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RESUMO

Segundo a OMS a infertilidade € uma doenga do sistema reprodutor masculino ou
feminino definida pela falha em conseguir uma gravidez apdés 12 meses ou mais de
relagdes sexuais regulares sem protecédo. Dentre os fatores que interferem na fertilidade,
o0 papel masculino € uma problematica pouco abordada, mas de grande importancia.
Estima-se que 30% dos problemas com fertilidade estdo relacionados com o sexo
masculino. Estudos mostram que fatores nutricionais e estilo de vida tém papel critico no
funcionamento normal do sistema reprodutivo masculino e que a obesidade pode ter
relacdo negativa na fertilidade masculina. Assim, uma dieta adequada, estilo de vida
saudavel e consequentemente o controle da obesidade, sdo de suma importancia para
garantir o funcionamento correto do sistema reprodutor masculino. O objetivo do
presente estudo foi compreender os impactos da obesidade na fertilidade masculina e a
relacdo da dieta e estilo de vida. O estudo foi realizado por meio de revisdo em artigos
cientificos, na lingua portuguesa e inglesa, publicados entre os anos 1986 e 2020, nas
bases de dados Scielo e Pubmed, utilizando os descritores: infertilidade masculina,
obesidade, dieta, estilo de vida e horménios. Estudos ao redor do mundo mostram que a
qualidade do esperma vem diminuindo ao longo do tempo, a causa dessa condig&o, no
entanto, ainda € dificil de identificar com total clareza, embora existam alguns
importantes topicos ja elucidados na literatura. Os danos causados ao DNA de células
germinativas masculinas, podem ser decorrentes do estilo de vida pouco saudavel que
tem grande influéncia como, por exemplo, a exposi¢ao a poluentes do ar, o consumo de
drogas ilicitas, tabaco e alcool. Além disso, a obesidade pode ter relacdo direta com
casos de infertilidade masculina, uma vez que essa condi¢cdo coloca o individuo em um
estado altamente estressante. Todos esses fatores podem diminuir a capacidade de
defesa a EROs. O estresse oxidativo traz algumas alteragdes prejudiciais a
espermatogénese, maturacdo epididimal e capacitagdo espermatica. Além disso,
segundo estudos, uma dieta rica em alimentos processados, carne vermelha, laticinios
gordurosos, café, alcool, doces e bebidas agucaradas estdo associados a parametros de
sémen mais pobres e fertilidade reduzida. De fato, padrdes alimentares inadequados,
como omissdes de refeigdes, ingestdo insuficiente de antioxidantes e alta densidade
energética, sado observados em homens inférteis. Foi demonstrado que a
espermatogénese é afetada negativamente pelos acidos graxos trans e, de acordo com
alguns estudos, também pelas gorduras saturadas, que estdo presentes na dieta
ocidental. Ha uma grande variedade de fatores de risco que podem influenciar a
qualidade do espermatozoide. Estes incluem fatores de estilo de vida, como tabagismo,
ingestdo de alcool, uso de drogas ilicitas, obesidade e alimentacdo com excesso de
alimentos caldricos e ricos em gorduras trans e acidos graxos saturados, excesso de
carne vermelha e alimentos ultraprocessados. A conscientizagao e o reconhecimento dos
possiveis impactos dos nossos habitos de vida e alimentares, sdo de extrema relevancia
no norteamento para o tratamento e prevencgao da infertilidade masculina, sendo assim,
crucial entre os casais que buscam a concepgao.

Palavras-chave: Infertilidade Masculina. Obesidade. Dieta. Estilo de vida. Hormonios.




ABSTRACT

According to the WHO, infertility is a disease of the male or female reproductive system
defined by the failure to achieve pregnancy after 12 months or more of regular
unprotected sex. Among the factors that interfere with fertility, the male role is a problem
that is little addressed, but of great importance. It is estimated that 30% of fertility
problems are male-related. Studies show that nutritional factors and lifestyle play a critical
role in the normal functioning of the male reproductive system and that obesity can have
a negative relationship with male fertility. Thus, a proper diet, healthy lifestyle and
consequently the control of obesity, are of paramount importance to ensure the correct
functioning of the male reproductive system. The aim of the present study was to
understand the impacts of obesity on male fertility and the relationship between diet and
lifestyle. The study was carried out through a review of scientific articles, in Portuguese
and English, published between 1986 and 2020, in the Scielo and Pubmed databases,
using the descriptors: male infertility, obesity, diet, lifestyle and hormones . Studies
around the world show that sperm quality has been decreasing over time, the cause of
this condition, however, is still difficult to identify with complete clarity, although there are
some important topics already elucidated in the literature. The damage caused to the
DNA of male germ cells can be caused by unhealthy lifestyles that have a great influence,
such as exposure to air pollutants, consumption of illicit drugs, tobacco and alcohol. In
addition, obesity may be directly related to cases of male infertility, since this condition
places the individual in a highly stressful state. All these factors can decrease the ability
to defend against ROS. Oxidative stress brings some harmful changes to
spermatogenesis, epididymal maturation and sperm capacitation. Also, according to
studies, a diet high in processed foods, red meat, high-fat dairy, coffee, alcohol, sweets
and sugary drinks are associated with poorer semen parameters and reduced fertility. In
fact, poor dietary patterns such as missed meals, insufficient intake of antioxidants and
high energy density are observed in infertile men. Spermatogenesis has been shown to
be negatively affected by trans fatty acids and, according to some studies, also by
saturated fats, which are present in the Western diet. There are a wide variety of risk
factors that can influence sperm quality. These include lifestyle factors such as smoking,
alcohol intake, illicit drug use, obesity, and eating foods high in calories and high in trans
fats and saturated fatty acids, excess red meat, and ultra-processed foods. Awareness
and recognition of the possible impacts of our lifestyle and eating habits are extremely
important in guiding the treatment and prevention of male infertility, thus being crucial
among couples seeking conception.

Keywords: Male Infertility. Obesity. Diet. Lifestyle. hormones.
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1 INTRODUGCAO

Segundo a Organizagdo Mundial da Saude (OMS, 2020) a infertilidade € uma
doenca do sistema reprodutor masculino ou feminino definida pela falha em
conseguir uma gravidez apos 12 meses ou mais de relagdes sexuais regulares sem
protecdo. Dentre os fatores que interferem na fertilidade entre casais, o papel
masculino é uma problematica pouco abordada, mas de grande importancia.
Estima-se que 30% dos problemas com fertilidade estado relacionados com o sexo
masculino, 35% com o sexo feminino, 20% relacionados a ambos os sexos e 15%
por fatores desconhecidos (LEAVER, 2016).

Quando é feita uma analise dos diversos fatores relacionados ao homem,
caracteristicas negativas referentes a qualidade, quantidade, motilidade e estrutura
dos espermatozoides, bem como em quantidade, qualidade e concentragdo do
esperma tem se mostrado com grande prevaléncia. Essas alteragdes podem ser
divididas em auséncia de tecido testicular, alteragdes da produgdo e fungao
espermaticas e alteracdo do transporte espermatico (DAWSON, 1996; GIAH et al.,
2016).

Alguns estudos mostram que fatores nutricionais e estilo de vida tém um
papel critico no funcionamento normal do sistema reprodutivo masculino. Tais
aspectos de exposi¢oes crénicas de drogas ilicitas e licitas, de polui¢ado do ar, agua,
radiacdo, aumentam significativamente a produgao de espécies reativas de oxigénio.
Aproximadamente, 30-80% dos casos de infertilidade sdo causados por estresse
oxidativo e diminuicdo do nivel de capacidade antioxidante total seminal que tem se
mostrado a nivel profundo ser a causa dessa comorbidade ((BRAGA et al., 2012;
GALANTIOLO et al., 2008).

A obesidade tem um impacto negativo no metabolismo e saude do homem.
Essa doenca ndo foi apenas associada a diabetes, doencgas cardiovasculares,
cancer e um risco aumentado de mortalidade por todas as causas, mas também na
infertilidade masculina. Essa comorbidade é considerada um estado proé-inflamatério
com producdo de adipocinas e citocinas pelos adipdcitos que resultam em um
aumento da inflamacgao sistémica. Durante o estresse oxidativo, as espécies reativas
de oxigénio (ERO) sobrecarregam as defesas antioxidantes da célula, levando a
danos celulares e morte, aos quais 0s espermatozoides sao particularmente
vulneraveis (KAHN; BRANNIGAN, 2017).

Um estudo de base populacional descobriu que, a medida que o indice de
massa corporal (IMC) e a circunferéncia da cintura aumentavam, a prevaléncia de
baixo volume de ejaculagao, concentragcado de esperma e contagem total de esperma



também eram menores em homens com sobrepeso e obesos de fertilidade
desconhecida (EISENBERG et al., 2014)

Em um ensaio longitudinal com 942 homens com idades entre 40-70 anos
inscritos no Massachusetts Male Aging Study, demonstraram que nao apenas o IMC
estava negativamente associado a testosterona total, testosterona livre e globulina
ligadora de hormodnios sexuais mas também que esses niveis diminuem mais
rapidamente com a idade em homens obesos (DERBY et al., 2006).

Diversas abordagens tém sido sugeridas para o tratamento da obesidade
relacionada a infertilidade masculina, incluindo: mudancas no estilo de vida,
farmacoterapia, cirurgia bariatrica e a técnica de reproducgao assistida. A prevencao
da obesidade é a chave para abolir suas complicagdes potenciais (SALAM, 2018).

Dados de pesquisas recentes apontam para o fato da dieta estar diretamente
associada a qualidade do sémen e que o estilo de vida geral desempenha um papel
crucial na manutencdo das fungdes reprodutivas adequadas (AHMADI et al., 2016;
GIAH et al., 2016; SALAS-HUETO et al., 2019).

Homens em idade reprodutiva tém sido afetados pela disseminacédo de
comportamentos alimentares pouco saudaveis e pelas rapidas mudangas negativas
nos padrbes alimentares, como alta ingestdo de acidos graxos saturados, gorduras
trans e sodio e baixa ingestdo de frutas e vegetais. Uma dieta inadequada pode
estar diretamente associada ao aumento do estresse oxidativo, que constitui a causa
subjacente da obesidade. E a obesidade, como visto anteriormente, esta associada
a deterioracdo da fertilidade principalmente devido a geracao de estresse oxidativo,
considerado um dos principais fatores que levam a diminuicdo da qualidade do
esperma e a um maior risco de infertilidade, bem como disturbios hormonais e
imunoldgicos (LIORET et al., 2012; MORA-ESTEVES; SHIN, 2013; SKORACKA et
al., 2020; VARANI, 2019).

Além disso, foi relatado por Rato et al. (2019) que a fisiologia testicular &
sensivel as alteracbes do metabolismo do corpo inteiro e que o metabolismo
testicular pode ser perturbado por dietas de alta energia.

Estudos com animais observaram que aspectos como dietas ricas em
calorias, acidos graxos trans, gorduras saturadas ou colesterol foram associadas a
ruptura testicular, envolvendo deficiéncias na espermatogénese, potencialmente
afetando a fertilidade masculina e podendo resultar no acumulo de acidos graxos e
gorduras toxicos soluveis dentro do ambiente testicular, levando a espermatogénese
prejudicada e baixa sintese de testosterona pelas células de Leydig (RATO et al.,
2014; NG et al., 2010; MORGAN et al., 2014; RATO, 2014).

Segundo Vujkovic et al. (2009) uma dieta saudavel, incluindo frutas, vegetais,
peixes e grdos inteiros, estava inversamente associada ao indice de Fragmentagao
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de Acido Desoxirribonucleico (DNA). Além disso, segundo Nassan et al. (2018),
melhorias na vitalidade, motilidade e morfologia dos espermatozoides podem ser
observadas com a suplementacdo de dmega 3. Ja a suplementagdo dos
antioxidantes, entre homens em tratamento para fertilidade, resulta na melhora da
qualidade do sémen, particularmente a motilidade, e pode aumentar a probabilidade
de gravidez.

O calcio, manganés e o0 cobre s&o necessarios para o bom funcionamento
dos espermatozoides e os niveis adequados de fibras sdo necessarios para manter
as fungdes reprodutivas adequadas (SKORACKA et al., 2020; SALAS-HUETOS;
BULLO; SALAS-SALVADO, 2017).

Como visto, o controle da obesidade pode prevenir complicacdes de diversas
doencas, assim como, ser fator essencial para a fertilidade masculina, considerando
a qualidade, quantidade e motilidade dos espermatozoides. Uma dieta adequada,
saudavel, equilibrada e rica em antioxidantes tem o papel de diminuir
significativamente o estresse oxidativo, garantindo o funcionamento correto do
sistema reprodutor masculino.
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2 OBJETIVO

O objetivo do presente estudo foi compreender os impactos da obesidade na
fertilidade masculina e a relagao da dieta e estilo de vida.
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3 METODOLOGIA

Este estudo foi realizado por meio de revisdo em artigos cientificos e livros, na lingua
portuguesa e inglesa, publicados entre os anos 1986 e 2020, nas bases de dados
Scielo e Pubmed. Foram utilizados os descritores de saude (DECs): infertilidade
masculina, obesidade, dieta, estilo de vida e hormdnios, empregando os operadores
booleanos and e or. O desenvolvimento foi dividido em trés principais sub-itens:
fatores ambientais x fertilidade masculina, obesidade x fertilidade masculina e
alimentagao x fertilidade masculina.
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4 DESENVOLVIMENTO
4.1 Fatores ambientais x fertilidade masculina

A evolugdo industrial e tecnoldgica causou mudangas na relagdo do homem
com o ambiente. Estudos ao redor do mundo mostram que a qualidade do esperma
vem diminuindo ao longo do tempo. A causa dessa condi¢gdo, no entanto, ainda é
dificil de identificar com total clareza, embora exista alguns importantes tdpicos e
embasamentos ja elucidados na literatura. A infertilidade masculina, em sua grande
maioria esta relacionada, diretamente, com a qualidade e quantidade do esperma.
Mas a motilidade dos espermatozoides, quando avaliados, tém um papel adjacente
no processo de reprodugdo humana. (HAIMOV-KOCHMAN et al., 2012;
HARGREAVE et al., 1986)

Diversos fatores podem afetar a qualidade e quantidade de espermatozoide,
os riscos que o estilo de vida podem causar, assim como a exposigao e a relagao do
homem com o ambiente sdo claros em relagéo a exposicdo a EROs (GABRIELSEN;
TANRIKUT, 2016).

Os danos causados ao DNA de células germinativas masculinas, sao
decorrentes ndo s6 pela exposicdo ao ambiente mas também ao estilo de vida, que
tem grande influéncia como, por exemplo, a obesidade, uma vez que essa condi¢gao
coloca o individuo em um estado altamente estressante. Todos esses fatores podem
diminuir a capacidade de defesa a EROs. O estresse oxidativo traz algumas
alteragdes prejudiciais a espermatogénese, maturagdo epididimal e capacitagéo
espermatica. Dos primeiros achados sobre os danos causados por esses reagentes,
0 mais importante parece ser na peroxidacdo lipidica da membrana plasmatica
(AITKEN.,1998; AITKEN et al., 2020; MORIELLI; O'FLAHERTY, 2015).

A temperatura mais adequada para a espermatogénese € de 2-4 graus abaixo
da temperatura normal do corpo. Agudamente ou cronicamente, o calor pode
aumentar a apoptose das células germinativas e aumento de danos ao DNA e o
estresse oxidativo €é um dos principais mediadores dessa mudanca
(DURAIRAJANAYAGAM et al., 2015; IVELL, 2007).

Além disso, a exposicdo a EROs, ndo s6 prejudica as funcdes citadas
anteriormente, como também reduz a capacidade do mecanismo de defesa
antioxidante. O mesmo achado também demonstra uma relagdo prejudicial entre
metais pesados e o estresse oxidativo (RIAZ et al., 2016).

A exposicao a poluentes do ar como, por exemplo, a inalacédo de diesel e
compostos liberados no ar por veiculos, pode diminuir os parametros do sémen e
esse fato aponta para uma importante decadéncia na motilidade e na contagem dos
espermatozoides. No entanto, isso se aplica em populagdes onde ha grande
emissdo de gases prejudiciais a saude, uma vez que a maioria dos estudos
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analisados nao apontam a poluicao do ar como fator predominante para a piora nos
parametros do sémen, ou seja, a menos que o individuo sofra exposi¢gdes continuas,
nao ha evidéncias de alteragdes significativas. Assim como a agua, que a depender
do local e processo de purificagdo e dos agentes quimicos utilizados, embora
preocupantes, apresentam-se em pequenas quantidades, que nao parecem afetar a
capacidade da espermatogénese humana (GABRIELSEN et al., 2008; GUVEN et al.,
2008; SELEVAN et al., 2000; RUBES et al., 2005; HAMMOUD et al., 2010; HANSEN
et al., 2010).

A nicotina é uma das substancias mais prejudicial na saude humana, que
apresenta quantidades nao s6 no soro, mas também, no sémen humano, o que por
sua vez apresenta efeitos deletérios para o esperma, diminuindo a motilidade dos
espermatozoides, e quanto maior a concentracdo de nicotina no esperma, maiores
sao os danos ao DNA do espermatozoide. Estudos mostram que ha uma diminuigao
de cerca de 13-17% da concentragao do esperma, de homens fumantes quando
comparado a homens nao fumantes (DAl et al., 2015; VIDEIRA, 1994).

Uma revisao da literatura, que analisa os principais agentes potencialmente
prejudiciais a fertilidade masculina, mostrou que o tabaco além de apresentar a
nicotina, possui em sua composigao, metais pesados (HENRIQUES et al., 2019).

Esses achados so6 ressaltam o que Skakkebaek et al., (2015) encontraram em
sua pesquisa, onde foi observado que a diminuicao da capacidade reprodutiva do
homem tem um importante relagdo com a exposigado a toxinas ambientais. Como ja
dito por Sansone et al. (2018), o consumo de drogas ilicitas, tabaco e alcool geram
efeitos significativamente negativos para o sistema hormonal masculino, além de
causar aumento nos EROS circulantes.

Evidéncias em relacdo a ocupacao demonstraram que homens que trabalham
diariamente com esforgo fisico intenso, estdo associados com a menor contagem de
espermatozoides. Shein et al. (2002) ja sugeriam que o estresse psicologico,
burnout, cansaco mental por trabalho, pode contribuir para a infertilidade
(EISENBERG et al., 2015 ).

Todos esses fatores, que dizem respeito ao estilo de vida, interferem
diretamente na fertilidade do homem. Porém, como visto, o consumo de drogas,
meio ambiente e alimentagdo, sdo os principais determinantes para a queda ou
aumento da capacidade reprodutiva do homem ( SANSONE., 2018; GABRIELSEN;
TANRIKUT, 2016).

4.2 Obesidade x fertilidade masculina

4.2.1 Adipocinas proé inflamatérias
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O tecido adiposo é composto por adipdcitos, células endoteliais e leucécitos,
principalmente macréfagos, além de uma variedade de células, sendo os adipécitos
0s mais abundantes. Além de ser a principal reserva de energia em eucariontes
superiores, armazenando triacilglicerol em periodos de excesso de energia e
realizando sua mobilizagdo durante periodos de privagao, o tecido adiposo secreta
substancias que participam de respostas inflamatérias e imunoldgicas, de eventos
vasculares, da regulacdo do apetite, do controle das fungdes reprodutivas e do
controle da secrecdo e sensibilidade a insulina, por exemplo (JUNQUEIRA et al.,
2004).

Produzidas por adipocitos ou células residentes no tecido adiposo, as
adipocitocinas sao proteinas que regulam importantes fungdes no organismo e
influenciam uma variedade de processos fisioldgicos, entre os quais podemos citar:
o controle da ingestdo alimentar, a homeostase energética, a sensibilidade a
insulina, a angiogénese, a protecao vascular, a regulacéo da pressao, a coagulagao
sanguinea e a modulagdo de respostas imunes. Quando atuam como agentes
modificadores da resposta inflamatdria, as adipocitocinas podem ser classificadas
como pro-inflamatérias ou antiinflamatorias. Dentre as mais conhecidas e
classificadas como pro- inflamatérias estdo: leptina, resistina, visfatina, fator de
necrose tumoral (TNF)- a e interleucina (IL)-6 (ACEDO, 2010).

A leptina atua como um fator de sinalizacido entre o tecido adiposo e o
sistema nervoso central, regulando a ingestao alimentar, o gasto energético e,
consequentemente, a massa corporal. Alguns tipos de obesidade sao causados pela
deficiéncia ou mutacdo no gene da leptina. No entanto, em obesos € comum
hiperleptinemia. Nesses casos ocorre resisténcia a agao desse hormoénio
ocasionando hiperfagia, reducdo do gasto energético e, consequentemente,
aumento de peso (LEITE, 2009).

Resistina é uma proteina pro-inflamatéria produzida por adipdcitos e
monocitos. Seus niveis elevados em obesos contribuem para a resisténcia insulinica
mediante prejuizo na sinalizacdo da insulina e captagao de glicose. Além disso,
citocinas inflamatérias como IL-1, IL-6 e TNF-a aumentam a expresséao de resistina,
enquanto a leptina parece nao exercer influéncia (SANTOS et al., 2010).

A visfatina é outra adipocina encontrada predominantemente no tecido
adiposo visceral, produzida pelos adipdcitos e pelos macrofagos. A expressao de
mRNA da visfatina aumenta significativamente durante a diferenciagcdo dos
pré-adipécitos para adipdcitos. Foi demonstrado que sua funcdo principal esta
relacionada como metabolismo energético e imunidade inata e é agora considerada
como uma adipocina pré-inflamatéria.E capaz de induzir a ativagéo de leucécitos e
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de estimular a producéo de TNF-a e IL-6 (Moschen AR et al., 2007; NYLEC M et al.,
2012).

O Fator de Necrose Tumoral (TNF- a) € uma citocina pro- inflamatéria,
produzida pelo tecido muscular, adiposo e linféide. Inicialmente foi identificado como
um polipeptideo produzido por macréfagos em situagdes que contribuem para o
desenvolvimento de caquexia. E também caracterizado por sua capacidade de
induzir a necrose em células tumorais, dai a origem do nome fator de necrose
tumoral. Estudos mostram que os niveis de TNF- a no organismo apresentam
correlagdo positiva com o indice de Massa Corporal (IMC) além de contribuir para a
resisténcia a insulina (GUIMARAES, 2007; PRADO, 2009).

Interleucina  (IL-6) € uma citoquina imuno-moduladora com acéo
pré-inflamatoéria e enddécrina. O tecido adiposo visceral produz e secreta trés vezes
mais IL-6 comparado com o subcutaneo, embora, também, seja produzido em outros
o6rgaos como o figado, por exemplo, e a nivel de hipotalamo onde imagina-se que a
mesma desempenha um papel na regulacédo do apetite e no gasto energético. A IL-6
esta elevada em obesos e a perda de peso promove diminuicdo dos seus niveis
plasmaticos. A IL-6 colabora para o aumento da secre¢dao de VLDL e
hipertrigliceridemia, evidenciando, portanto, a relacdo entre o depdsito de gordura
visceral e doencga cardiovascular em humanos. Além disso, a IL-6 promove
diminui¢cdo da acao da lipase lipoproteica e aumento da captagcao de lipideos pelos
macrofagos, intensificando a formagao de células espumosas e consequentemente
da placa ateromatosa (FONSECA, 2007; COSTA et al., 2006; LEITE, 2009).

A obesidade é uma doenca que estabelece fator de risco para
desenvolvimento e agravamento de outras doengas, neste sentido, requer
abordagens terapéuticas no tratamento para que possa ser controlada.

4.2.2 Hormonios

Alguns horménios estdo relacionados e sofrem grandes alteracbes em
individuos com obesidade. A testosterona € um hormdnio chave na patologia de
doencas metabodlicas como a obesidade. Niveis baixos de testosterona estéo
associados ao aumento da massa gorda (principalmente adiposidade central) e
reducdo da massa magra nos homens. Essas caracteristicas morfoldgicas estdo
ligadas a disfungdo metabdlica, e a deficiéncia de testosterona esta associada ao
desequilibrio energético, controle glicEmico prejudicado, sensibilidade reduzida a
insulina e dislipidemia. Uma relagédo bidirecional entre testosterona e obesidade
sustenta essa associagdo indicada pelo ciclo hipogonadico-obesidade e as
evidéncias de que a perda de peso pode levar ao aumento dos niveis de
testosterona (KELLY et al., 2015).
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A globulina de ligacdo de hormonas sexuais (SHBG) encontra-se diminuida
em individuos obesos causando grande impacto no metabolismo e na agado dos
esterdides sexuais. Esta alteracdo pode também facilitar o aumento do clearance
androgénico. A diminuicdo da SHBG decorre de menor producdo hepatica e
correlaciona-se inversamente com IMC, hiperinsulinemia e relagdo cintura-quadril.
Em homens moderadamente obesos, a testosterona total € baixa devido a reducéao
de SHBG, mas a testosterona livre € normal (Lordelo, 2007).

4.3 Alimentacgao x fertilidade masculina
4.3.1 Dietas caldricas, ricas em gordura e agucares

Nas ultimas décadas, o principal modelo nutricional dos paises em
desenvolvimento e desenvolvidos tornou-se a chamada dieta ocidental que é
caracterizada por uma alta ingestdo de proteinas animais, acidos graxos saturados e
trans, carboidratos simples, pelo baixo fornecimento de fibra alimentar e acidos
graxos insaturados essenciais (AGE). Além de ser hipercaldrica, pro-inflamatéria e
ter baixa densidade nutricional (RAl et al., 2017; VARLAMOV, 2017).

Segundo estudos, uma dieta rica em alimentos processados, carne vermelha,
laticinios gordurosos, café, alcool, doces e bebidas agucaradas e simultaneamente
deficiente em produtos integrais, vegetais e frutas, aves, peixes e frutos do mar,
nozes e laticinios magros estdo associados a parametros de sémen mais pobres e
fertilidade reduzida (GIAHI, 2016; GIAHI et al., 2016).

De fato, padrdes alimentares inadequados, como omissdes de refeicoes,
ingestdo insuficiente de antioxidantes e alta densidade energética, sdo observados
em homens inférteis. Foi demonstrado que a espermatogénese ¢é afetada
negativamente pelos acidos graxos trans e, de acordo com alguns estudos, também
pelas gorduras saturadas, que estdo presentes na dieta ocidental. Tanto os acidos
graxos poliinsaturados (PUFA), quanto os acidos graxos trans se acumulam nos
testiculos, no entanto, ao contrario dos PUFA, o conteudo de acidos graxos trans no
sémen e seu consumo estdo associados a pior qualidade do esperma, bem como a
menor concentragdo de esperma no ejaculado (MINGUEZ-ALARCON et al., 2017;
SALAS-HUETOS; BULLO; SALAS-SALVADO, 2017).

De acordo com um estudo transversal realizado com 701 homens saudaveis,
o consumo de gorduras saturadas resulta em menor concentracdo de
espermatozoides no sémen e menor contagem de sémen (JENSEN et al., 2013).
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Segundo pesquisas disponiveis na literatura, o consumo de carnes,
principalmente as processadas, tem um efeito prejudicial na fertilidade, que pode
decorrer de fatores como o alto teor de gordura saturada e acidos graxos trans e a
presenca de conservantes e residuos hormonais. Os acidos graxos trans presentes
na carne também podem afetar a qualidade do esperma (AFEICHE et al., 2014,
ATTAMAN; TOTH; FURTADO, 2012; WILLINGHAM, 2006).

No estudo de Afeiche et al., o consumo de carne vermelha processada
correlacionou-se inversamente com o numero total de espermatozéides no
ejaculado, bem como com a porcentagem de motilidade espermatica progressiva.

4.3.2 Omega 3 e Omega 6

Os acidos graxos dmega-3, que sao precursores dos eicosandides, também
sdo conhecidos por terem propriedades anti-inflamatérias e antioxidantes. Em
comparagcdo com outros tecidos e células do corpo, os testiculos e os
espermatozoides apresentam maior concentracdo de acidos graxos poliinsaturados
e a fertilizacdo efetiva depende da composicgao lipidica da membrana espermatica
(GIAHI et al., 2016; CHIANG; MAHALINGAM; FLAWS, 2017).

Os estudos de MEDRAS et al. (2017); DURAIRAJANAYAGAM (2018);
SAFARINEJAD (2011) demonstraram que o ©6mega-3 €& capaz de afetar
positivamente a concentragcdo, o numero e a morfologia dos espermatozoides e tém
a capacidade de modificar a composi¢ao da membrana celular, melhorando assim
seu funcionamento. Também ¢é indicado que a suplementacdo de &acido
eicosapentaendico (EPA) e/ou acido docosahexaendico (DHA) com acidos graxos
aumenta significativamente a motilidade espermatica e a concentracdo de DHA no
sémen (HOSSEINI et al., 2019; FALSIG; GLEERUP; KNUDSEN, 2019).

Em relagdo aos acidos graxos 6mega-6, se sua oferta for muito alta em
relacdo aos acidos graxos 6mega-3, esses podem afetar adversamente a fertilidade,
uma vez que provavelmente induzem inflamacdo de leve intensidade, estresse
oxidativo e disfungao do endotélio (DINICOLANTONIO; O'KEEFE, 2018).

Um estudo transversal realizado em um grupo de 209 homens saudaveis
indica que a ingestdo de acidos graxos trans e 6mega-6, bem como a redugao da
ingestdo de Omega-3 estdo associadas a deterioragdo da fungdo enddcrina
testicular, ou seja, niveis mais baixos de concentracdo de testosterona livre e
testosterona total, e com menor volume testicular (MINGUEZ-ALARCON, 2017).
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Além disso, Salas-Huetos et al. (2018) demonstraram que a adigdo de 60 g de
nozes mistas a uma dieta de estilo ocidental por 14 semanas melhorou a contagem
total de espermatozdoides e a Vvitalidade, motilidade e morfologia dos
espermatozoides em um grupo de participantes saudaveis em idade reprodutiva
comparado com um grupo controle pareado por idade. Outro estudo ja tinha
apontado beneficios apds a administracéo de 75 g de nozes/dia por 12 semanas em
homens em idade reprodutiva, como por exemplo, melhorias na vitalidade,
motilidade e morfologia dos espermatozodides. (ROBBINS et al., 2012)

4.3.3 Antioxidantes

O estresse oxidativo é considerado um dos principais fatores subjacente a
infertilidade masculina, porém deve-se ressaltar que os estudos sobre a eficiéncia da
terapia antioxidante ainda sédo contraditorios. A suplementagdo oral de antioxidantes
parece melhorar os parametros que avaliam a qualidade do sémen e esta associada
a menos danos ao DNA. (MARTIN-HIDALGO, 2019)

As vitaminas C e E apresentam propriedades antioxidantes por meio da
neutralizacdo de radicais livres. Portanto, é importante que a dieta seja rica em
vegetais e frutas, que sdo as principais fontes desses elementos. Além de suas
propriedades antioxidantes, € provavel que a vitamina E tenha um efeito protetor
contra danos causados por metais pesados. (GIAHI et al., 2016; MAJZOUB;
AGARWAL, 2018)

Legumes e frutas, especialmente vegetais crus de folhas verdes, sdo uma
fonte de acido fdlico, que ¢é importante no curso da espermatogénese,
particularmente na suplementacdo combinada com zinco. (IRANI et al., 2017)

Segundo estudos, a coenzima Q10 também pode ser relevante em termos de
qualidade do sémen, pois em sua forma reduzida, como radical ubiquinol e
ubisemichinona, tem efeito antioxidante e estad envolvida em todos os processos
dependentes de energia, incluindo a motilidade espermatica. No entanto, é possivel
que a coenzima Q10 fornecida com a dieta ndo seja suficiente e nao resulte na
melhoria dos parametros de qualidade do sémen, sendo recomendada a
suplementacao. (TISEO et al., 2017)

O licopeno é um poderoso antioxidante pertencente a familia dos
carotendides e parece apresentar resultados promissores quanto a fertilidade
masculina. Foi observado que o licopeno reduz a peroxidacgao lipidica e os danos ao
DNA, fortalece o sistema imunolégico e aumenta o numero e a sobrevivéncia dos
espermatozoides. (AGARWAL et al., 2014)
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4.3.4 Minerais

O magnésio constitui um elemento chave no curso da espermatogénese e
motilidade espermatica, e também no trato reprodutivo feminino. Além disso, o calcio
afeta a motilidade, hiperativacdo e capitulacdo dos espermatozdides e, finalmente, a
reagao acrossOmica, levando a penetracdo do espermatozoéide no odcito. O cobre
também €& necessario para o bom funcionamento dos espermatozoides e o
manganés afeta a motilidade dos espermatozoides e o processo de fertilizacdo. No
entanto, tanto o manganés quanto o cobre em quantidades excessivas mostram um
efeito adverso no esperma (WIRTH et al, 2007; KNAZICKA et al., 2012; WONG et
al., 2001; CHEEMA; BANSAL; BILASPURI, 2009).

O zinco constitui o elemento basico no contexto da fertilidade masculina.
Tanto o plasma seminal quanto a prostata sao caracterizados pelo seu alto conteudo
desse mineral. O nivel adequado de zinco no sémen é essencial para a producao de
espermatozoides, preservagdo de sua morfologia correta, contagem e fungao
espermatica e, portanto, para o curso adequado da fertilizagdo. Além disso, o
desenvolvimento testicular e o curso adequado da esteroidogénese dependem do
zinco. A deficiéncia desse elemento é observada em pacientes com hipogonadismo
e tragos sexuais secundarios subdesenvolvidos, bem como em pacientes com
oligospermia (diminuicdo do numero de espermatozoides no sémen ejaculado),
astenozoospermia (motilidade insuficiente dos espermatozoides) e azoospermia
(auséncia de espermatozoides no sémen) (MIRNAMNIHA et al., 2019; FALLAH;
MOHAMMAD-HASANI; COLAGAR, 2018; KERNS; ZIGO; SUTOVSKY, 2018;
KOTHARI, 2016; YAMAGUCHI et al., 2009).

Assim, concentragdes apropriadas de zinco no sémen estdo associadas a
maiores concentragbes de espermatozdides no ejaculado, maior motilidade,
viabilidade e aumento da atividade antioxidante devido a quantidades excessivas de
anions superoxido pela inibicdo da nicotinamida adenina dinucleotideo fosfato
oxidase (NADPH oxidase). De acordo com a bibliografia, o zinco € eficaz na
protecdo do esperma contra danos bacterianos e cromossdmicos. Devido as fortes
propriedades antioxidantes, uma quantidade adequada de zinco no plasma do
sémen mostra efeitos protetores (KOTHARI, 2016; GAMMOH; RINK, 2017).

Outro microelemento significativo na fertilidade é o selénio, que € um
componente da glutationa peroxidase e, portanto, aumenta a atividade antioxidante
enzimatica. Em varios estudos, niveis mais baixos de selénio no sémen de homens
inférteis foram encontrados em comparagcado com a populacédo saudavel. No entanto,
tanto a deficiéncia quanto o excesso de selénio podem resultar em disturbios de
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fertilidade e parametros anormais do sémen (MIRNAMNIHA et al., 2019; MINTZIORI
et al., 2020; SALAS-HUETOS, 2019).

4.3.5 Fibras Alimentares

Estudos demonstraram que o consumo de fibras reduz os niveis plasmaticos
de estrogénio ao se ligar diretamente aos estrogénios ndo conjugados, e baixos
niveis plasmaticos de estrogénio em homens sdo essenciais para a fertilidade
normal. Assim, as fibras alimentares, encontradas principalmente nas frutas,
verduras, legumes e cereais integrais, sao essenciais na alimentagao e seus niveis
apropriados sdo necessarios para manter as funcdes reprodutivas adequadas.
(SALAS-HUETOS; BULLO; SALAS-SALVADO, 2017)

4.3.6 Dieta do mediterraneo

A Dieta do mediterraneo (DM) é considerada um modelo alimentar dentro dos
principios de uma dieta pré-fertilidade. A DM é caracterizada pelo consumo de
grandes quantidades de frutas e vegetais, produtos integrais, azeite de oliva, nozes
e peixes. Muitos beneficios para a saude foram demonstrados, principalmente
devido aos seus efeitos antioxidantes, anti-inflamatérios e redutores de lipidios
(SKORACKA et al., 2020).

Em um grupo de homens de uma clinica de Fertilidade, Eslamian et al. (2017)
identificaram 2 padrées alimentares: um “padréo prudente” (incluindo varios tipos de
vegetais, peixes e frutos do mar, frutas, 6leos vegetais) semelhante a dieta
mediterranea e um “padrdo ocidental’” (carnes de érgéos, carnes vermelhas e
processadas, acgucar , refrigerantes, graos refinados, batatas fritas, laticinios com
alto teor de gordura, gorduras hidrogenadas). Apds o ajuste para potenciais fatores
de confusdo, os participantes no tercil mais alto dos escores do padrao prudente
tiveram um risco 54% menor de astenozoospermia em comparagao com aqueles no
mais baixo.

De fato, padrdes alimentares saudaveis e principalmente a DM sao ricos em
diversos nutrientes que comprovadamente trazem beneficios em termos de
motilidade espermatica. Esse padrao de dieta também é associado a uma melhor
qualidade do sémen em estudos observacionais, mas sao necessarios mais estudos
de intervencdo nesta area para determinar se pode contribuir para uma maior
chance de resultados positivos na gravidez (SALAS-HUETOS, 2019; RICCI, 2019).
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4.3.7 Evidéncias cientificas da relagao nutriente x fertilidade masculina

O sémen masculino € uma mistura de secre¢des de diferentes glandulas, que
inclui fosfatase acida, acido citrico, inositol, cobre, célcio, zinco e magnésio, frutose,
seminogelina, vitaminas C e E, prostaglandinas, carnitina, glicerofosfato-colina e
alfa-glucosidase neutra. Além disso, o esperma também consiste em proteinas,
carotendides, eletrdlitos - sédio e potassio, ou glicose, selénio, uréia, acido latico e
colesterol. Esses componentes-chave, sado essenciais para a espermatogénese
adequada, maturagcdo dos espermatozoides e seu funcionamento. Assim, o
suprimento adequado de micronutrientes pode ser crucial em relagdo a
espermatogénese, qualidade do esperma e fertilidade masculina (SALAS-HUETOS;
BULLO; SALAS-SALVADO, 2017; GIAHI; MOHAMMADMORADI; JAVIDAN;
SADEGHI, 2016; SKORACKA, et al., 2020).

Como mostra o quadro resumo, estao descritos na literatura os diversos beneficios e
importancia dos micronutrientes para a fertilidade masculina.

Quadro resumo: Evidéncias cientificas da relagao micronutriente x fertilidade
masculina

Nutriente Evidéncia cientifica Referéncia
Bibliografica

MEDRAS et al. (2017)

Omega 3 Aumento da concentragdo, numero,

vitalidade, motilidade e a morfologia dos
espermatozoides: DURAIRAJANAYAGAM

(2018)

Modificacéo da composigcao da
membrana celular, melhorando assim HOSSEINIetal. (2019)
seu funcionamento.

FALSIG; GLEERUP;
KNUDSEN. (2019)

SALAS-HUETOS et al.
(2018)



Vitamina E

Coenzima
Q10

Licopeno

Magnésio

Calcio

Cobre

Possivel efeito protetor do sistema
reprodutivo masculino contra danos
causados por metais pesados.

Auxilio na qualidade do sémen, pelo
efeito antioxidante. Envolvido em todos
0s processos dependentes de energia,
incluindo a motilidade espermatica.

Reducéo da peroxidacao lipidica e danos
ao DNA;

Capacidade de aumentar o numero e a
sobrevivéncia dos espermatozoides.

Elemento chave no curso da
espermatogénese e motilidade
espermatica.

Influéncia na motilidade, hiperativagao e
capitulagdo dos espermatozoides e
reagcao acrossdbmica, levando a
penetragao do espermatozdide no odcito.

Necessario para o bom funcionamento
dos espermatozoides. No entanto, em
quantidades excessivas mostra efeito
adverso.
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GIAHI et al. (2016);

MAJZOUB; AGARWAL.
(2018)

TISEO et al. (2017)

AGARWAL et al. (2014)

WIRTH et al. (2007)

KNAZICKA et al. (2012)

KNAZICKA et al. (2012)

WONG et al. (2001)

CHEEMA,; BANSAL,
BILASPURI (2009)
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Manganés Afeta a motilidade dos espermatozoides WONG et al. (2001)
e o processo de fertilizacdo. No entanto,

em quantidades excessivas mostram CHEEMA; BANSAL;
efeito adverso. BILASPURI (2009)
Zinco Associado a maiores concentracdes de

espermatozoides no ejaculado, maior

motilidade, viabilidade e aumento da

atividade antioxidante devido a

quantidades excessivas de anions

superoxido pela inibicao da nicotinamida koOTHARI. (2016)
adenina nucleotideo fosfato oxidase

(NADPH oxidase); GAMMONH; RINK. (2017)

Eficaz na protecdo do esperma contra
danos bacterianos e cromossdmicos.

Selénio Aumento da atividade antioxidante MIRNAMNIHA et al.
enzimatica; (2019)

Tanto a deficiéncia quanto o excesso MINTZIORI et al. (2020)
podem resultar em disturbios de

fertilidade e parametros anormais do SALAS-HUETOS (2019)
sémen.
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5 CONSIDERAGOES FINAIS

Ha uma grande variedade de fatores de risco que podem influenciar a
qualidade do espermatozoide. Estes incluem fatores de estilo de vida, como
tabagismo, ingestdo de alcool, uso de drogas ilicitas, obesidade, estresse
psicologico e alimentac&o inadequada.

O tabagismo, ingestao de alcool e de drogas sdo capazes de prejudicar a
fertilidade masculina. A descontinuacdo de todos esses habitos deve ser sugerida
em todas as pacientes em investigacado de infertilidade, a fim de proporcionar os
melhores resultados, que tem se mostrado de grande notabilidade para a fertilidade,
bem como a obesidade.

De igual modo, a obesidade é uma doenca sistémica amplamente
disseminada, com efeitos multifatoriais na funcédo reprodutiva masculina que
contribuem para um ambiente desfavoravel na produgdao de esperma. Prevenir a
obesidade é fundamental para abolir suas potenciais complicagdes. A inflamagao
causada pela obesidade pode levar a geragdao de EROs e fragmentagdo do DNA
espermatico, gerando menores chances de gravidez. E quando falamos em
obesidade, falamos também de alimentagao.

A alimentagdo com baixo teor de frutas, vegetais, hortalicas, alimentos com
baixo potencial antioxidante, presenca de alimentos cal6ricos e ricos em gorduras
trans e acidos graxos saturados, excesso de carne vermelha e alimentos
ultraprocessados geram impactos negativos na fertiidade masculina. Assim, a
adesdo a uma dieta saudavel que inclua vegetais e frutas, peixes, nozes, sementes,
graos integrais e alimentos fonte de fibras alimentares, aves, laticinios com baixo
teor de gordura e antioxidantes pode melhorar a qualidade do sémen e as taxas de
fecundidade.

Levando em consideragcdao todos os fatores associados a infertilidade
masculina, a conscientizagdo e o reconhecimento dos possiveis impactos dos
habitos de vida e alimentares, sdo de extrema relevancia no norteamento para o
tratamento e prevengao da infertilidade masculina, sendo assim, crucial entre os
casais que buscam a concepgao.
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