, como o tempo de exposic¢do, hora do dia e esta¢do do ano.

A realizagdo das atividades diarias em ambientes fechados, utilizagdo de protetores
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solares, a reduzida biodisponibilidade de vitamina D ocorrida pela ma absorcédo de gorduras,
decorrente ao excesso de peso que acarreta, no sequestro da vitamina D pelo tecido adiposo
mais abundante, também estdo associados a DVD.!* 16

Em relacdo a gestacdo, a VD exerce papel protetor para o risco de aborto espontaneo,
atraves da acdo imunossupressora que o calcitriol exerce, favorecendo a ndo rejeicdo do
embrido pelo organismo materno, como também, promove o crescimento saudavel da placenta,
que se torna responsavel pela transferéncia da VD para o feto. Cabe destacar que a concentracao
de 25 (OH) D no corddo umbilical é diretamente ligada as concentragdes maternas,*’ o que a

torna, a principal fonte para o recém-nascido (RN) nos primeiros meses de vida.'8

A deficiéncia de vitamina D (DVD) em gestantes pode influenciar adversamente no
desenvolvimento placentario e na programagcéo fetal, inclusive para a sua organogénese,® e
desencadear consequéncias graves a salde materna e fetal. Durante a gestacéo, a DVD € capaz
de influenciar no “imprinting” fetal que podera afetar a susceptibilidade as doengas cronicas
logo ap6s o nascimento ou ainda na vida adulta. Decorrente a isto, estudos apontam a relacéo
de DVD na gravidez e desfechos adversos como pré-eclampsia, restricdo de crescimento fetal,
diabetes gestacional, infeccdo materna, vaginose bacteriana, resisténcia a insulina, aumento da

frequéncia de operagéo cesariana e parto prematuro,8: 20-24

Como a hipovitaminose D pode acarretar efeitos negativos na salde materna e fetal /
neonatal, torna-se relevante analisar a sua prevaléncia em gestantes assistidas no pré-natal de
um hospital de referéncia no nordeste brasileiro, visando corroborar com outros estudos ja
realizados, para melhor elucidar estratégias que possam levar a diminuicdo ou a erradicacdo da

DVD durante a gestagéo.

METODOS

O estudo realizado foi descritivo, de corte transversal, de base populacional, utilizando
dados secundarios da pesquisa “Nutricio e Infec¢dao: O problema revisitado em funcio do
Surto de Microcefalia”. Este estudo de base foi realizado decorrente a ocorréncia de um
numero elevado de casos de microcefalia, e teve como objetivo analisar possiveis evidéncias

de relacbes entre fatores nutricionais (problemas carenciais) e problemas infecciosos
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(incluindo Zika virus) na ocorréncia de microcefalia e outras malformacdes congénitas. O local
do estudo foi no Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira — IMIP em Recife. O
periodo para coleta dos dados no estudo base ocorreu entre abril de 2017 e julho de 2018 e 0
acompanhamento das gestantes ocorreu até marco/2019. Os critérios utilizados para
mensuracdo da deficiéncia de VD foram os recomendados pela Sociedade Brasileira de
Endocrinologia e Metabologia: deficiente: < 20,0 ng/mL; insuficiéncia: valores de 20 a 30,0
ng/mL; suficiente: acima de 30,0 ng/mL.°

O estudo atual foi realizado no periodo entre marco de 2019 a fevereiro de 2024. A
populacdo do estudo atual corresponde as gestantes do banco de dados do estudo original que
estavam em acompanhamento pré-natal no CAM/IMIP, com resultado para vitamina D -
25(0OH)D, onde 1049 foram avaliadas com relacdo a este vitamero. Os critérios de elegibilidade
foram todas as gestantes do banco original que tiveram os niveis séricos de vitamina D dosados.
E este banco ad hoc é composto por dados sociodemograficos, antecedentes
obstétricos/gravidez atual, dosagem de vitamina D e estado nutricional da gestante

(Classificacédo de Atalah).

A analise foi realizada utilizando o programa Stata 12.1. Os dados referentes a
prevaléncia dos valores deficientes/insuficientes e suficientes de vitamina D sdo apresentados
por meio de frequéncias relativas com intervalos de confianca (IC) de 95%. Para analisar a
prevaléncia da deficiéncia de vitamina D associada as variaveis exploratdrias, foram ajustados
modelos de regressao simples e mdltipla de Poisson, estimando-se as razGes de prevaléncia
(RP) brutas, ajustadas e os respectivos IC de 95%. Foram habilitadas para realizacdo da analise
multivariada as varidveis que apresentarem valor p < 0,20 na analise univariada, e
permanecendo no modelo final aquelas com valor p < 0,05. Foi utilizado o teste de Wald para
andlise da significancia estatistica de cada variavel. O estudo original foi aprovado pelo Comité
de Etica e Pesquisa (CEP) do Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira (IMIP) sob
0 nimero CAAE 54690316.0.000.5201 e parecer de aprovagdo n° 2.020.481. O estudo atual foi
aprovado pelo mesmo Comité de Pesquisa sob o niumero CAAE 65180922.9.0000.5201 e
parecer de aprovacao n° 5.834.119.

RESULTADOS

Na tabela 1, observa-se que 74,5% das gestantes encontravam-se com a idade entre 20

a 35 anos, 96,7% eram procedentes de area urbana, 70,9% se autodeclararam da raca
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preta/parda, 79,5% declararam serem casada ou em unido estavel, 75,2% tinham 12 ou mais
anos de estudo, 50,9% nao exerciam ocupacao remunerada e 41,4% tinham <1/2 salario minimo

de renda familiar per capita.

Tabela 1. Distribuicdo de frequéncia das caracteristicas biolégicas e socioeconémicas, das gestantes
assistidas no pré-natal num hospital de referéncia no nordeste Brasileiro. Recife, abril de 2017 a julho
de 2018.

Variaveis N (%)
Idade (N = 1049)

<= 19 anos 116 (11,1)

20 a 35 anos 781 (74,5)

36 a 47 anos 152 (14,5)
Procedéncia (N = 1049)

Urbano 1014 (96,7)

Rural 35 (3,3)
Raca (N = 1042)

Branca 211 (20,2)

Preta/Parda 739 (70,9)

Indigena/Amarela 92 (8,8)
Situacé@o Conjugal (N = 1049)

Solteira/Separada/Vilva 215 (20,5)

Casada/Unido estavel 834 (79,5)
Anos de estudo (N = 1048)

até 8 131 (12,5)

9all 129 (12,3)

12 ou mais 788 (75,2)
Ocupacéo remunerada (N = 1047)

Sim 514 (49,1)

Né&o 533 (50,9)
Renda familiar per capita (SM) (N = 955)

<1/2 SM 395 (41,4)

1/2al1SM 318 (33,3)

>1 SM 242 (25,3)

Fonte: IMIP

Observa-se na tabela 2 que, 39,1% das gestantes eram primigestas, 57,8% néo tinham
histdria de aborto, 92,0% relataram que todos os filhos anteriores a esta gestacdo nasceram
vivos, 93,6% ndo tinham filhos com malformacéo, 90,0% ndo fumavam na gestacdo atual,
70,3% iniciou o pré-natal no 1° trimestre, 66,8% entrou na pesquisa no 2° trimestre e 64,0%
ndo apresentavam peso adequado, sendo 53,5% acima do peso (28,5% e 25,0% sobrepeso e

obesidade respectivamente), bem como 13,5% baixo peso.
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Tabela 2. Distribuicdo de frequéncia das caracteristicas obstétricas, assistenciais e estado nutricional
antropométrico das gestantes assistidas no pré-natal num hospital de referéncia no nordeste Brasileiro.
Recife, abril de 2017 a julho de 2018.

Variaveis N (%)
Gravidez (N = 1049)

Primigesta 410 (39,1)

Secundigesta 303 (28,9)

Multigesta 336 (32,0)
Historia de aborto (N = 642)

Sim 271 (42,2)

Néo 371 (57,8)
Todos os filhos anteriores nasceram vivos (N = 547)

Sim 503 (92,0)

Néo 44 (8,0)
Algum filho anterior com malformacéo (N = 543)

Sim 35 (6,4)

Néo 508 (93,6)
Fuma na gestacao atual (N = 140)

Sim 14 (10,0)

Néo 126 (90,0)
Trimestre do inicio do pré-natal (N = 989)

1° trimestre 695 (70,3)

2° trimestre 294 (29,7)
Idade gestacional que entrou na pesquisa (N = 1049)

1° trimestre 342 (32,6)

2° trimestre 701 (66,8)

3° trimestre 6 (0,6)
Classificacdo de Atalah (N = 1039)

Baixo peso 140 (13,5)

Adequado 343 (33,0

Sobrepeso 297 (28,5)

Obesidade 259 (25,0)

Fonte: IMIP

A prevaléncia de Hipovitaminose D (deficiéncia e insuficiéncia) nas gestantes foi de
61,8%, visto que, em relacdo aos niveis séricos de vitamina D, estes foram de deficiéncia (< 20
ng/mL) em 162 gestantes (15,4%), insuficiéncia (20 a < 30 ng/mL) em 487 (46,4%) e
adequado (> 30 ng/mL) em 400 (38,1%).

Para a analise uni e multivariada de Poisson foi considerada duas categorias para o

estado de vitamina D: deficiéncia de vitamina D (< 30 ng/mL) e adequado (> 30 ng/mL).

Na andlise univariada de Poisson, as varidveis raga, anos de estudo, ocupagdo remune-

rada, gravidez, idade gestacional ao exame e classificacdo de Atalah foram estatisticamente
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significantes. Das nove varidveis analisadas, apenas a situacdo conjugal ndo participou da

préxima etapa (analise multivariada) por apresentar valor p > 20. (Tabela 3)

Tabela 3. Andlise univariada de Poisson da deficiéncia de vitamina D e varidveis bioldgicas,
socioecondmicas, obstétricas, assistenciais e do estado nutricional antropométrico das gestantes
assistidas no pré-natal num hospital de referéncia no nordeste Brasileiro. Recife, abril de 2017 a julho
de 2018.

Variaveis Amostra  Desfecho
N N (%) RP (1C95%) Valor p*

Idade 0,108
<= 19 anos 116 63 (54,3) 1,0
20 a 35 anos 781 498 (63,8) 1,17 (0,99 —1,40)

36 a 47 anos 152 88 (57,9) 1,07 (0,86 —1,32)

Procedéncia 0,156
Urbano 1014 632 (62,3) 1,28(0,91-1,81)

Rural 35 17 (48,6) 1,0

Raca 0,043
Branca 211 116 (55,0) 1,0
Preta/Parda 739 476 (64,4) 1,17 (1,03-1,34)
Indigena/Amarela 92 53 (57,6) 1,05 (0,85-1,30)

Situagdo Conjugal 0,523
Solteira/Separada/Vilva 215 137 (63,7) 1,04 (0,93 -1,16)
Casada/Uniao estavel 834 512 (61,4) 1,0

Anos de estudo < 0,001
até 8 131 62 (47,3) 1,0
9all 129 70 (54,3) 1,15(0,90 —1,46)

12 ou mais 788 516 (65,5) 1,38(1,15-1,67)

Ocupagéo remunerada < 0,001
Sim 514 345 (67,1) 1,18(1,07-1,30)

Nao 533 303 (56,8) 1,0

Gravidez 0,012
Primigesta 410 276 (67,3) 1,0
Secundigesta 303 179 (59,1) 0,88 (0,78 —0,99)
Multigesta 336 194 (57,7) 0,86 (0,77 —0,96)

Idade gestacional ao exame 0,024
1° trimestre 342 227 (66,4) 1,12 (1,01-1,23)
2° trimestre 701 417 (59,5) 1,0
3° trimestre 6 5(83,3) 1,40(0,97 —2,01)

Classificacdo de Atalah 0,006
Baixo peso 140 79 (56,4) 0,99 (0,84 —1,18)
Adequado 343 195 (56,9) 1,0
Sobrepeso 297 205 (69,0) 1,21 (1,08 -1,37)
Obesidade 259 165 (63,7) 1,12 (0,98 —1,28)

Fonte: IMIP *Teste de Wald

Vitamina D - deficiente: < 20,0 ng/mL; insuficiéncia: valores de 20 a 30,0 ng/mL

Na Tabela 4 esta apresentado o modelo inicial multivariado de Poisson com as varia-
veis idade, procedéncia, raca, anos de estudo, ocupacéo remunerada, gravidez, idade gestacio-
nal ao exame e classificacdo de Atalah.
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Tabela 4. Modelo inicial multivariado de Poisson da deficiéncia de vitamina D e varidveis biolégicas,
socioecondmicas, obstétricas, assistenciais e do estado nutricional antropométrico das gestantes
assistidas no pré-natal num hospital de referéncia no nordeste Brasileiro. Recife, abril de 2017 a julho
de 2018.

Variaveis RP (IC95%) Valorp*
Idade 0,566
<= 19 anos 1,0
20 a 35 anos 1,06 (0,88 —1,29)
36 a 47 anos 1,00 (0,79 — 1,26)
Procedéncia 0,391
Urbano 1,16 (0,83 - 1,61)
Rural 1,0
Raca 0,052
Branca 1,0
Preta/Parda 1,16 (1,02 - 1,33)
Indigena/Amarela 1,05 (0,84 —1,30)
Anos de estudo 0,019
até 8 1,0
9all 1,09 (0,86 — 1,39)
12 ou mais 1,27 (1,05 -1,54)
Ocupacéo remunerada 0,036
Sim 1,11 (1,01 -1,23)
Nao 1,0
Gravidez 0,014
Primigesta 1,0
Secundigesta 0,86 (0,76 — 0,97)
Multigesta 0,87 (0,77 - 0,98)
Idade gestacional ao exame 0,144
1° trimestre 1,07 (0,97 - 1,18)
2° trimestre 1,0
3° trimestre 1,27 (0,96 — 1,67)
Classificagdo de Atalah 0,003
Baixo peso 1,05 (0,88 — 1,26)
Adequado 1,0
Sobrepeso 1,24 (1,10 - 1,40)
Obesidade 1,18 (1,04 -1,34)
Fonte: IMIP *Teste de Wald

Vitamina D - deficiente: < 20,0 ng/mL; insuficiéncia: valores de 20 a 30,0 ng/mL

As variaveis que permaneceram no modelo final foram a raga (p = 0,031), anos de es-
tudo (p = 0,008), ocupacdo remunerada (p = 0,014), gravidez (p = 0,009) e classificacdo de
Atalah (p = 0,002). A categoria da raca preta/parda teve um aumento de 18% na deficiéncia de
vitamina D quando comparada com a categoria da raga branca. A gestante com 12 anos ou mais
de estudo teve um aumento de 29% na deficiéncia de vitamina D quando comparada com a
gestante que tinha até 8 anos de estudo. Ter ocupacdo remunerada apresentou um au- mento de
13%. As gestantes secundigestas e multigestas tiveram uma reducdo de 14% na de- ficiéncia

de vitamina D quando comparadas as primigestas. As gestantes com sobrepeso e
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obesidade tiveram respectivamente aumentos de 24 e 18% em comparacdo as de peso ade-
quado. (Tabela 5)

Tabela 5. Modelo final multivariado de Poisson da deficiéncia de vitamina D e variaveis bioldgicas,
socioecondmicas, obstétricas, assistenciais e do estado nutricional antropométrico das gestantes
assistidas no pré-natal num hospital de referéncia no nordeste Brasileiro. Recife, abril de 2017 a julho
de 2018.

Variaveis RP (IC 95%) Valor p*
Raga 0,031
Branca 1,0
Preta/Parda 1,18 (1,04 - 1,35)
Indigena/Amarela 1,06 (0,85-1,31)
Anos de estudo 0,008
até 8 1,0
9all 1,09 (0,86 —1,39)
12 ou mais 1,29 (1,07 — 1,57)
Ocupagdo remunerada 0,014
Sim 1,13 (1,03 - 1,25)
Nao 1,0
Numero de Gravidez 0,009
Primigesta 1,0
Secundigesta 0,86 (0,77 —0,97)
Multigesta 0,86 (0,77 - 0,97)
Classificagdo de Atalah 0,002
Baixo peso 1,04 (0,87 — 1,24)
Adequado 1,0
Sobrepeso 1,24 (1,10-1,39)
Obesidade 1,18 (1,04 - 1,35)
Fonte: IMIP Teste de Wald

Vitamina D - deficiente: < 20,0 ng/mL; insuficiéncia: valores de 20 a 30,0 ng/mL

DISCUSSAO

A deficiéncia de vitamina D nos dias atuais representa um problema de saude publica
mundial, identificada em varios paises™ 2% 2/ como também no Brasil, em torno de quase
80%.2 29 Neste estudo foi identificada prevaléncia elevada de Hipovitaminose D (deficiéncia
e insuficiéncia) em 61,8% das gestantes, situacdo também evidenciada em um estudo realizado
na cidade do Recife no periodo de novembro de 2012 a margo de 2013, com a prevaléncia de
87,7% de deficiéncia e um baixo percentual de suficiéncia em 25(OH)D entre todas as gestantes
(12,3%).%° Estudo publicado por Anjos (2019) também identificou alta prevaléncia de
hipovitaminose D em gestantes, no Brasil, principalmente quando oriundas de areas mais

distantes da linha do equador.®* Comparando as prevaléncias apuradas na década
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passada com a deste estudo, percebe-se que ndo houve mudancas em relacédo a hipossuficiéncia
deste vitamero, possivelmente decorrente aos fatores opositores a sitentizagao da VD pela pele,
jaque, a cidade do Recife recebe uma quantidade significativa de luz solar durante a maior parte

do ano,*? que deveria favorecer a melhora nos niveis séricos de VD.

Uma meta-analise realizada com mulheres em idade reprodutiva identificou uma
prevaléncia média de deficiéncia ou insuficiéncia de 72,0%.'® Tracando uma relacio entre o
atual estudo e o de Lucchetta (2022), realizado com mulheres em idade fértil, se evidencia que,
as mulheres possivelmente j& estdo engravidando com deficiéncia de vitamina D levando a
riscos para nidacdo do embrido,’® bem como para a programacio fetal e para a sua

organogénese.?

Diante da elevada prevaléncia da DVD e do conhecimento, de que, a deficiéncia deste
vitamero esta associada a varios desfechos adversos na gravidez como diabetes mellitus
gestacional, pré-eclampsia, parto prematuro, restricdo do crescimento intrauterino, baixo peso
ao nascer, doencas na vida adulta decorrentes as experiéncias intra Gtero e nos dois primeiros
anos de vida,®*3" torna-se imprescindivel a realizacdo de estudos que possam embasar a real
necessidade da suplementacéo de vitamina D durante a gestacdo, em termos de dose, tempo,
periodo gestacional para a sua realiza¢0.3% *° De acordo com o Manual para Atencio ao pré-
natal de baixo risco do Ministério da Salde, ndo faz parte dos exames de rotina ou dos
preconizados a dosagem sérica de vitamina D, bem como, este vitdmero ndo esta entre as

recomendacdes de suplementacdo durante o pré natal de baixo risco.3t 4°

Em relagdo aos fatores associados a deficiéncia de vitamina D, na analise univariada de
Poisson foram estatisticamente significantes, as varidveis: raca, anos de estudo, ocupacao
remunerada, gravidez, idade gestacional ao exame e classificacdo de Atalah, entretanto no
modelo final multivariado de Poisson foram a raca (p = 0,031), anos de estudo (p = 0,008),

ocupacdo remunerada (p = 0,014), gravidez (p = 0,009) e classificagéo de Atalah (p = 0,002).

Quanto a raca (cor da pele), ocorreu um aumento de 18% na deficiéncia de vitamina D
quando comparada com a categoria da raga branca, salienta-se que, neste estudo 70,9% se
autodeclararam de raca preta/parda, sendo corroborado por um estudo realizado em Séo Luis,
capital do Maranhdo (MA) no Brasil,?® onde foi encontrado um nimero elevado de gestantes

com deficiéncia de vitamina D de pele escura (85,1%). Os fatores bioldgicos (pigmentagdo da



59

pele) associados a condi¢do de moradia em areas urbanas, aos indices de poluicdo, somados ao
tempo demandado em ambientes fechados, favorecem a uma menor incidéncia de raios UVB
para a superficie terrestre ou a interferéncia da sua penetracdo cuténea, isto, acarretara, na
deficiéncia da sintese endogena de vitamina D, bem como, as pessoas de pele escura necessitam
de um tempo de exposicéo solar trés a cinco vezes maiores para sintetizar a mesma quantidade

de VD que, as pessoas de pele clara.* 2% 4% 42

Em relacdo a escolaridade, as gestantes com 12 anos ou mais de estudo tiveram um
aumento de 29% na deficiéncia de vitamina D quando comparada com a gestante que tinha até
8 anos de estudo e ter ocupacdo remunerada, apresentou um aumento de 13%. Possivelmente
ambas as associages possam ser decorrentes ao fato da pouca exposicdo aos raios UVB,*3 visto
que, esta atividade ser em ambientes fechados, transporte em automotivo e ao uso de protetor
solar, visto que o nivel de conhecimento destas, pelos anos de estudo podem trazer a
conscientizagdo em relagéo a cuidados com a pele, inclusive em relagéo ao melasma e ao cancer

de pe|e 4; 41; 42; 44

Ainda conforme a escolaridade, sabe-se que, quanto maior o nivel de conhecimento,
maior devera ser os cuidados com a saude, bem como a ocorréncia na mudanca do estilo de
vida.*® No caso da deficiéncia de VD, os cuidados podem ser referentes & manutengdo dos niveis
séricos de suficiéncia deste vitamero, entretanto foi observado neste estudo que entre gestantes
com DVD, 75,2% tinham 12 ou mais anos de estudo, bem como, em um estudo realizado em
uma cidade ensolarada do Nordeste do Brasil as gestantes com deficiéncia de VD (73%)
também apresentavam 11 anos ou mais de escolaridade.® Situacdo que deveria propiciar o
conhecimento sobre a importancia da VD, bem como, sobre as formas de manutencéo dos niveis
séricos em grau de suficiéncia, para com isso, evitar possiveis desfechos negativos maternos e
fetais, contudo, nao foi avaliado o conhecimento sobre esta tematica. Diante da suposi¢édo de
que a deficiéncia de VD é decorrente ao desconhecimento da sua importancia, torna-se relevante
a realizacdo de campanhas educativas, que propiciem o esclarecimento da real importancia da

VD para satide, como um todo.*

Em se tratando das gestantes secundigestas e multigestas, estas, tiveram uma reducao
de 14% na deficiéncia de vitamina D quando comparadas as primigestas, podendo ser decor-
rente a busca de informacéo ou aos conhecimentos adquiridos nas gestacdes anteriores, ou ainda
as preocupacOes das mulheres com os riscos de o bebé nascer com algum problema. Estudo

realizado com gestantes atendidas uma Unidade de Saude da Familia (USF) perten-
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cente ao Programa de Educacéo pelo Trabalho para Saude (PET-SAUDE), situado no Sul da
Bahia, identificou que o desconhecimento aliado a situacdo de vulnerabilidade social e eco-
nomica pode contribuir para o desenvolvimento do Diabetes Mellitus Gestacional, podendo o
desconhecimento também trazer repercussdes em varios ambitos da gestacio,*’ situacio que

reforca a importancia das acdes educativas que devem ser realizadas durante todo o pré- natal.*®

Neste estudo 70,3% das gestantes iniciaram o pré-natal no 1° trimestre, fato este que
permite a esta populacdo, o acompanhamento da sua gestacdo em toda a sua evolugéo,
favorecendo as intervencgdes oportunas em todo o periodo gestacional, sejam elas preventivas
ou terapéuticas. Salienta-se ainda que, a adesdo das mulheres ao pré-natal é diretamente aliada
com a qualidade da assisténcia prestada pelo servico e pelos profissionais de salde que a
acompanham e esta condicdo € essencial para reducdo dos elevados indices de mortalidade

materna e perinatal que ainda ocorrem no Brasil.*

Em relacdo ao estado nutricional, as gestantes com sobrepeso e obesidade tiveram res-
pectivamente aumentos de 24 e 18% em comparacao as de peso adequado. A diminuicdo dos
niveis de vitamina D, diante do aumento da deposi¢do de gordura, possivelmente ocorre devi-
do a lipossolubilidade deste vitdmero e sua biodistribuicdo pelo tecido adiposo, isto é, a VD é
sequestrada pela gordura corporal, tornando-a menos disponivel para exercer seu efeito biolé-

gico.?°

Entretanto, sabe-se que o aumento da adiposidade pode aumentar a gravidade da defi-
ciéncia de VD, e a hipovitaminose D pode desencadear o aumento da gordura corporal, con-
dicdo esta que gera um ciclo de risco relacionado & obesidade e DVD.%% %! Podendo ainda o-
correr agravamento decorrente a alimentacdo inadequada, do ponto de vista nutritivo e pobre
em vitamina D, bem como da ndo sintetizacdo adequada dos raios UVB e/ou da ingestdo
quantitativa recomendada deste vitamero, isto foi observado em estudo realizado na cidade de
Sé&o Paulo, que a quantidade ingerida de VD néo era a recomendada para faixa etaria, situagéo

esta apresentada independente de renda familiar e do nivel educacional serem elevados.®?

A vitamina D é apresentada em baixa concentracdo nos alimentos, sendo escassos 0s
alimentos ricos em VD.* A nutricdo materna durante a gestacdo de forma adequada é
complexa, visto que, ocorrem alteracdes na ingestdo de nutrientes devido a uma alimentagéo

deficitaria, que pode afetar, inclusive de forma severa, a saide materno-fetal 2% 4



61

Salientamos que, as gestantes deste estudo, na sua maioria (41,4%), tem renda familiar
per capita <1/2 salario minimo (SM), ndo exerce atividade remunerada (50,9%). Em analogia
a estas condicoes e as fontes naturais de VD como a alimentagdo, sabe-se que os alimentos ricos
neste vitdmero sdo escassos e de pouco consumo,*® inclusive alguns apresentam valores altos
para sua aquisicdo, dificultando ainda mais o seu consumo, favorecendo a ingestdo de

alimentacéo inadequada, permeando a obesidade e a deficiéncia de VD.

No presente estudo tivemos como limitacdo a ndo identificacdo, se dentre as gestantes
avaliadas, alguma fez uso de suplementacdo de vitamina D, como também, nenhuma avalia-
¢do quantitativa ou qualitativa foi feita do consumo alimentar, o que poderia influenciar o
“status ’da vitamina D, podendo assim, influenciar nos resultados dos niveis séricos deste
vitamero, bem como, ndo foi realizado recorte em relacdo as estacdes do ano em que foram
colhidas as amostras sanguineas, para que fossem realizadas associa¢des, visto que a regido do
Nordeste apresenta alta incidéncia de raios solares.

CONCLUSAO

Neste estudo foi identificada prevaléncia elevada de Hipovitaminose D nas gestantes
(61,8%), em relacdo aos fatores associados a variavel raca, anos de estudo, ocupacdo
remunerada, gravidez, idade gestacional ao exame e classificacdo de Atalah foram
estatisticamente significantes. As variaveis que permaneceram no modelo final multivariado de

Poisson foram racga, anos de estudo, ocupagdo remunerada, gravidez e classificacdo de Atalah.

As caracteristicas bioldgicas, socioeconémicas e estado nutricional antropométrico das
gestantes deste estudo permeiam a deficiéncia de vitamina D, visto que a pigmentacdo da pele,
a moradia em areas urbanas, sobrepeso / obesidade, conhecimento em nivel diferenciado,
atividades em ambientes fechados, déficit alimentar, estdo diretamente ligadas as fontes de
aquisicao de vitamina D, como a exposi¢ao ao sol (incidéncia de raios UVB) e a alimentagéo

rica neste vitamero.

Portanto, esses resultados podem refletir que, a pigmentacédo da pele associada ao tempo

demandado em ambientes fechados, transporte em automotivo e ao uso de protetor
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solar, assim como, o nivel de conhecimento destas mulheres, pelos anos de estudo podem trazer

a conscientizacdo em relacdo a cuidados com a pele, o que pode ter repercutido nos niveis

séricos de vitamina D.
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RESUMO

Objetivo: |dentificar os desfechos maternos e felals / neonatals decorrentes a deficéncia de vitamina D
materna (OVD). Métodos! Revislo integrativa de artigos publicados nos Gltimos 14 anos nas bases de
dados SciELO Brasil, PubMed Descritores utifizados: Deficiéncia de vitamina D, Gravidez. Vitamina D
Norteada pela pergunta; a deficéncia de vitamina D pode acarretar desfechos desfavoravess & mde e ao
concepto ou a insuficéncia para o feto / recem-nascdo? Craerios para selecdo dos artigos deficiéncia de
vitamina D em gestantes, nos fetos e recém-nascidos e a presenca de pré-eclampsia. diabetes mellitus
gestacional, prematundade e deficiénca de vitamina D em fetos e RN. A revisio biblografica fol atusiczada
em |janeiro de 2024, com artigos em inglés, porfugués ou espanbol Resultados: A amostra foi de 12
artigos, identificado a relaglo da DVD em gestanies com pré-eclampsia, diabetes melitus gestacional
prematuridade e deficéncia de vitamina D em fetos e RN filhos de mies com deficéncia de vitamina D
Consideragdes finais: A DVD materna causa impacto nos desfechos matamos e fetais/neonatals e gue a
DVD materna pode influenciar nas doencgas da primesra Infdncia, bem como em doencas na dade adulta

Palavras-chave: Deficiéncia de vitamina D, Gravidez. Vitamna D

ABSTRACT

Objective: |dentfying maternal and fetal/neonatal outcomes resulting from matema!l vitamin D defictency
(VDD) Methods: Integrative review of articles published in the last 14 years in the SciELO Brazil, PubMed
databases, Descriptors used: Vitamin D deficency, Pregnancy, Vitamin D. Guided guestion: can wamin D
deficiency lead to unfavorsble outcomes for the mother and the conceptus or insufficiency for the
fetus/newborn? Criteria for selecting articles: vitamin D deficiency in pregnant women, fetuses and newboms
and the presence of pre-eclampsia, gestational diabetes meiltus, prematurity and vtamin D deficiency in
fetuses and newboms. The Merature réview was updated In January 2024, with arteles in English
Portuguese or Spanish Results: The sample conssted of 12 articles, identifying the relationship of VOD in
pregnant women with pre-eclampsia, gestational diabetes melitus, prematurity and vitamin D deficiency in
fetuses and NBs bom of mothers with vitammn D deficiency. Final considerations: Maternal VDD has an
impact on matemal and fetal/neonatal outcomes and that maternal VOD can influence diseases n early
childhood, as well as dseases in aduithood

Keywords: Vitamin D deficiency. Pregnancy, Vitamin D
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Objetivo: kientificar los resultados matemos y fetales/neonatales resultantes de la deficiencia matemna de
vitamina D (DVD), Metodos: Se real@d una revision integradora de articulos publicados en los Ultimos 14
afios en las bases de datos SciELO Brasil, PubMed. Los descriptores utilizados: Deficiencia de vitamina D,
Embarazo, Vitamina D. Guiado por |a pregunta: ; puede |a deficiencia de vitamina D conducir a resultados
desfavorables para fa madre y el feto o insuficiencia para el feto/recién nacido y recién nacido y la presencia
de preeclampsia, diabetes mellitus gestacional, prematuridad y vitamina D? deficiencia en fetos y recién
nacidos La revision de la [feratura se actualizado en enero de 2024, con articuos escntos en inglés,
portugués o espafiol. Resultados: identifict la relacion entre DVD en gestantes con preeclampsia, diabetes
mellitus gestacional, prematuwidad y deficiencia de vitamina D en fetos. y recién nacidos de madres con
deficiencia de vitaminz D. Consideraciones finales: La DVD matema afecta los resultados matemos y
fetales/neonatales y esa DVD materna puede influir en las enfermedades de la primera infancia, asl como
en las enfermedades en la edad aduita.

Palabras clave: Deficiencia de vitamina D, Embarazo, Vitamina D.

INTRODUGCAOQ

Em relaglo a gestante, sabe-se que a sua condiglo nutricional influenciard diretamente no
desenvolvimento fetal, € a deficiéncia de vitamina D € um problema de grande relevancia, pois determina a
remodelagdo epigenética dos genes fetais e estes exercem infiuéneia durante @ mplantacdo e o
desenvolvimento placentano, podendo desencadear consequéncias graves a saude materna e fetal
(URRUTIA-PEREIRA M e SOLE D, 2015). Em se tratando da vitamina D, esta atravessa a placenta e o feto
& totalmente dependente da VD materna, sabe-se que no decorrer da gestaclo estes niveis iram duplicar a
partr da 10" a 12* semana, atingindo © nivel maximo no tercero trimestre, este aumento ocorre decorrente
a necessidade de aumentar a concentragdo de caicio dentro do esgueleto fetal (SOUZA JRJL, et al 2019,
COLONETTIT, ot o, 2022)

A vitamina D (VD) é um macronutrente lipossoluvel, considerado também um pré-homonio e sintetizada
na pele E produzida pelo organismo por melo da reagso de fotossintese apos exposiciio da pele aos ralos
ultravicleta (UVB) Asscciado so paratormbnio (PTH) a vitamina D, age principalmente como regulador do
metabolismo ésseo, exercendo agio sob os niveis corporais de cakcio e fosfato e na minerahizagdo ossea
(PIMENTEL GMC, 2020). Sendo considerada também um pré-horménio. Em relagho 8s suas funcbes, este
pro-horménio associade ao paratormdnio temn importante papel no equilibrio do caloe (NASCIMENTO FAM
e RIBEIRO DPFM, 2018), atuando principalmente como reguiador do metabolismo ésseo, regulando varias
fungbes corporais e tem um importante papel imunolégico e ant-inflamatdrio

Salenta-se que, vitamina D € um “ermo genérico” que apresenta duas formas moleculares disintas, o
colecaiciferol, também conhecida como vitamina D3, ergosterol ou vitamina D2, bem como cakidiol ou a 25-
hidroxivitamina D e ainda o metabdiito ativo (1a,25-dedraxi-vitamina D ou calcitriol (PIMENTEL GMC, 2020,
PERICHART-PERERA O, et al, 2020). A hipovitaminose D & caracterizada pela deficiéncia ou Insuficiéncia
de Vtamina D, para mensurar os seus niveis séricos, deve ser utilizado, a 25-hidroxivitamina D (25(0OH)D),
pois este metabolito apresenta o tempo de mesa vida maior, sendo de 2 a 3 semanas (MOREIRA CA et al
2020; CAMARA JL, et al,, 2021) Como causa de hipovitaminose D, destaca-se a pouca exposigdo aos raios
UVB, o envelhecimento da pele que predispde a reduciio da capacidade de sintese de vitamina D pela pele,
a Ingestdo diminuida de alimentos que contenham a VD, doengas gue alteram o metabolismo da VD, pele
escura e a obesidade, que desencadeia menor biodisponibiidade deste vitdmero (PAULA LC, et al., 2021),

Quanto a epidemciogia, @ hipovitaminose D vem se tomando um problema de sadde pablica em todo ©
mundo, devido a vanos fatores como a baixa exposigdo aocs raios ultravioleta (UVB), as estagbes do ano,
como o inverno, bem como fatores bioldgicos, como a gravidez, Em relaclio As gestantes se apresenta
como uma epdemia mundial neste grupo (FERREIRA CES, et al, 2018, BONTORIN | @ MOTA MR, 2020,
PAULA LC, et al, 2021) Palacios e Gonzalez, ao realizarem uma revisdo sistematica identificaram
prevaléncia de hipovitaminose D (< 30 ng/mL) em todo mundo (média de 86%) em adultos, Inclusive em
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areas com Incidéncia da luz solar em todas as estacdes do ano (PALACIOS C e GONZALEZ L, 2014), Ja
em estudos brasileiros foram identificadas altas taxas de prevaléncia de hipovitaminose D, como no estudo
realizado em Caxias do Sul. sendo dentificados 68 5% (GOBBI B, et al, 2016). Em Salvador, na Bahia, foi
encontrado 71,5% de hipossuficiéncia de vitamina D em mulheres decorrendo de fatores: idade. sexo,
localizagdo geografica da populacio em estudo (NOVAIS LRS, et al., 2021),

Em se tratando do valor dos niveis séricos da VD, atuaimente, o consenso da Sociedade Brasiera de
Endocnnclogia & Metabologia e da Scciedade Brasileira de Patologia Clinica sugere como ponto de corte ©
valor de 20 ng/mL para individuos jovens e saudavels (MOREIRA CA, et al, 2020), Conforme este
posicionamento 0s Intervalos de referéncia da Vitamina D - 25(0OH)D s3o demarcados conforme as
caracteristicas clinicas e a idade. - Valor desejavel para populagio saudavel, até 80 anos: Acima de 20
ng/mb; - Valor recomendado para grupos de risco. entre 30 e 60 ngml, - Risco de toxiodade e
hipercalcemia: Acima de 100 ng'mL

Sendo o0s grupos de risco representados pelos idosos, gestantes, lactantes, pacientes com
raquitismo/osteomalacia, osteoporose, pacientes com histdna de quedas e fraturas, causas secundarias de
osteoporose (doengas e medcacoes), hiperparatiroidismo, doencas Infamatonas, doencas autoimunes,
doenga renal crdnica e sindromes de ma absorglo (clinicas ou pés-cirirgicas) (FERREIRA CES. et al.,
2018). Para sua quantficacdo, é utiizado a 25(0H)D, que representa & forma circulante em maior
guantidade e mantém niveis constantes, sendo a sua dosagem sénca bastante fidedigna A meia-wida da
25(0H)D ¢ de aproximadamente duas a trés semanas. No deve ser utiizada a 1,25(0H)2D para dosagem
dos niveis séricos, visto que, & fortemente influenciada por mecanismos de retroalimentagdo, acarretando
em niveis séricos variados e apresentando meka-vida em tormo de 6 horas (CAMARA JL, et al . 2021).

A VD exerce ainda importante papel no desenvolvimento dos muisculos, no esqueleto e na composicao
corporal do feto durante a gestago, prevenindo o ragquitismo neonatal: favorece @8 modulagio imuncidgica;
ajuda no controle da pressdo arterial matema Destaca-se que a sua deficiéncia na gestagdo, pode estar
relacionada a complcagdes como pré-eclampsia, dabetes melitus gestaconal, prematuridade, aborto,
retardo de crescimento intrauterino e anormalidades congénittas (ALKMIM BF. et al, 2023, GONCALVES
EVO, e al, 2022; GUIMARAES AB, et al, 2021, VAZ MA, et al, 2017). O objetivo deste artigo de revisdo
integrativa € identificar desfechos maternos & fetais / neonatais decomentes a deficiéncia de vitamina D
materna

METODOS

A pesquisa bibliografica para revislo integrativa foi realzada nos meses de 2023, sendo atualzada em
janeiro e fevereiro de 2024, tendo sido norteada pela pergunta: a deficiéncia de vitamina D pode acarretar
desfochos desfavoravels 3 mie e ao conceplo ou a nsuficéncia para o feto / recém-nascido? A busca aos
artigos publicados fol realizada nas bases de dados do LILACS, SciELO, PubMed e MEDLINE.

Os descritores ulikzados: Deficlénca de witamina D, Gravidez, Vtamina D associados a combinagbes
dos termos com 0 uso do operador booleano "AND”. Os critérios de elegibibdade para seleclio dos artigos
foram para inclusdo: deficiéncia de veamina D em gestantes, nos fetos e recém-nascidos e a presenga de
pré-ecldmpsia. diabetes melitus gestacional, prematuridade e defciéncia de vitamina D em fetos e RN,
Salienta-se que foram incluldos artigos escritos em inglés, portugués ou espanhol, Coma critéro de
exclusdo foi de artiges que ndo comespondessem 20 tema em pauta, em outros idiomas, fora do periodo
determinado e estudos duplicados,

RESULTADOS

Durante as buscas nas bases de dados foram identificados 758 artigos, destes foram exduldos 722 por
ndo contempiarem o5 critérios de inclusdo, permanecendo 36 para revisdo, dentre estes foram destacades
08 com desfechos, como a pré-edimpsia, diabetes mellitus gestacional, prematurdade e deficiéncia de
vitamira D em fetos e RN, estando descritos no fluxograma da (Figura 1),
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Figura 1 - Fluxograma referente & seleglo dos artgos para revisdo
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neonatais

Fonte: Ramos KS, et al , 2024

Em relagdc a pré-eclampsia, na China, estudo realizado com 11.151 gestantes. dosando o status de VD
entre 23-28 semanas de gestagdo, identificou que 1.4% das mulheres gravidas com deficiéncia de vitamina
D (<50 nmolll) desenvolveram postenorments pré-ecidmpsia grave, em contrapartida, 0,6% das mulheres
gravidas com vitamina D suficente desenvolveram pre-eclampsia grave, Em relagio a concentragdo sérica
de 25 (OH) D no meio da gestagiio, esta fol significativamente menor em mulheres com pré-ecldmpsia grave
&m comparag3o com aquelas sem este problema.

Ao ser realizado regressio logistica bindria evidenciou-se que a deficiéncia de vitamina D era um fator
de alto risco para pré-ecldmpsia grave e ao ser realzado o controle de fatores de confusdo, observaram
que, ocorreu um aumento de mais de trés vezes nas chances de pré-eclampsia grave em mulheres gravidas
com deficiénca de vitamina D (OR ajustada: 3,16; IC 95% 1,77-5,65) (ZHAO X, et al, 2017). Estudo
publicado em 2018, composio por uma revis3o sistemalica e uma meta-andlise, sugere uma associagao
inversa entre os niveis de vitamina D e o desenvolvimento da pré-ecimpsia, isto &, quando as
concentragSes de vitamina D slio maiores, menor serd a probabiidade de desenvolvimento de pré-
eclampsia (SERRANO-DIAZ NC, et al , 2018)

Também, em 2018 foi pubkcada uma meta-analise, sendo esta quantitatva, com 14 467 participantes,
onde foram avaliados os niveis séricos de vitamina D com o nsco de diabetes gestacional (DG), elencando
que os niveis de 25(0H)D eram significativamente inferiores nos participantes com DG do que naqueles que
apresentavam toler&ncia normal aos hidratos de carbono, (NARGESI S, et al,, 2018) outra meta-analise,
tambeém publicada em 2018, vem corroborar com 0s achados ja desontos, visto que demonstrou um nisco de
39% para DG nas mulheres com insuficiéncia de vitamina D. nesta foram utiizados 29 estudos, englobando
28.982 mulheres, das quais 4 634 apresentavam DG (HU L, et al,, 2018),

Em relagio 3o trabaho de parto prematuro (TPP), pesquisas neste campo t&m sido realizadas, como um
estudo na cidade de Lagos, Nigéria, onde se buscou determinar a associacho entre baixos nivels maternos
de vitamina D e o parto prematuro entre parturentes, evidenciando que, comparando com ©s niveis séricos
normas de vitamina D, seus baixos niveis tiveram uma probabilidade aproximadamente nove vezes maior
de pario prematuro (odds ratio ajustada 941 intervalo de confianga de 05% 242-3654; P <0,001)
(OLUWOLE AA et al  2019) Ja em relacdo ao feto e recém-nascido (RN), sabe-se que, s30 dependes da
vitamina D materna, visto que, a fonte de VD de ambos ¢ através da transferéncia desta wiamina da mae
para o felo aravés da placenta e esta passagem encontra-se aumentada nos Utimos meses da gestacdo
(COLONETTIT, et &, 2022). A relagdo entre a deficiéncia de VD na gestagie e a deficiéncia de vitamina D
(OVD) no feto & neonato sdo descritos em estudos, como o realizado na India, onde foi identficada a
deficiéncia de vitamina D em 66,7% das criangas e em 81,1% das maes (JAIN V, et al, 2011) Estes
achados s3o corroborados por um estudo realizado no municipio de Vigosa, no Estado de Minas Gerais,
com 226 mulheres & seus recém-nascidos, no pds-parto, entre dezembro de 2011 e novembro de 2012,
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onde foi identficada uma alta prevaléncia de ndo suficiénca de VD de 80.5% nos RNs & 85% nas mies

(PRADO MRMC, etal, 2015).

Portanto ¢ sabikio que, a hipowtaminose D (HVD) em recém-nasckios e crangas ¢ decorrente a
deficéncia materna de VD, e esta deficéncia de vitamina D na infanca pode causar retardo de crescmento
e anormalidades Osseas e aumentar o risco de fraturas na vida adulta, bem como a possibilidade de
desenvolver patologias que comprometem a qualidade de vida e a expectativa de vida Estudo publicado
em 2015, diz que, a deficiéncia matema de VD, tem como consequéncia @ deficiénca na pnmeira infancia
deste wtamero. Bem como, foi descrito que baixos nives de 25(0H)D no sangue do corddo estdo
associados a um aumento para o risco de nfecpbes respratirias agudas e chiado na infancia (PRADO
MRMC. et al., 2015). No Quadro 1 s30 apresentados de forma resumida os artiges Incluidos na amostra
referente aos desfechos maternos e fetais/neonatais. elencando os autores dos artigos, ano de publicagio,

objetivos, conclusbes, apresentados nos principais resultados

Quadro 1 - Artigos selecionados referentes aos desfechos maternos e fetais/neonatais.
TN Autores Objetivo

e ano j
S A deficiéncia materna de vitsmina D
Avaliar o status de vitamna D em
Zhao X_ et ol muheres  grdvides chinesas o "rm&“:
1 (2017) Coorte nvestigar sua comelaglo com as o da i
chances de  desenvolver pre- P
ecidmpsia grave eclémpsia grave apds ajuste para
1 fatores de confusido relevantes |
Revisdo | Rever as evdénclas centficas | Os  resultados  sugerem uma
2 Serranc-Diax sistemética | disponivess sobre o papel da wiamina | refagio mversa entre o$ nivess de
NC, ot 8l (2018) emets- | D materna no desenvoimento da | vitamina D e o desenvolvimento de
ansise pré-eclédmpsia, pré-acldmpsia
Revisdo : Muberes grévidas com dsdetes
Nergesi S, stal | sistemitica Avaliar quanitatvaments a guhcmd hhlm niveis dc
3 (20"" pponey m :.m:ommamm vitamina g significatvaments mais
andise abates gestac baxos que aquelas com
toleréncia normal & ghcose.
Avaliar sistematcamente as 4
| A insuficnca matema de vitamina
Hul etal Meta- ovidincies puticadss sobrs @ D estava assocada a um rnsco
4 associagdo entre o status matemo de | .
(2018) anaise Vismine D a0 (aco: da’ dabetes ativamente sumentado de
diabetes gestacionsl em 39%
gestacional
) = Muhetes com paro prematurc
Oluwole AA Determinar a associagdo entre baixos :
Okunade KS, Estudo | i ois matermos de vitamin D e parto | SPresentaram  niveis baixos  de
S | oroleOE sw | BRI | cumauro s, parwrios 4 | Y0 W1 (20,191 o
(2019) Lagos, Nigéna. g
Avaliar os efeilos da suplementacio
materna de viamna D duranie a :ux'":""“,‘:; ""'": 2
Revis#o | gravidez nos destechos concantracso B i d.x"“"m",m
6 Colonets T, stal.  sistematica | o= vitamina D no recém-nascido, Y nh:’oﬁhl podavo:
(2022) emata- | compnmento ao nascer, estado geral ::" w””’ de ' sedde
oniiise mz’*’m%m mmn‘.:naopwno'
vitamina
e -
| a prevaléncia de | A prevalircia de deficiéncia o
7 JainV, etal. Py deficiinca ¢ insuficidncia de vitaming | Imauficiéncia de vtamina D foi
(2011) D antre bebés sauddveis de 3 meses  elevada em bebés amamentados &
amamentados a termo e suas mies. em suas mies.
Identificaram alta prevalénca de
Avaiar 8 pravaléncas de deficiéncie de | SPOSOCR @ insuiclnaa  de
8 Prado MRMC, et Traneverss mlmoommmm.“nwm*..

al. (2015)

om mueres e recém-nascidos no
periodo pos-pano.

refacio entre o estado nutriciona!
materno de vitamine D e o do
l““.m..

Forte: Ramos KS, of al_, 2034,

piscussAo
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Para uma saude higida, faz-se necessano levar em consideragdo as condigbes vivenciadas ainda
durante 3 gamelogénese, as expenéncias intra-Utero e as imposias nos dois pnmeiros anos de vida,
conoefto de 1000 dias, sd0 determinantes nclusive para o desenvolvimento de doengas na vida adulta
(JUNIEN CA, 2015), No pericdo gestacional, a gestante e o feto passam por ransformagdes, relacionadas a
alteragdes fisicldgicas, anatdmicas e metabdlicas, tornando esse periodo de maior vuinerabiidade e como o
feto ¢ dependente da mie, onde, esta ¢ responsavel por todo o aporte nutricional. & importante que a
gestante esteja com uma boa salde. Tedavia a nutrigio matema durante a gestacao de forma adequada €
desafiadora, pois as necessidades nutricionass tornam-se aumentadas e qualquer alleragdo na ingestdo de
nutrientes pela gestante. pode afetar, at de forma intensa, a salide materno-fetal (URRUTIA-PEREIRA M,
SOLE D, 2015).

De acordo com El Betune P, et al (2020). as defcdncias nutricionais |dentificadas e corrigidas, podem
trazer relevantes beneficios a salde matermna e fetal, a curto € longo prazo, visto que, os nuientes podem
maodificar a programacdo imunoldgica @ metabdlica durante os periodos do desenvoivimento fetal e pds-
natal. Em relagio ao nutrients, vitamina D, esta se destaca por reforgar o sistema imunoldgico, bem como a
salde dos mdsculos & dos ossos (BONTORIN | e MOTA MR, 2020, GUIMARAES AB. et al, 2021).
Destaca-se que a sua deficncia na gestacdo, pode estar relacionada a vanas complicagdes, como pré-
ecidmpsia, diabetes melitus gestacional, prematuridade, aborto, retardo de crescimento intrauterino e
anormalidades congénitas (ALKMIM BF, et al 2023; GONCALVES EVO, et al, 2022; GUIMARAES AB, et
al, 2021, VAZ MA_ et al., 2017)

Em se tratando da relagdo entre a vitamina D com a pré-ecidmpsia, diabetes melltus gestacional,
prematuridade e a deficiéncia de VD na gestagdo e a DVD no feto e neonato, vanos estudos vém sendo
realizado, orde esta relagho ¢ corroborada ou refutada, permeando a condigho de que os resultados
encontrados possam ser controversos, essas coniradicdes nos resultades encontrados podem estar
relacionadas ao ponto de corte utikzado em relacdo & deficiéncia e suficiéncia de 25 (OH) D, as
caracteristicas da populachio, a0 estiio de vida. ao tamanho da amostra utiizado, a estagso do ano no
momento da rezlizagdo do estudo e a idade gestacional no momento da medicdo da vitamina D (URRUTIA-
PEREIRA M e SOLE D, 2015)

Em se tratando de controvérsia. um estudo de caso controie aninhado publicado em 2015 néo
encontrou associagio no desenvolvimento de pré-eciampsia & baixos niveis séricos de 25 (OH) D antes das
20 semanas de gestacdo (GIDLOF S, et al., 2015) Em relaglo a DG, em 2017 fol publicada uma revisdo,
onde foram utlizados estudos referentes a ensajos clinicos, revisdes sistematicas e mefa-analises, visando
explanar & relagdo da DG com a DVD, com visto que, anda ndo ha evidéncias fortes em relagdo a
deficiéncia de vitamina D & a fsiopatologia para o desenvolvimento do diabetes gestacional (TRIUNFO S, et
al,, 2017)

Entretanto a VD, participa do controle da secreglio de insulina, podendo influenciar no metabolismo da
glicose, visto que o calkitriol nterage com os receptores de vitamina D existentes no pancreas, nas células
B, estimulando a secregio de insulina. caso a gestante apresente deficiéncia de VD. podera acarretar em
uma menor secrecdo de insulina, favorecendo a diabetes no curso da gestacdo. Sakenta-se que a gestagho
naturaimente predispde a resisténcia a insulina, possibilitando a elevagdo de glicose com o avancar da
gestacio (RIBEIRO CI, et al,, 2021). Para o Yrabalho de parto prematuro (TPP), ressalta-se como fatores de
risco o baixo nivel socioecondmico materno, a subnutrigdo, as infecgbes, auséncia de assisténcla pré-natal
adeguada, fatores epidemioiogicos, obstétricos e ginecologicos e as doengas matemas (MAIA AAA et al,
2022)

Em se tratando de subnutnicio, tem-se a deficiéncia de vitaminas e nutnientes, dentre estes, a deficiéncia
de vitamina D vem se apresentando como um dos disturbios mals frequentes dentre a populacio mundial
Incluindo as gestantes, neste grupo vem apresentando a prevalénca oscéiando entre 20-40% (OLIVEIRA
CDA, et al., 2021) Estudos elucidam que. a hipavitammose D seja um fator de nisco na gestag¢do para parto
prematuro, restrico do crescimento intrautering e baixo peso ao nascer (PAULA LC, et ol 2021, SOUZA
JRJL, et al,, 2019), Todavia, foi publicado em 2019, um estudo realizado no sul da China, com 11,641
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gestantes, sendo Identificado que, mesmo sendo comuns, ©s baixos nivels matemos de 25 OHD nesta
regido, o baixo nivel de vitamina D em mulheres gravidas n3o pareceu ter relagdo com o TPP, portanto,
medir o nivel de vitamina D por sl 56, ndlo fol suficiente para prever o TPP (YU L, etal, 2019).

Relacionando o sistema imunolégico a vitamina D, sabe-se gue regula a resposta Imunoldgica nata e
adaptatva, exercendo agdo de regulacdo e de diferenciacdo de células como linfécitos, macréfagos e
células natural killer, aiém de interferir na produclo de citocnas in vivo e in vitro, isto &, desempenha um
papel munomodulador estimulando 3 atividade antimicrob@ana (RUSCALLEDA RMI, 2023). Portanto, a
deficiéncia de VD durante a gravidez pode aumentar a inflamacgdo nas gestantes, podendo acaretar a
ativagdo do trabalho de parto prematuro, visio que a mesma atua na regulagdo das respostas imunoldgicas
mediadas por células (URRUTIA R e THORP JM, 2012).

Tratando-se do feto | RN, sabe-se que em condigles adequadas, 08 niveis sércos materno triplicam
durante toda a gestaglo, por isto, se faz necessanc que a gestante apresente niveis séricos de VD
adequados, visto que, a concentracdo fetal apresenta-se inferior @ materna em tomo de 20% e estas
diferengas permeiam a passagem por via circulagdo hemocorial da VD da crculaglo matema para a fetal
(NASCIMENTO FAM e RIBEIRO DPFM, 2018). Em se tratando dos niveis séricos de VD em RN, estes
estio diretamente ligados ao do feto, vislo que, a transferéncia via ransplacentiria nos Ultmos meses de
gestacdo, é a principal fonte para o RN durante 0s pnmeiros meses de vida (PRADO MRMC, et al., 2015)
Salienta-se ainda que. o leite matemo possui peguenas quantidades de vitamina D, portanio deve ser
recomendado que durante o perlodo do alettamento matemno, © RN tome banho de sol para estimular a
ativagdo da VD, principalments os lactentes de maes de pele escura, bem como suplementagdo de VD
(JULIANO AVFG, et al, 2023).

CONSIDERAGOES FINAIS

Fol dentificado & relaglio da deficéncia de vitamina D em gestantes com pré-eclimpsia, dabetes
mellitus gestacional, prematundade e deficiéncia de vitamina D em fetes e RN filhos de mass com
deficiéncia de vitamina D e que a DVD matema pode influenciar nas doengas da primeira infancia, bem
como em doencas na idade adulta, Estas repercussdes maternas e fetais/neonatals permeiam evidénclas
para realizacdo de mass estudos primando a real Identficacdo para o rastreio da deficiéncia de vitamina D
durante a gestacdo e a preconizacdo da sua suplementacio duranie o prénatal, vsando & prevengdo da
pré-eclampsia, diabetes gestacional, prematundade e da deficiéncia de vitamina D nos fetos & neonatos,
dentre outras doencas
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7 CONCLUSOES, SUGESTOES E RECOMENDAGCOES

Neste estudo foi encontrada alta prevaléncia (61,8%) de DVD entre as gestantes
acompanhadas no pré-natal. A faixa etaria mais acometida (74,5%) foi entre 20 a 35 anos,
considerada a idade reprodutiva da mulher.

70,9% se autodeclararam como raca preta/parda, 96,7% eram procedentes de areas
urbanas. Levando em consideracdo estes achados, sabe-se que o teor auto de melanina,
associado a diminuicéo da incidéncia dos raios UVB decorrente a poluicdo nas areas urbanas e
o estilo de vida adotado por estas mulheres, iram favorecer a diminuicao da sintese da vitamina

D pela epiderme.

A renda per capita destas gestantes, na sua maioria (41,4%), era de <1/2 salario minimo,
bem como, 53,5% encontravam-se acima do peso. Sabe-se que, a obesidade e 0 sobrepeso irdo
favorecer a diminuicdo dos niveis de VD, visto que, este vitamero pode ser sequestrado pelo
tecido gorduroso, acarretando a sua deficiéncia, aliado a baixa ingestéo de alimentos ricos em

VD, que sdo escassos e de custo elevado.

A hipovitaminose D na gestacdo é considerada uma epidemia mundial, entretanto, sabe-
se que, a real identificacdo da sua prevaléncia dificulta-se, decorrente a utilizacdo de diferentes

métodos de mensuracao.

A vitamina D desempenha papel importante durante a gestacdo, a deficiéncia neste
periodo pode afetar de forma negativa a saude materna, fetal e do recém-nascido. Sendo
considerado um problema de satde publica por ser prevalente em varios paises, incluindo o
Brasil. Situacdo esta que determina a necessidade de intervengdes junto a populacdo de forma
educativa para conscientizar sobre a importancia deste vitamero, no ambito geral da saude,
visando com isto, evitar a deficiéncia desta durante a gestacdo, para que, ndo ocorram tantos
riscos maternos e fetais, bem como, doencas na infancia e na vida adulta decorrente a

deficiéncia da vitamina D materna e consequentemente intra-utero.

Diante da elevada prevaléncia da deficiéncia de vitamina D nas gestantes e dos riscos
decorrentes a sua deficiéncia, torna-se real a importancia da realizacdo de novos estudos

relacionados a vitamina D e a gestacdo, visando identificar os possiveis riscos e o0s beneficios
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que esta vitamina traz para saude materna e fetal.

Espera-se que, estes novos estudos, possam elucidar a real necessidade, em relacéo a

indicagédo para a dosagem e suplementagédo da vitamina D durante a gestacéo.
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O PROBLEMA REVISITADO EM FUNCAO DO SURTO DE MICROCEFALIA”, 0 qual foi aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa Abordando Seres Humanos do IMIP (CEP/IMIP], Certificado
de Apresentagdo para Apreciagdo Etica (CAAE): CAAE n® 54690316.0.0000.5201

Nestes termos, me comprometo a cumprir todas as diretrizes e normas regulamentadoras
descritas na Resolugdo 466/2012 doCNS/CONEP & suas complementares no que dis 1 rapeito
a0 sigilo e confidencialidade dos dados utilizados.

Recife, [Qde W_de 20022
O 2 K G éd];‘;z s

r7 Malaquias Batista Filho / Orientador

(Assinatura e Carimba)
FOIVEERAENE P A NN R D Lo ust) deom tra? Magw o € pr ey B han
ETREAR P BLIC A RNTADUAL oy 1o 5000 de 140154 Poado®t e ld
CTREADE TEDENAL O L0 Me2 18 s SO0 LA LY DR RAE L
INSEIN WP A NKIPAL e s bay AL 300 S0 0 ki )
PRSI, ACHE N TADE AL hasane [
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ANEXOS

Anexo 1- TCLE referente a pesquisa: “Nutricao e infec¢éo: o problema revisitado em

funcio do surto de microcefalia”

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
Pesquisa: Nutricéo e infeccdo: o problema revisitado em funcéo do surto de microcefalia
Prezada Senhora,

A Sra. estd sendo convidada para participar como voluntéaria da pesquisa Nutricéo e
infeccdo: o problema revisitado em funcéo do surto de microcefalia. Eu, Malaquias Batista
Filho, docente e pesquisador do Instituto de Medicina Integral Prof. Fernando Figueira (IMIP)
estou fazendo esse estudo com o objetivo de investigar a relagéo entre microcefalia, estado de
nutricdo e a infeccdo pelo virus Zika. Sua participacao fornecera informacdes importantes sobre
o0 tema que poderdo contribuir para conhecer o problema e evitar outros casos de microcefalia.

A coleta dos dados para atingir aos objetivos do estudo seréa realizada através de um
questionario com perguntas sobre informacBes biologicas (sua idade, quantas vezes
engravidou), socioecondmicas da familia (renda e escolaridade), riscos ambientais
(caracteristicas da habitacdo e saneamento), assistenciais (sobretudo pré-natal e parto),
historia de infecgdo e outros assuntos que tenham relagdo com o que iremos estudar. Também
serd necessaria a coleta de sangue para sabermos seu estado de nutricdo (exames de
vitaminas A e D, iodo, zinco, acido félico e selénio), e para isto iremos retirar 30 ml de
sangue da veia do seu brago ou da sua mao. A retirada de sangue significa em inserir uma
agulha numa veia do brago ou da méo e isso € levemente incbmodo, mas ndo € perigoso.
Pode causar dor, e também podera aparecer uma mancha roxa, mas ela desaparece.
Entretanto, o profissional que ird coletar seu sangue é capacitado para realizar este
procedimento. As vezes, alguns pacientes tém que ser puncionados mais de uma vez.
Ocasionalmente, podem sentir tonturas ou desmaiar durante ou imediatamente apos a
retirada de sangue. Isso, normalmente, € causado por ansiedade e desaparecera ap4s um
periodo curto de tempo. Em casos raros, gotas lentas de sangue no local da retirada ou
infeccdo podem ocorrer. Para minimizar esse risco, o local da retirada do sangue sera limpo
antes com um antisséptico e sera aplicada pressédo apos a retirada do sangue. Seréo realizadas

duas tentativas, se a Sra. concordar. Podera também ocorrer constrangimento



85

(vergonha) em responder as perguntas que faremos a Sra., sendo garantida a liberdade de
néo responder alguma questdo que venha trazer qualquer tipo de acanhamento.

A Sra. sabera dos resultados dos exames, assim que tiverem chegado, assim como
garantimos suplementa-la, em caso de deficiéncia de alguns ou de todos os nutrientes
estudados. Deve se sentir completamente livre para participar ou ndao do estudo e tem o
direito de pedir para ser excluida do mesmo a qualquer momento, caso julgue necessario,
sem que, com isso, cause qualquer constrangimento. E importante saber que no receberéa
nenhum tipo de bonificacdo pela sua participacdo. Caso seja identificado algum tipo de
emocdo ou constrangimento em participar deste estudo, nés encaminharemos a Sra. para
acompanhamento psicolégico no IMIP.

GARANTIA DE ESCLARECIMENTO, LIBERDADE DE RECUSA E GARANTIA DE
SIGILO: Garantimos que nenhuma informacdo que possa identifica-la seré revelada. Se tiver
qualquer davida com respeito a pesquisa, podera entrar em contato comigo, pelos telefones

(81) 21224287 email: malaquias.imip@gmail.com e no enderego: Rua dos Coelhos, 300 —

Diretoria de Pesquisa do IMIP.

Informamos também que se tiver alguma duvida ou consideracdo sobre a pesquisa entre
em contato com o Comité de Etica e Pesquisa funciona na Rua dos Coelhos, 300, Boa Vista
Recife/PE. Diretoria de Pesquisa do IMIP, Prédio Administrativo Orlando Onofre, 1° andar tel.
21224756 — e-mail: comitedeetica@imip.org.br. O CEP/IMIP funciona de 22 a 62 feira nos
seguintes horarios: 07:00 as 11:30hs (manha) e 13:30 as 16:00hs (tarde).

Participante:

Impressao Digital

Testemunha:

Pesquisador responsavel:

Recife, de de 2017.
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TERMO DE AUTORIZACAO DE USO DE IMAGEM

Neste ato, , portador da Cédula de
identidade RG  n° , inscrito no CPF/MF sob n°
. AUTORIZO o uso de minha imagem para a pesquisa
Nutrigdo e Infeccéo: o problema revisitado em fungéo do surto de microcefalia, coordenada
pelo Professor Malaquias Batista Filho que estd sendo realizada no Instituto de Medicina
Integral Prof. Fernando Figueira - IMIP. A presente autorizacdo é concedida a titulo gratuito,
abrangendo o uso da imagem acima mencionada em todo territorio nacional e no exterior, das
seguintes formas: nos relatorios parcial e final desta pesquisa, nos artigos cientificos e nas
apresentacdes exclusivamente académicas cientificas como cursos, encontros, palestras,
seminarios e congressos. Por esta ser a expressao da minha vontade declaro que autorizo o uso
acima descrito sem que nada haja a ser reclamado a titulo de direitos conexos a minha imagem
ou a qualquer outro, e assino a presente autorizagdo em 02 vias de igual teor e forma.

, dia de de

(assinatura)
Nome:
Telefone p/ contato:
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Anexo 2- Parecer do CEP (Processo CAAE) referente a pesquisa: “Nutricéo e infeccao:

o problema revisitado em func¢ao do surto de microcefalia”

INSTITUTO DE MEDICINA
[P NTEGRALPROFESSOR Braa ™
FERNANDO FIGUEIRA -
Corzauachs 3o Pasacer 3000 434

acomparhament espaciaizado, I%ra abatxo ge 150 om e incompatinlidace sanguinea matemno-Tetal com
consequencias ciinicas manifestas, bem como oulras shuagdes 3 Juio cinico. A aMosTa sera de 400

gestantzs. 100 expostas 3 infecgdo 0o virus 2ka & 300 ndo expostas. Os 03d0s 52r30 dighados no Excel
COm dupia entrada, valdados em Epi-info 2 andlsa0os no Siata 121, Sera uslizaca 3 regressdo de Poisson
com estimativa rodusia da vanancla visando identficar os fatores nuincionals matemos associados 3
microcataia por 23, s2ndo 185adas N modeio justato 3s vanavess noependentes que na analise de
regress3o bruta apresentarem significancia menoe que 20% (p «< 0,20). A magnitude das associagles entre
3 variavel oestacho & 35 vanavels Indepandsntas Sera0 SXprEesas &M razao e rsco (RR) 2 Inenvaio de
confianga de 35% (IC95%). Sara considerado um valor p < 5%.

Objetivo da Pesquisa:

Cbevo Pimano:

Analisx possivels evioencias e associagles enfre tatores nutricionals (processos carenclals) @ ooomanda
o2 MICrocEr3ia, em cangas de m3as Infectadas pelo vinus 2ka

Objetvo Secundario:

- Em 350 posiivo, pansaizar o passivel paped de carancias NuiNconals S0:3das, CoNCOMantas (OU3s; oU
MOMDIas, N3 INCICag30 00 MSCO 02 MIKFoceraila - Em quaiguer suagdo 0os resutsdos smpincos, oojstiva-se
CoNSOlIdST UMa 3roumentac3o |USIficando 3 adocso 08 CUlSad0s “parconcepaionals” Na J=nca0 3 salde
reproduiiva, face 3s fortas evidencas o2 suas Implicagies com 0 2etado NUIACONS! @ CULros NSCOE Dara “o
bindmio” mdaren.

Availag3o dos Riscos & Beneficlos:

Riscos:

A PESQUIS3 DOUEr3 3CATRIAr M risco o2 00T ou hamatoma em ogecorrEncia da coleta de sangue das
gestantes. Ness sentido, 3 coleta sera realizada por profissionals Capacitados 40 1abOratono da propna
Instiuig30. AsSm comO S&03 oferecida POMaca anesiesica 3 ser aplicada na arsa.

Podera mbem OCOMmer CONSTangiment &M responder 05 QUESIoNAMEenas, 5en00 garartida 3 Ibendads oe
N30 responder IgUMA QU0 que VENNS TaZer QuUAIquEr Upo de scanhamento.

Beneficios:

Cuantd 306 Denanicios, o5 diretos 25130 relacionades 3 r2posicao 0os nuirentes Nas MUNSrEs, quando
Idemificadas 35 deficiencias. Assim como, espera-se, com 2 sére de estudos, modlizando por varlas
Pe650as 2 Instituiges, progur, m curto E5pag0 02 tEmMpOo, UM CoNUMD dVErsINCato 0e ConhEcmenios &
pubiicagies clentifNcas (arigos, disseriaghes, teses, eventos clenifcos, Intercdmbio Intemacond, etc),
dinamizando um campo desaflador de funcamentos e paradigmas

Enderege: S dm Cosllen, 300

Babrec B Vit CEP: &0 (7D-550

uF. PE Municipla. RECFE
Telefone: (510122475 fax: (B1QY24TE E4nafl. ondtecestcn@imin oy bt

PAGOR Sl e 24



INSTITUTO DE MEDICINA
I [P NTEGRALPROFESSOR W
| FERNANDO FIGUEIRA -
Cortmuaiie 32 Pavcar. 2 020 434

SODME 0 t8M3. Para 3 area 02 nuTig30. ests Novo enfoque toma-se bastanis Insligante, na medda em que
oportuniza o exercicio do conceilo 02 que 3 alimentagdo & nutrigdo 530 areas muiticisciplinares €
mugzifatorials.

Comentarios & Considsraghes sobre a Pesquisa”

08 3utores 3crediam que Na UMS possivel raiacdo enfre 0 contexdo o2 UM3 PopUaca0 ainda vulnerads por
problemas endamicos de J0eNngas Cardncias 2 3 emergéncla epidémica de uma doenga infecciosa
Fenigena 2 3inda pouco conhedias — 3 Infece3o pelo 83 virus. £ que serla possivel que 3 ocomancia
simutanea dos dols procass0os DOSS3 NEsullar nNa ocommencia de uma nova manifestacdo ciinica &
epidemiologlca em aimensdes continentals: 3 microceralla

Consigeragtss s0bre 03 Termos 0s apressntagao obrigatoria:

Foi 2laborado um TCLE para as mass 035 oiangas gue estajam em atendimento 2 solicade dispensa do
TCLE para as m326 gue N30 524am locaizadas.

Recomendagdes:

Naon3

Conciusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagles:

N3on3

Consideragbas Finals a critério do CEP:

A EMENDA ol suDMEIda para refonmular 05 oridnios o2 ncus3o.

05 12Mas 3presentados S6t30 30SqUados.

Este parecsr fol slaborado bassado noe documentos abalxo relacionacos:

Tiornagses B3s s | T6 5 I TIOE0TT A0 |
0o Projeto Eloar 15:45:33
Curos temMmocriancasacompannadas doc 11042017 | Malaguas 53tisia Ao
154237 | Filno
ouros TemoDispansa doc TUCL2017 | Malagqueas 53bsia ACET0
2 15282 |fAmo =
Curos EmendaCEPIMIP . docx 11042017 | Malaquas Satisia A0
152804 | Ao
Curos CanaAnuancia.pd’ STOI2016 | Malaquiss Satisia AcEto
181238 |Fino
TCLE/Termoe g2  |TCLE.coc S1TI2076 | Malaqueas S3tista Acsito
Assentimento / 11:0332 | Fino
Justicihg de
Enderego:  Tlus dom Coeltom 300
Balrtel Bos Vials CEP: 50 100550
UF. PE Mumicipla. RECIFE

Telefone (5101204058 Fax. (m1212082 E-nafl. cottedeetonrrep cog b

Fagem o e
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INSTITUTO DE MEDICINA
IP INTEGRAL PROFESSOR Qﬁﬁ )
FERNANDO FIGUEIRA -

Cergnagic 42 Pancar J 020439

AuSEnca TCLE.0oc 31032016 |Malagias Satsa ACSD
11:03:32 _|FAno

Beochura 11025 |Fino

o e e = R | T e B oo
11:0232 |Fimo

Sltuagao do Paracer:

Aprovado

Necessita Apraciag3o da CONEP:

RECIFE, 18 02 Avt g2 2017

Az3INado por:
Giaucia Virgnia 0e Quairoz Lins Guarma
{Cooraenador)



Anexo 3 — Formulario da Pesquisa

INSTITUTO DE MEDICINA INTEGRAL PROF. FERNANDO FIGUEIRA - IMIP

PROJETO CNPgFACEPE Estado NutricionalInfeccio/Malformacio
EORMULARIO 1 _TRIAGEM

Qual o tempo de sua gestacac? Mes_ eouSemanas  eiou Dias
Cod-uﬂnage-se<6msun<usem
mmmummumum

Aceitou (1) SEm  (2) Nao. Motvo, Se NAO aceiton, encerra aqui. Se aceifon, continmar

1. Em alzum momento dessa gravidez ou ate tres meses antes de engrawvidar a Sra teve:
1.1 Manchas avermelhadas no corpo? (1)Sm (2)Nao
1.2 Dores articulares &'ou mwusculares E febre 7 (l)Snn 2)Nao

2.

2.1 Ate s meses antes da gravidez? (1) Sim (2) Ndo (S)N‘Dselphn

22. Durante a gravidez? (1)Sim (2)Nao (8)Nao s= aplica
23. No momento amal? (1) Sim (2) Na (8) Nio se aplica

3.EmllgnmmodessagmidumuemsmssmsdeWchmal comanchas

31Manchns:mn!!hdasnoc ISim (2)Nao codores
BJMWemmEM’ (I)Sim (2)Nao
4. Sa SDM comitres
4.1 Ate és meses antes da gravidez? (1) Sim (2) Nao (S’)N‘nsuphn
42. Durante a gravidez? (1) Sim Q)N"ao (8) Nao 2 aplica comdur
43. No momento atual? (1)Sim (2) Nao (3) Nao se aplica
comamal
5. Ate tres meses antes dessa gravidez e/ou ate 0 momento afual, a Sr* teve dignostico de alzuma diaginfec
doqamfacaosaquhmhsadodacbpormﬁm"
(1) Sim  (2)Nao (9) Nao sabe
6. Se SIM, vou dizer alzumas doengas. Por &wvor, veja se lembra se alzuma dessas: toxo I
6.1. Toxoplasmose (1) Sim MO (2) Nao (8) Nao s2 aplica (9) ndo sabe lembra | mot
6.2. Citomegalovirus (1) Sim MO (2) Nao (8) Nao s aplica (9) ndo sabe lembra | citomeza |
moc
6.3. Rubsola (1) Smm. MO (2) Nao (8) Nio se aplica (9) ndo sabe lembra | rubeola I
mor,
6.4. Herpes (1) Sen. MO {2)Nao (8) Nao se aplica (%) ndo sabe lembra 3& |
6.5. Sifilis (1) Sim MO (2) Nao (8) Nao se aplica (9) nao sabe lembra | aifilis |
mos
6.6. HIV (1) Sim MO (2) Nao (8) Nao se aplica (¥) ndo sabe lembra | kv |
moh
6.7. Outro:

6113006
ELEGIVEL

MO = Momﬂo&xmn(mummmwnduqa,
considerando o momento antes da gestacio e/ou 0 momento durante 3 gestacio.
ELECGIVEL para os CASOS DE RISCO quando responder SIM alguma das questoes 1 efou 3. ﬂOUmImmmb

MCASOSSE\(ORIS(DMRQ.IH\AOM::MLJ:&O]:.M
7. Gestante caso: (1) Caso derisco (2) Caso sem o risco

|§'§

| Entrevistador
| Reviser

90



INSTITUTO DE MEDICINA INTEGRAL PROF. FERNANDO FIGUEIRA — IMIP
PROJETO ONPq/FACEPE Estado Nutricional/Infecgio/Malformagio

Questiondirio
Qual seu enderego com pefertocia? Rua, numero, bam nmclplo.m(‘!i? telelone pars contato ¢ pars recado (se mids
de um especifique o contato).
Ruw'Sitio o
Complemento Bimo Referéncin
Munkipio Estado Zoms CEP
Telefones
Apis u consulta da gestante checar telefone celular e enderego no cartio/prontudrio,
I Entre as seguintes aliermativas, qual a St escolheriy pars identificar sua cor ou raga? raca I
(1)Brnce (2)Preta (3)Purda  (4) Indigonn  (5) Amurela
(V) Nao sabe/Ndo quis responder
2. Qual sen estado civil? cvil ‘_
(1) Soletra (2) Casadis (3) Vidva (4) Separada/Divorciada () Unido estivel (companhetro)
(9) Nido quis respondey
T Qual o ol série que 3 Sr* concluin gom aprovagio? serie
(1) Sem escolanidade
(2) Ensino fundasmental T (1% a 4" sénie) Série serieull
(%) Ensino fundomental 11 (5* a ¥* sénic) Séric___
4) Ensino médio ou 2 Graw (1" a0 3* ano) Ano
(5) Superior tocompleto (_____anos)
(6) Supcrior completo
(9) Nio sabe/Ndo quis responder/Nio lembri
4. A Sr' tem ocupagio remuncrada atunlmente” ocupacao
(1) Sm. Qual? (2) Nio  (9) Nio quis responder
VE aneso codigos por ocupacio. Sc nio, coloca em qual NSA: 88 qualocupa
3. Inclumdo o Sr, quantis pessoas Vivem na casa ¢m que mora? NPCssoas
ootnlﬁnnmdaspcsmdnasammmnﬂ;? rendatot
Acntrovistada . RS
Bolsa Familia,.. ... RSl
RS
TOTAL Gt
(Nio sube valor: 9999, Recusa: 8888, Sem renda: 0000),
7. Nos trés meses antes de engravidat ou dutnic a sus gesticlio pessoss proxinias arbovirose
(companheiro = 1, parentes = 2, vizinhos = 3, sgregados = 4, colegas de trabalbo = 5) tiveram
algumn doenga como dengue = 1, chikungunyu = 2 ou zika = 37
(1) Sim  (2)Niio (9 Nilo sabe/Nio quis responderNio lembra arboviro |
Doenga ! Pessou praxima pessoal
J arboviro2
pessoul
arbovirod
WITNTRpEa N [, pessoa
arbovired
/ arboviros
SO R [ RS- SAZIX U RORLS =~ o0 YOO AR A 2 )
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Continuaclo Formulirio 2
Questiondno.
Pronnuirio;
8. Quantas vezes a S engravidou antes da gestacdo atual? ngravides
Se primeirya gestagdo colociar 00 ¢ passar pira a pergunta 13,
9. A Sr' abortou algumi ver? aborio
(1) Sim, quantas___ (2) Ndo  (¥) Ndio se aplica () Nio quis responder
Se nunca abortou colocar 00 cm quantas vezes naborto
10. Todos 05 seus bebés nasceram vives? VIVDS
(1) Sim (2) Nae (K) Nio se aplica (9) Ndo quis responder
Se NAO, quantos masceram mortos? mortos
Se nenhum nascido morte colocar 00 em quantos nasceram mortos
11, Dos seus filhos que nascerm vivos: vivem
1L Quantos vivem stualmente?
11.2, Quantos morrerium na 1* semana de vida? semann
11.3. Quantos morreram apds 1* sermana de vida?
Todas as alternativas precisam ser preeachidas. Caso todos vivos o/ow esta ser a primelra | possema
colocar o ndmero 0" nus questdes 11.2 ¢ 113,
2. Algum dos scus bebés apresentou defeito de nascenca? defeito
(1) Sim (2INGO  (8) Ndo se aplica (9) Nio quis responder
Se SIM, relacionar o nimero de ordem de nascimento dois) filhols) ds malformagdes: ordeml
Ordemy’ Defeito (malformagdo) defenol
2 b defeito?
1 B b1 o arr bbbt rdinansiblon st ordem3
Caso teshum mais criangas com defeito de nascenca, eserever em folha a parte. defeitod
13, A Sr* fez uso de algum medicamento ¢/ou vitumin na gravidez? medvita
(1) Sitn, Qual(ais) (2) Ndo | medvigual
14 A Sr* furma ou ji fumou? funa
(1) Sim  (2) Nao
15, Se SIM: No momento amal”? atual
(1) Sim, Quuntos cigarros costun fumar por dia” (2) Nao (%) NSA
NSA = niio se aplica. S¢ NAO, colocar ¢m nimerss de cigiurros 00, acigarros
AGROTOXICOS
16, Quats frutas, verduris, legumes, grios ¢ ralzes i Sr* consome semanimente” fruws,
Frutus verdleg
Verduras/legumces. gmoniz
Grios ¢ nuizes
17, Nat sua casa for ou € unilizado veneno/remédioagrotdxico para imsiar rato, escorpio, veneno
barata, mursgocs, mosquilo?
(1) Sim, Qust produto Colocado em que local produto
(2) Nio local
(9) Niio sabe
18, A Sra mora ou morow me trés meses anies da gestagio atual peoximo & nlguma moralivon ]
»
(1) Stm_ (2) Nio
19, Se SIM, nessa plantagdo ¢ utilizado algum veneno'remédio agrotdxico para mitar mutarpea
?
(1)Sim_ (2) Ndo (¥) Ndo so aplica (9) Nio sabe
20, Alguem que mom na sun casa trabalha em plantagio ou outra ocupagho com use de plantacao

veneno/remédio agroldxico pars matar pragas?
(1)Sim  (2)Nao




Continuaclo Formulirio 2
Questiondno
Prontuirio;
L Perguntar dou posteriormente i consulta confirmar no cartio/prontuirio da gestante
21. Risco gestacionn] nscogesty
(1) Alorisco  (2) Baixo risco () Nio sabe/Nio quis responder/Ndo lembra

22, Namero de consultas de pré-natl? BEORSPN
23, Idade gestacional no momento da primcim consulia? semanas/dias | semanaspr
ou més

diaspri
Os expagos vem informacies colocar 00,

méspri
24_Qual for o din da sua altima menstruagio (DUM)? dum [ [ I ]

Dia Més  Ano_ Nijosabe
Se diver inicin du s commiderar din 05, mwvio du s dis 15, sl do més dia 25
Todas s alternutivas procisam ser preenchides. Caso nde salba, colocur o nkoers =0

25, Idade gestcional atual de acordo com a DUM

SCINas dias

26, Data provavel do parto de acordo coma DUM____/ 7

27, A Sr* tem ilguma ultrusonografia?

(1)Sim (2)Nde (3) Tenho, mas nio estd comigo.
Se SIM anotar ofs) resultado(s):
Trimestre’  data I idide gestacional  / condigtes femis
* iy / scrnana  dias
z I / seowng _ dias/

Se SIM. qual u idade gestacional atual de acordo com a dltima USG
SCmANIS dins

Data provivel do parto de acordo com a USG / /

1i1

28, Idade gesiacional atual de acordo com 4 aitura do fundo uierino (AFU);
SCTIAS dias
Informacio no prostuario ou ne cartio da gestante. Caso nie tenha informacio colocar §

afasem

afudias

29, Verificar s¢ no cantdo possui algurni informagio sobre vacinas.
(1)Sim (2) Ndo
Se sim, descrever:

Vi

93

* Informar o gestante, upds finalizagho da entrevista, que ainda em trés momentos, farcinos comtato por telcfone para
acompanhamento. Os momentos serlo; cntre os 6 2os 8 meses, entre 8 0os 9 meses ¢ 10 dias apds a data proviivel do paro,
*  lremos perguntar sobre o resultado da ultrassonografia, data do parto ¢ informagdes sobee o nimero de consultas do pré-
natal, parto ¢ sobre o bebé (apgar no 1° ¢ 87, peso a0 nascer, comprimento ¢ s¢ o bebé nascen bem)



INSTITUTO DE MEDICINA INTEGRAL PROF. FERNANDO FIGUEIRA — IMIP
PROJETO ONPq/FACEPE Estado Nutricional/Tnfecgiio/Malformagio

TRANSCRICAO DOS RESULTADOS DOS EXAMES DA GESTANTE

Questionano Prontudno:

Resultados de exames no prontudrio

Toxoplasmose: Daia / /
IgG  Reagente: (1) Sim (2} Nio  Valor
IpM  Reagente: (1) Sim (2)Nio  Valor

HIV: Data / /
Reagente: (1) Sim (2) Nao

Sifilis: Data /

Reagente: (1)Sim_ () Ndo__

Hemoglobina
Data ! i
Vaior
Data__ / /
Valor
Data ! !
Valor

Resultado de exames coletados na pesquisa Daws / /

Anticitomegalovirus
IgG  Reagente: (1)Sim  (2)Nio  Valor
IgM  Reagente: (1) Sim  (2) Nio  Valor

Herpes
IgG  Reagente: (1)Sim (2)Nie  Valor
IgM_ Reagente: (1) Sim (2)Ndo  Valor

Rubéola
IgG  Reagente: (1)Sim  (2)Ndo  Valor
IgM Reagente: (1) Sim (2)Ndo  Valor

Zika: IgG 1gG Reagente (1) Sim_ (2) Nao_ Valor

Acido folico:

Hormbnio tircoestimulante (TSH):

Tiroxina livee (T4 LIVRE):

Selénio:

Viu-i;.A:

Vitamina D:

Zinco:

Resultado de ultrasonografia

2" Trimestre. Data ¢ idade gestacional:

3" Trimestre. Data ¢ idade gestacional:

Antropometria ¢ pressio arterial
Peso anterior 4 gestagdo: (em gramas)
Altura anterior 4 gestagiio: (em gramas)
Peso atual; (em gramas)
Altura| atual: (em em)
Altura 2 atual: (em cm)

Pressio artenial |;

Pressio artenial 2:
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Anexo 4 - Parecer do CEP (Processo CAAE) referente a pesquisa: PREVALENCIA E
FATORES ASSOCIADOS A HIPOVITAMINOSE D EM GESTANTES
NUM HOSPITAL DE REFERENCIA DO SUS/MS NO NORDESTE BRASILEIRO

INSTITUTO DE MEDICINA
INTEGRAL PROFESSOR g @leteforme
1 I 12 FERNANDO FIGUEIRA -
IMIP/PE
' PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP. 1

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: PREVALENCIA E FATORES ASSOCIADOS A HIPOVITAMINOSE D EM GESTANTES
NUM HOSPITAL DE REFERENCIA DO SUSMS NO NORDESTE BRASILEIRO

Pesquisador: Malaguins Batista Filho

Area Tematica:

Versdo: 1

CAAE: 65180022 9.0000.5201

Instituigdo Proponente: Instituio do Modicina Integral Professor Fermando Figueira - IMIP/PE
Patrocinador Principal: Financamento Propno

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 5834 118

Apr a0 do Proj

Ag informagbes elencadas nos campos “Apresentagio do Projeto®, "Objetivo da Pesquisa® o "Avaliagio dos
Risoos & Beneficlos” foram retiradas do documento Informaches Basicas da Pesquisa n.*° 2051406, datado
om 16/11/22,

“Resumo

Cenarno:. A vitamina D & um micronutrients, tambam considerada um hormonio do tipo asterdids,
CONSIMUINGO-5$6 NUMA Jas MaAs Importantes € principais NuitneMes para O fuNGIoNamento NOMM 4o Corpo
humano, sendo produzida via cutadnea madiante pos-exposiclo, & luz solar. Sua prinaipal fungio esta
relacionada a0 aumento da absorgdo Intestinal de calcio, mas, 0s soeus receptores s30 encontrados am
quase todos 0s 1eckdos do arganismo humano, apresantando sensibiidade & agldo da vitamina D (VD), de
modo que 0 seu défict nutricional pode estar associado a Indmeras doengas A hipovitaminose D 6
alamente prevalente, sendo um problema oe sadde pdblica &m 1odo 0 MuUNdo, Com NEMErNs alevados o8
ocorr@ncia am varnas regides geograficos, Inclundo o Brasil. A vitamina D, & um nutriente especifico
bastante relevante na gestacdo, face 20 seu efelo Sobre & Programacio fetal, a reguiacdo dos Qenes ¢ aos
benaficios exercidos a0 longo do ciclo vital A sua defcléncla no periodo gestacional pode influenciar
adversaments no desanvolvimento placentdno e na programacao fetal @ assim desencadesr consequncias
Qraves a sande malerna e fetal. Estudos

Endereco:  Mua dos Costios 300

Bairro:  Boa Vsis CEP: 50 070-902
UF: &% Myunicipso:  RECHE
Telefone: (0121224750 Fax: (aV@1224702 E-malll  comnadesticamp ong b
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realizados em diferentes paises sugerem que a hipovitaminose D em gestantes seja multifatorial, incluindo
fatores como exposigio solar insuficiente ou ausente, uso regular de protetor solar, localizagiio geografica,
pigmentagao da pele, habitos culturais e dieta

deficiente em vitamina D. Salientando que a sua prevaléncia pode ser elevada durante a gestagio, todavia
se sabe que é subdiagnosticada, sendo, portanto considerada uma pandemia, Assim torna-se oportuno e
pertinante o conhacimento de sua situagdo am nivel populacional no Brasi.

Objetivo; Observar e analisar o estado nutricional de vitamina D em gestantes atendidas em hospital de
referéncia matermo-infantil do SUS/MS no Nordeste do Brasil Método: estudo seccional 3 ser realizado a
partir de dados primarics do inquérito "Nutnglo e infecglo: o problema revisitado em fungdo do surtfo de
microcefalia”, mediante um estudo de coorte realizado com gestantes atendidas em um hospital de
referéneia do Ministério da

Salde (MS) no Nordeste brasileiro, com coleta de dados entre abri/2017 & maio/2019, numa amostra de
1.469 gestantes, 1049 foram avaliadas com relagfio a vitamina D. A andlise da prevaléncia e niveis de
classificagiio de resultados seguirSo os critérios - deficiente: < 20,0 ng/mL. insuficidéncia: valores de 20 a
30,0 ng/ml; suficiente: acima de 30,0 ng/mL. Na analise estatistica sera realizada a regressio de Polsson
(uni @ multivariadas)

adotando-se o valor p < 0,05, como ponto critico para significagdo estatistica dos resultados. O inquérito fol
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Instituto de Medicina Integral Prof. Femando Figueira CAAE
no 54690316.0.000.5201, e o estudo atual serd encaminhado para apreciacio deste Comié.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primano:

Avaliar o estado de nutricho de vitamina D em gestantes de um hospital de referencia do SUS/MS no
Nordeste Brasilewo.

Obyjetivo Secundario:

« Descrever as caracteristicas blologicas, socloecondmicas, obstétricas e assistenciais da populagio
estudada;+ Classificar o estado nutricional

antropométrico,» Caracterizar os niveis de vitamina D (deficienta, insuficiente e adequado),

* Determinar a prevaléncia da deficiéncia de vitamina

D,

« Analisar a assocagdo entre deficiincia de vitamina D e as vanaveis bioldgicas, socioecondmicas,

Enderego:  Rua dos Costhos. 300

Balrro:  Boa Vista CEP: 50.070-902
UF: PE Municipio: RECIFE
Telefonw: (8121224756 Fax: (8121224782 E-mail; comitedesticaglimep o br
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obstétricas, assistencials e do estado
nutricional antropométrico

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos!

O risco do estudo atual @ minimo, uma vez que foram selecionadas e utlizadas vanidveis de Interesse de um
banco de dados, sem nenhuma Identificagdo dos participantes.

Beneficios:

Quanto aos beneficios, os resultados serdo apresentados em dois manuscritos sendo um de revisdo
narrativa/sistematica e o outro com dados ongindrios da Tese de Doutorado @ posteriormente submetidos &
publicagdo em revistas com fator de impacio compativels com a pos-graduagdo do IMIP.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Trata-se de um estudo o qual ird utilizar as informagdes de um banco de dados secundario, originados da
pesquisa @ "“NUTRIGAO E INFECGAO: O PROBLEMA REVISITADO EM FUNGAO

DO SURTO DE MICROCEFALIA®, com coleta de dados no periodo entre os meses de abril de 2017 a
margo de 2019 sob a coordenagao do Grupo de Estudos Integrados de Nulrigdo e Salude do Instituto de
Medicina Integral Prof. Fernando Figueira (IMIP),

Consideragbes sobre os Termos de apresentacio obrigatoria:

O pesquisador solicita dispensa do TCLE. apresentando a justificativa de que as informagdes serdo
coletadas a partir de um banco de dados secundario, da pesquisa "NUTRICAO E INFECCAO: O
PROBLEMA REVISITADO EM FUNGAO DO SURTO DE MICROCEFALIA®, submetido e aprovado por este
CEP, onde sera elaborado um banco ad hoc para o estudo atual

Recomendagoes:

Vide campo "Conclusbes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes”

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:

Nao foram observados Obices éticos nos documentos do estudo.

Situagdo do Protocolo: Aprovado

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Enderego:  Rua dos Costhos. 300

Balrro:  Boa Vista CEP: §0.070-902
UF: PE Municipio: RECIFE
Telefona: (812122.4756 Fax: (8121224782 E<4nail:  comitedonticagimep ong br
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Anexo 5 — Submissdo no Caderno Saude Publica
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Anexo 6 — Carta de aceite da Revista ACERVO Saude

Karla-da-Silva-Rarmos_REASe1 7155 pd!
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CARTA DE ACEITE DE MANUSCRITO
REAS, Revista Eletronica Acetvo Saide (SN 2178-2091)
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