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RESUMEN

Introduccion: El sindrome de ovario poliquistico (SOP) representa la afeccion ginecologica
y endocrina mas comun entre las mujeres en su periodo fértil, y ademas conlleva diversas
complicaciones a corto y largo plazo, ademas de ello la insulinorresistencia, el sindrome
metabolico y la obesidad son factores importantes de este sindrome. La obesidad es una
enfermedad crénica que se esta volviendo cada vez mas comdn y se ha convertido en uno de
los principales problemas de salud actuales en todo el mundo. Se ha sugerido que la Vitamina
D podria ayudar a las personas obesas con sindrome de ovario poliquistico, esto aiin no esta
del todo claro, razon por la cual se lleva a cabo el presente estudio.

Objetivo: Determinar la correlacion entre nivel de vitamina D y obesidad en pacientes con
sindrome de ovario poliquistico.

Métodos: La revision sistematica de estudios de cohorte, ensayos clinicos aleatorizados,
estudios transversales y casos y controles se llevara a cabo en este trabajo, que seguira las
recomendaciones de la guia PRISMA.. Las estrategias de busqueda utilizadas en las bases de
datos incluyen Pubmed/Medline, SCOPUS, Web of Science, LILACS, EMBASE y Google
Scholar de estudios observacionales sobre la existencia de obesidad, medida segun el indice
de masa corporal (IMC) y la relacion cintura-cadera (CC). Un modelo de aleatorizacién se
utilizo para evaluar los datos, y las medidas de asociacion se calcularon utilizando el odds
ratio (OR). La heterogeneidad se midi¢ utilizando 12,

Resultados: Se identificaron 993 estudios utilizando la estrategia de busqueda, de los cuales
12 fueron seleccionados para una revision sistematica, y solo 3 de ellos fueron incluidos para
el metaandlisis. Al examinar la relacion entre los niveles de vitamina D y la obesidad, medida
especificamente por el indice de masa corporal, los estudios demuestran de forma
independiente una correlacion estadisticamente significativa entre estas dos variables de
interés (OR=1,06; IC del 95%: 0,95 — 1,16). Al examinar la correlacion entre los niveles de
vitamina D y la obesidad determinada por la relacion cintura-cadera, al considerar todos los
estudios en conjunto, efectivamente hubo una asociacion estadisticamente significativa entre
estas dos variables (OR=1,26; IC 95% 0,70 — 1,82). La heterogeneidad entre los estudios fue
baja.

Conclusiones: La mayoria de los estudios en todo el mundo han encontrado una relacion

estadisticamente significativa entre la deficiencia de vitamina D y la obesidad,



independientemente de la medida usada, en pacientes con SOP. Sin embargo, sugerimos la
realizacion de més investigaciones debido a la falta de estudios realizados al respecto.

Palabras clave: Sindrome de ovario poliquistico, Vitamina D, Obesidad (Fuente: DeCS)

ABSTRACT

Introduction: Polycystic ovary syndrome (PCOS) represents the most common
gynecological and endocrine condition among women in their fertile period, and also entails
various short and long-term complications. In addition, insulin resistance, metabolic
syndrome and obesity are important factors of this syndrome. Obesity is a chronic disease
that is becoming increasingly common and has become one of the main current health
problems around the world. It has been suggested that Vitamin D could help obese people
with polycystic ovary syndrome, this is not yet completely clear, which is why the present
study is carried out.

Objective: Determine the correlation between vitamin D level and obesity in patients with
polycystic ovary syndrome.

Methods: The systematic review of cohort studies, randomized clinical trials, cross-sectional
studies and cases and controls will be carried out in this work, which will follow the
recommendations of the PRISMA guideline. The search strategies used in the databases
include Pubmed/Medline, SCOPUS, Web of Science, LILACS, EMBASE and Google
Scholar for observational studies on the existence of obesity, measured by body mass index
(BMI) and the waist-hip ratio (WHR). A randomization model was used to evaluate the data,
and measures of association were calculated using the odds ratio (OR). Heterogeneity was
measured using 12.

Results: 993 studies were identified using the search strategy, of which 12 were selected for
a systematic review, and only 3 of them were included for the meta-analysis. When
examining the relationship between vitamin D levels and obesity, as specifically measured
by body mass index, the studies independently demonstrate a statistically significant
correlation between these two variables of interest (OR=1.06, 95% CI 0.95 — 1.16). When
examining the correlation between vitamin D levels and obesity determined by the waist-hip

ratio, when considering all the studies together, there was indeed a statistically significant



association between these two variables (OR=1.26; 95% CI 0 .70 — 1.82). Heterogeneity
between studies was low.

Conclusions: Most studies worldwide have found a statistically significant relationship
between vitamin D deficiency and obesity, regardless of the measure used, in patients with
PCOS. However, we suggest further research due to the lack of studies carried out in this
regard.

Key words: Polycystic Ovary Syndrome, Vitamin D, Obesity (Fuente: MESH)
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INTRODUCCION

El sindrome de ovario poliquistico (SOP) es una afeccion compleja que afecta el sistema
hipotalamico-pituitario eje ovarico con una prevalencia estimada del 5-10% en mujeres de
edad reproductiva.(1) EI SOP suele ir acompariado de obesidad y resistencia a la insulina, lo
que provoca complicaciones metabolicas como intolerancia a la glucosa y diabetes mellitus
tipo 2. Sin embargo, el origen sigue sin especificarse, pero se considera multifactorial e

influenciado por factores genéticos y ambientales.(2)

La vitamina D es una vitamina liposoluble que puede derivarse de la dieta o se sintetiza
enddgenamente mediante la conversion fotoquimica del colesterol en 7-deshidrocolesterol
en la piel por la luz solar, que luego se hidroxila en el higado y el rifion.(3) Se ha observado
que la resistencia a la insulina y el sindrome metabdlico en el sindrome de ovario poliquistico
(SOP) son el resultado de la escasez de vitamina D. Aln no esta claro si la obesidad es el
resultado de un déficit de vitamina D o si la obesidad, por otro lado, conduce a falta de esta

sustancia. (4)

Segun la clasificacién internacional de enfermedades de la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS), la obesidad se caracteriza por el almacenamiento excesivo de grasa, que €S un
fendbmeno anormal y puede ser secundario a diversas causas, incluido el desequilibrio
energético, los medicamentos o las condiciones genéticas. La Federacion Mundial de
Obesidad (WOF) la ha identificado como una condicion cronica, recurrente y progresiva que
requiere accion inmediata para su prevencién y control.(5) Los signos clinicos del sindrome
de ovario poliquistico son variados; pueden cambiar desde la adolescencia hasta la edad
posmenopausica. La obesidad se considera un factor importante que contribuye a esto. Se
encuentra que la obesidad afecta en gran medida el nivel de gravedad de estas

manifestaciones en funcion de su extension y la presencia de un fenotipo abdominal. (6)

Segun el Seguro Social de Salud (EsSalud), el ovario poliquistico es la principal condicién
de salud que adquieren las mujeres en edad reproductiva (15 a 49 afos), y alrededor del 70%
aun no ha sido diagnosticada. Este trastorno se presenta entre el 8 y el 13 por ciento de las
mujeres y tiene consecuencias como efectos negativos relacionados con problemas a

1



mediano plazo como resistencia a la insulina, diabetes, hipertensién, cancer de endometrio e

incluso trastornos psiquiatricos como depresion y ansiedad.(7)

Por lo tanto, no esta del todo claro, ain hay controversias, por ese motivo se llevo a cabo una
revision sistematica y metaanalisis del efecto de la vitamina D en pacientes obesas con

sindrome de ovario poliquistico.

CAPITULO I: PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1. DESCRIPCION DE LA REALIDAD PROBLEMATICA: PLANTEAMIENTO
DEL PROBLEMA

El sindrome de ovario poliquistico (SOP) es una enfermedad metabdlica endocrina comun
con una incidencia del 5 al 10% que afecta a mujeres en edad reproductiva.(8) Al igual que
otras enfermedades metabdlicas endocrinas frecuentes, como la obesidad y la diabetes tipo
2, es un trastorno complejo, con multiples factores implicados en su desarrollo y progresion.
La obesidad, asi como la resistencia a la insulina y el hiperandrogenismo, entre otros, son

muy comunes en mujeres con sindrome de ovario poliquistico.(9)

Segun la Organizacion Mundial de Salud (OMS), la obesidad es un problema de salud
importante y ha alcanzado incluso una epidemia a nivel mundial. La OMS estimé que en
2022 maés de 890 millones de adultos mayores de 18 afios tenian sobrepeso en todo el mundo,
lo que representaba 2.500 millones de personas. Esto indica que el 43% de los adultos de 18
afios 0 mas (un 43% de hombres y un 44% de mujeres) tenian sobrepeso, un aumento del
25% en 1990. En las regiones de la OMS de Asia Sudoriental y Africa, la tasa de sobrepeso
era del 31% al 67% en la Region de las Américas. En 2022, un 16 % de los adultos de 18
afios 0 mas eran obesos. Entre 1990 y 2022, la prevalencia mundial de la obesidad aumentd
en mas del 100 %.(10)

A nivel mundial, cerca del 30% de las mujeres espafiolas que padecen sobrepeso u obesidad
acuden al endocrindlogo para deshacerse de este problema, que también acompafa al
SOP.(9)



En el Perq, el 35,5% de la poblacion de 15 y mas afios de edad padece de sobrepeso. Este

problema de salud se ha identificado en el 35,8% de las mujeres. (11)

La obesidad puede contribuir a niveles bajos de vitamina D circulante porque se acumula en
el tejido adiposo y, al mismo tiempo, los pacientes obesos tienden a pasar poco tiempo al aire
libre y carecen de exposicion solar, que es indispensable para la sintesis de vitamina D.

Debido a que no esta del todo claro si la obesidad es causada por una deficiencia de vitamina
D o si la obesidad es causada por niveles insuficientes de vitamina D, es necesario conocer
el impacto de la vitamina D en este tipo de pacientes. Por supuesto, es esencial brindarles un

tratamiento adecuado.

En el sindrome de ovario poliquistico, la insulinorresistencia y el sindrome metabdlico estan
vinculados al déficit de vitamina D. En otros estudios, se ha encontrado una correlacion entre
bajos niveles de 25(OH)D y un aumento de andrégenos. La vitamina D y la
insulinorresistencia podrian estar relacionadas por varias razones. La vitamina D mejora la
accion de la insulina al estimular la expresion de los receptores de insulina, lo que mejora la
respuesta al transporte de la glucosa. Por otro lado, la vitamina D regula el calcio intra y
extracelular, que es necesario para los procesos intracelulares mediados por la insulina en los

tejidos insulino-sensibles como el musculo esquelético y el tejido adiposo.(4)

Por lo tanto, es necesaria una revision sistemética que muestre el impacto en pacientes con

obesidad con sindrome de ovario poliquistico y todo lo que conlleve este sindrome.

1.2. FORMULACION DEL PROBLEMA

¢Determinar la correlacion entre la vitamina D y las pacientes obesas con sindrome de ovario
poliquistico?

Pregunta PECO

Poblacion: Pacientes con SOP

Exposicion: Nivel de Vitamina D
Comparacion: -

Outcome (resultado): Obesidad



1.3. LINEA DE INVESTIGACION NACIONAL Y DE LA URP VINCULADA

La presente tesis tiene como linea de investigacion: Enfermedades Metabolicas y
Cardiovasculares, es una de las lineas de investigacidn con prioridad en la salud del Instituto
Nacional de Salud del Per 2021-2025. Ademas, sigue el enfoque predominante del Instituto

de Investigacion en Ciencias Biomédicas (INICIB) de la Universidad Ricardo Palma.

1.4 JUSTIFICACION DE LA INVESTIGACION

El sindrome de ovario poliquistico es una enfermedad endocrino-metabdlica, el cual tiene
multiples causas. El hiperinsulinismo end6geno por insulino-resistencia y la obesidad son
algunos de los muchos factores desencadenantes que tienen un impacto en ella.

Las pacientes con obesidad con sindrome de ovario poliquistico han demostrado deficiencia
de vitamina D, pero los estudios directamente relacionados no fueron lo suficientemente
importantes. Es por eso que, se vio en la necesidad de llevar a cabo este trabajo de
investigacion, para que asi se pueda demostrar la evidencia de dicha relacion, debido a que
esta enfermedad es comun y se esta convirtiendo en un problema de salud crucial, el sindrome
de ovario poliquistico tiene un gran impacto en la salud mental y emocional de las mujeres.
En estos pacientes, la obesidad, la insulinorresistencia, las anomalias menstruales son unos
de los factores mas comunes, y aun no esta del todo claro si la suplementacion de vitamina
D podria favorecer a controlarla.

El presente estudio podria ayudar a aumentar el conocimiento sobre este tema para mejorar
el manejo clinico y la prevencion de la obesidad, que afecta a muchas mujeres y causa
muchos problemas biopsicosociales. Esto podria dar lugar a nuevas oportunidades para

fomentar una prevencion adecuada en esta poblacion.

1.5. DELIMITACION DEL PROBLEMA:
Se trata de una revision sistematica de la literatura realizada para obtener estudios primarios
de diversas bases de datos con el fin de evaluar la eficacia de la vitamina D en pacientes

obesas con sindrome de ovario poliquistico.



1.6 OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

1.6.1 OBJETIVO GENERAL

Determinar la correlacion entre nivel de vitamina D y obesidad en pacientes con sindrome

de ovario poliquistico.

1.6.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

v ldentificar la correlacion entre el nivel de vitamina D y obesidad medida segun IMC en
pacientes con sindrome de ovario poliquistico.

v'Identificar la correlacién entre el nivel de vitamina D y obesidad medida segun relacién

cintura-cadera en pacientes con sindrome de ovario poliquistico.

CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1. ANTECEDENTES DE LA INVESTIGACION

Azam Amzajerdi et al. “The effect of vitamin D on the severity of dysmenorrhea and
menstrual blood loss: a randomized clinical trial”. (Irdn, 2023). El propoésito de esta
investigacion fue examinar como la vitamina D afecta la intensidad de la dismenorrea y la
pérdida de sangre menstrual. Se llevo a cabo un estudio en el que se asignaron aleatoriamente
a los participantes a recibir vitamina D o un placebo, sin que ni los participantes ni los
investigadores conocieran quién recibia qué, se realizd en 84 estudiantes universitarias
solteras de entre 18 y 25 afios que vivian en dormitorios. Los estudiantes con dismenorrea
primaria y deficiencia de vitamina D se dividieron en grupos experimentales (n = 42) y de
control (n = 42). Cinco dias antes del supuesto inicio de su siguiente ciclo menstrual, el grupo
experimental recibié 300.000 Ul de vitamina D (50.000 Ul, dos comprimidos cada 8 h), y el
grupo de control recibié un placebo (parafina oral). Los efectos del suplemento sobre la
gravedad de la dismenorrea y la pérdida de sangre menstrual se evaluaron un ciclo antes y
durante dos ciclos sucesivos. Utilizando cuestionarios de escala analégica visual (EVA),
sistema de puntuacién multidimensional verbal (VMS) y gréafico pictorico de evaluacion de
sangre (PBLAC). Se utilizaron la prueba exacta de Fisher, Chicuadrado, prueba t para
muestras independientes y mediciones repetidas. Resultados En total, 78 de los 84 estudiantes
completaron el estudio (39 estudiantes por grupo). La intervencidn resultd en una reduccion

significativa en las puntuaciones medias tanto de la EVA como de la VMS en el grupo



experimental, en el primer y segundo ciclo menstrual (p <0,001, p <0,001, respectivamente),
pero no en la puntuacion media de PBLAC. EI consumo de &cido mefenadmico en el primer
y segundo periodo de menstruacion, en el grupo experimental fue menor que en el grupo
control (p = 0,009, p < 0,001, respectivamente). Los resultados indican que la suplementacién
con vitamina D podria disminuir la gravedad de la dismenorrea primaria y la necesidad de
consumir analgésicos. Por el contrario, la suplementacion con vitamina D no tuvo ningun

efecto significativo sobre la pérdida de sangre menstrual.(12)

Mohanad S. Al-Fayyadh “Effect of Homocysteine and Vitamin D in Polycystic Ovary
Syndrome with Iraqi Women”. (Irak, 2022). Los participantes del estudio fueron elegidos
independientemente de su edad, siempre y cuando los resultados involucraran cambios en el
tejido adiposo y la 25-hidroxivitamina D sérica, que fueron medidas de resultado primarias
0 secundarias. Este estudio ha intentado evaluar si hay un incremento en los niveles
sanguineos de 25-hidroxivitamina D entre los grupos que pierden peso en comparacion con
los grupos que mantienen su peso. Como resultado, se concluye que la pérdida de peso puede
mejorar los niveles de vitamina D en comparacion con el mantenimiento del peso, bajo

condiciones de suplementacion similar de vitamina D.(13)

Zena A.M. Al-Jawadi “Effect of Vitamin D Deficiency on Women with Polycystic Ovary
Syndrome (PCOS)”. (Egipto, 2021). El objetivo de este estudio fue estimar el vinculo entre
la vitamina D y el riesgo de sindrome de ovario poliquistico midiendo estrdgeno,
progesterona, hormona estimulante del foliculo (FSH), hormona de la ovulacién o llamada
hormona luteinizante (LH), tirotropina (TSH), colesterol total, triacilglicerol, lipoproteinas
de alta densidad (HDL), lipoproteinas de baja densidad (LDL), lipoproteinas de muy baja
densidad (VLDL) y vitamina D en suero de 100 infértiles con SOP, 60 infértiles sin SOP y
60 grupo de control. Los resultados mostraron un aumento significativo en la concentracion
de estrogeno, LH, TSH, colesterol, triacilglicerol, VLDL y LDL en comparacion con mujeres
sanas en P=0,01 (82,1+33,1 pg/ml), P=0,01 (5,71+3,34 mlU/ml), P=0,001 (2,48+1,23
plU/ml), P=0,001 (186,3+39,4 mg/dL), P=0,001 (166,3+86,7 mg/dL), P=0,01 (33,4+17,2
mg/dL), y P = 0,01 (112,6 + 34,5 mg/dL), respectivamente. Ademas, hubo una disminucién

significativa en la concentracion de progesterona, FSH, vitamina D y HDL en comparacion



con mujeres sanas en P = 0,01 (1,295 + 0,82 ng/ml), P = 0,001 (4,83 = 2,9 mlU/ml), P =
0,001 (11,94 + 5,82 mg/dL) y P = 0,01 (40,83 + 8,80 mg/dL), respectivamente. El estudio
demostrd que existe una fuerte correlacion entre la vitamina D y las variables hormonales y
bioquimicas que se midieron. Por tanto, se concluye que la vitamina D esta disminuida e

indica el aumento de la infertilidad con SOP.(14)

Sandra Herranz Antolin et al. “Concentraciones deficientes de vitamina D en pacientes
con obesidad morbida. Estudio de caso-control”. (Espafia, 2010). El siguiente estudio
tuvo como objetivo evaluar la prevalencia del déficit de vitamina D e hiperparatiroidismo
secundario en ambos grupos Yy si existe una asociacién entre la obesidad mérbida (OM) y la
deficiencia de vitamina D. Se incluyeron en el estudio un total de 138 participantes. De ellos,
el 50,7% padecia obesidad mérbida mientras que el 49,3% no padecia obesidad alguna. En
este sentido, el analisis revelé que la prevalencia de deficiencia de vitamina D entre los
pacientes con obesidad mérbida era del 80%, mientras que en aquellos sin obesidad era del
41%. Es razonable concluir que, a pesar de una disminucion significativa en el nivel de 25-
hidroxivitamina D entre los pacientes que padecen obesidad mdrbida, se confirma el gran
déficit de vitamina D en ambos grupos encuestados. La obesidad mérbida parece ser una
razon para las bajas concentraciones de vitamina D y debe considerarse al decidir si la

determinacion de 25-hidroxivitamina D debe recomendarse o no dentro de las pautas.(15)

M. Agar et al. “Vitamin D supplementation inhibits NF-kR signaling pathway in lean
and obese women with PCOS” (Turquia, 2022). El presente estudio tiene como objetivo
investigar el efecto de la terapia de reemplazo de vitamina D (VD) sobre los niveles séricos
del factor nuclear kappa B (NF-kP) en mujeres con sindrome de ovario poliquistico que son
delgadas y obesas. En el estudio se incluyeron 50 mujeres con SOP con niveles de VD
inferiores a 20 ng/ml. Los participantes se dividieron equitativamente en dos grupos,
delgados y con sobrepeso/obesos con sindrome de ovario poliquistico, segun sus valores de
indice de masa corporal (IMC). Los pacientes de ambos grupos recibieron 2.000 Ul/dia de
reemplazo de VD oral durante dos meses. Se registraron los valores séricos de NF-kf, VD,
demograficos y hormonales de los pacientes antes y después de la terapia de reemplazo de

VD. Los valores de insulina sérica y evaluacion del modelo homeostatico (HOMA-IR) de
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mujeres con sobrepeso/obesidad con SOP fueron significativamente mas altos que los de
mujeres delgadas con SOP. Se encontro que los niveles de NF-kp previos al reemplazo eran
significativamente mas altos en el grupo de pacientes con SOP con sobrepeso/obesidad (3,22
+ 1,09 ng/ml) que en el grupo de pacientes con SOP magro (1,22 + 0,43 ng/ml) (pag<0,03).
Los niveles séricos de NF-kp de los pacientes del grupo con sobrepeso/obesidad (1,10 + 0,30
ng/ml) y del grupo delgado (0,83 £0,10 ng/ml) disminuyeron significativamente después del
reemplazo de VD. No se encontraron diferencias significativas entre los grupos en términos
de HOMA-IR, insulina y niveles totales de testosterona al final de la terapia de reemplazo
VD. La terapia de reemplazo VD contribuye a mejorar la subfertilidad y el desequilibrio
metabolico al disminuir los niveles séricos de NFkB en mujeres delgadas y obesas con

sindrome de ovario poliquistico.(16)

Salah Gariballa et al. “Frequency of Vitamin D Receptor Gene Polymorphisms in a
Population with a very High Prevalence of Vitamin D Deficiency, Obesity, Diabetes and
Hypertension”. (Emiratos Arabes Unidos, 2023). El objetivo fue determinar los genotipos
y la distribucion de frecuencia porcentual de alelos de cuatro polimorfismos (Fokl, Bsml,
Apal y Taqgl) en el gen VDR en individuos emiraties sanos y su alianza con los niveles de
vitamina D y enfermedades cronicas como diabetes mellitus, hipertension y obesidad. Con
277 participantes que formaron parte de un ensayo controlado aleatorio tuvieron su
evaluacién que incluyé datos clinicos y antropométricos. Se tomaron muestras de sangre
completa para medir la vitamina D [25 (OH) D], cuatro SNP del polimorfismo del gen del
receptor de vitamina D, incluidos Bsml, Fokl, Taql y Apal, marcadores metabolicos e
inflamatorios y variables bioquimicas relacionadas. Se emple6 un método de regresion
logistica maltiple para examinar cémo los SNP (polimorfismos de un solo nucleétido) del
gen del receptor de vitamina D afectaban en el estado de la vitamina D después de ajustar los
parametros clinicos que se sabe que influyen en el estado de la vitamina D en la poblacion
de estudio. En total, 277 participantes con una media (£DE) 41 afiostSe incluyeron en el
estudio 12.204 (74%) de ellos mujeres. Hubo diferencias estadisticamente significativas en
las concentraciones de vitamina D entre diferentes genotipos de los cuatro polimorfismos del
gen VDR (pag<0,05). Sin embargo, no hubo diferencias estadisticamente significativas en

las concentraciones de vitamina D entre sujetos con y sin los cuatro polimorfismos del gen



VDR, genotipo y alelos, excepto AAy AG y el alelo G en Apal SNP (pag<0,05). El analisis
multivariado no revel0 asociaciones independientes significativas entre el nivel de vitamina
Dy los cuatro polimorfismos del gen VDR después de ajustar por ingesta dietética, actividad
fisica, exposicion al sol, tabaquismo e indice de masa corporal. Ademas, no se encontraron
diferencias significativas en la frecuencia de los genotipos y alelos de los cuatro genes VDR
entre pacientes con obesidad, diabetes e hipertension en comparacion con aquellos sin estas
afecciones médicas. A pesar de observarse diferencias estadisticamente significativas en las
concentraciones de vitaminas entre los diversos genotipos de los cuatro polimorfismos del
gen VDR, el andlisis multivariado no mostré una conexién después de tener en cuenta los

factores clinicos conocidos por influir en el estado de la vitamina D.(17)

Qi Wang et al. “A Multimodal Ultrasound Observation Study on the Effect of Vitamin
D on Uterine Fibroids in Non-menopausal Women”. (USA, 2015). El fin de este estudio
fue evaluar el efecto de la vitamina D sobre el tamario, la dureza y el flujo sanguineo de los
fibromas uterinos en mujeres premenopausicas mediante ecografia multimodal. En este
estudio se inscribieron un total de 64 mujeres premenopausicas con fibromas uterinos por
deficiencia complicada de vitamina D y se dividieron aleatoriamente en dos grupos: el grupo
de vitamina D (n=32) que recibié vitamina D oral (1600 Ul/dia) y el grupo de control. grupo
(n=32) sin suplementacion de vitamina D. Después de tres meses de intervencion, se
evaluaron mediante ecografia multimodal el diametro medio de los fibromas uterinos, la
relacion de tension elastica y el grado del flujo sanguineo, y los sintomas clinicos de los dos
grupos se evaluaron mediante un cuestionario. El grupo de vitamina D informé un aumento
significativo en los niveles séricos de 25-hidroxivitamina D (PAG<0,001). Ademas, hubo
reducciones significativas en el diametro medio y la relacion de tension elastica de los
fibromas uterinos (PAG=.043 y PAG=.038, respectivamente), sin embargo, no se notd
ninguna disparidad significativa en la intensidad del flujo sanguineo de los fibromas uterinos.
(PAG=.272). En comparacion con el grupo de control, el grupo de vitamina D logré un alivio
significativo de la dismenorrea y la miccion frecuente, asi como una mejora del sangrado
menstrual abundante. La aplicacion de la ecografia multimodal proporciona una base tedrica
méas completa para la vitamina en los fibromas uterinos. La vitamina D puede reducir

eficazmente el tamafio de los fibromas uterinos en mujeres premenopausicas y aliviar sus



sintomas. Es muy probable que sea un farmaco prometedor, seguro, eficaz y econémico para

los fibromas uterinos, que tiene buen valor de aplicacion y perspectivas de promocion.(18)

Freddy Mauricio Mena Jimenez et al. “Patogenia de la insulinorresistencia y déficit de
vitamina D en el Sindrome de ovario poliquistico”. (Ecuador, 2022). Este estudio tuvo
un método de tipo narrativa 0 no sistematica. Se revisaron 37 bibliografias de las cuales se
incluyeron 30 y se excluyeron 8. Como articulo cientifico, es fundamental sefialar que la
deficiencia de vitamina D se encontré en aproximadamente el 73% de las mujeres que
padecen sindrome de ovario poliquistico, situacion que se produce debido a la resistencia a
la insulina. Aproximadamente la mitad de las mujeres que experimentan SOP tienen una
variedad de sintomas, que incluyen hiperinsulinemia, resistencia a la insulina, aumento de la
glucosa en sangre en ayunas y cambios en el metabolismo de los carbohidratos. Por lo tanto,
de la revision de la literatura anterior se puede inferir que la suplementacion y el tratamiento
con vitamina D para mujeres con SOP pueden tener efectos terapéuticos sobre diversas
alteraciones metabdlicas, mejorando la sensibilidad a la insulina, los niveles de testosterona,

los indices de ovulacion y la foliculogénesis.(19)

Jorly Mejia Montilla et al. “Deficiencia de vitamina D y patologias ginecoldgicas de la
mujer reproductiva”. (Venezuela, 2022). Basandose en esta investigacion, se descubrio
que en las Gltimas dos décadas ha habido evidencia considerable de que se ha establecido un
vinculo entre los niveles séricos bajos de vitamina D y ciertas enfermedades, incluida la
diabetes mellitus y el sindrome metabdlico. Se observaron efectos secundarios asociados con
la deficiencia de vitamina D en mujeres diagnosticadas con sindrome de ovario poliquistico,
endometriosis y leiomiomatosis. Se puede concluir que las pacientes con este tipo de
enfermedades deben considerar los suplementos de vitamina D como parte de su tratamiento
debido a su utilidad para combatir la resistencia a la insulina, ademas de actuar directamente

sobre el sindrome de ovario poliquistico.(20)

Patricia Nieves Amelia Maidana et al. “MON-037 Vitamin D Levels in Women with
Polycystic Ovary Syndrome: Influence of Obesity”. (Argentina, 2020). Este trabajo de

investigacion estuvo integrado por 84 mujeres en el rango de edad de 19 a 37 afios con
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sindrome de ovario poliquistico, mientras que 49 controles tenian entre 22 y 45 afios. La
vitamina D se estimo utilizando quimioluminiscencia directa como valor de 25-
hidroxivitamina D. Se calculé que el IMC, encontrdndose que el 20% de las pacientes con
SOP tenian sobrepeso, mientras que un 46% eran obesas. Se reveld que, a pesar de estas
diferencias observadas, los niveles de 250H-D eran mas bajos en mujeres con SOP que en
los controles, y tenia una relacion inversa con LAP, que actia como indicador de resistencia
a la insulina. Sin embargo, la discrepancia entre los grupos desaparece después de controlar
el IMCy la CC. Ademas de esto, los niveles de 25-OH-D vy leptina indican que se debe culpar
al aumento de la obesidad o a una mayor distribucion central de la grasa por la reduccién de

la vitamina D en el sindrome de ovario poliquistico.(21)

2.2. BASES TEORICAS

El sindrome de ovario poliquistico (SOP) es un trastorno hormonal variado que afecta a
aproximadamente una de cada quince mujeres en todo el mundo. La secrecién o actividad
excesiva de androgenos, y muchas mujeres también tienen disfuncion de la insulina, son los
principales trastornos endocrinos. Muchos sistemas del cuerpo estan afectados por el
sindrome ovario poliquistico y puede causar varias complicaciones, como irregularidades
menstruales, infertilidad, hirsutismo, acné, obesidad y sindrome metabolico. Las mujeres con
sindrome de ovario poliquistico tienen un mayor riesgo de desarrollar diabetes tipo 2 y
patologias cardiovasculares. Después de excluir otras condiciones que causan estas
caracteristicas, el sindrome de ovario poliquistico se puede diagnosticar con ovarios
poliquisticos, hiperandrogenismo y anovulacion cronica. Dependiendo de la perspectiva del
investigador, se han propuesto tres caracteristicas diagnosticas principales para el sindrome
de ovario poliquistico, el hiperandrogenismo, la anovulacién crénica y ovarios poliquisticos
en la ecografia son algunas de estas caracteristicas. Es crucial destacar que existen otras
condiciones que pueden provocar o imitar los sintomas del sindrome de ovario poliquistico
y deben descartarse antes de confirmar el diagnostico. Estas condiciones abarcan el sindrome
de Cushing, la hiperplasia suprarrenal congénita y los tumores productores de androgenos en
casos de hiperandrogenismo, ademas de niveles elevados de prolactina o insuficiencia de la
hormona luteinizante en casos de anovulacién. No obstante, la obesidad, la resistencia a la

insulina y el sindrome metabdlico ocurren con frecuencia entre mujeres con sindrome de
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ovario poliquistico, pero no representan rasgos criticos de esta dolencia. (22) Durante los
altimos afios, se ha argumentado que el SOP tiene muchas etiologias. Los factores genéticos
son s6lo una de las posibles causas de la enfermedad. Ademas, otros determinantes
ambientales como la dieta, el estilo de vida o la exposicion a factores de riesgo como la
obesidad también podrian considerarse razones subyacentes ademas de los genes
Unicamente.(23)

Actualmente, existen dos definiciones principales para el sindrome de ovario poliquistico,
las cuales son objeto de un intenso debate. Los criterios del National Institutes of Health
(NIH) de 1990 exigen la presencia de anovulacion crénica, otros indicadores clinicos o
bioquimicos de exceso de androgenos. En contraste, los criterios de Rotterdam de 2003
requieren la necesidad de dos o mas de los siguientes elementos para el diagnostico:
anovulacién crénica, indicadores clinicos o bioquimicos de exceso de andrégenos y la
presencia de ovarios poliquisticos. Al incluir los ovarios poliquisticos como un criterio
diagnostico, los criterios de Rotterdam reconocen cuatro fenotipos diferentes del sindrome

de ovario poliquistico. Tabla 1

Tabla 1. Fenotipos del sindrome de ovario poliquistico segun los criterios de Rotterdam
de 2003
SOP Severo Hiperandrogenismo SOP SOP Leve

y anovulacion Ovulatorio

cronica

Periodos Irregular Irregular

Ovarios en Poliquistico Normal Poliquistico  Poliquistico

Normal Irregular
ecografia
Concentraciones Alto Alto Alto Ligeramente
de androgenos elevado

©hlesaiezlonss]  Aumentado Aumentado Aumentado Normal

de insulina

Riesgos Potencial a Potencial a largo Desconocido  Desconocido

largo plazo plazo
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Prevalencia en 61% 7% 16% 16%

mujeres

afectadas

El sindrome de ovario poliquistico no tiene una causa conocida, pero, como en la mayoria de
las enfermedades heterogéneas complejas, intervienen factores ambientales y genéticos. Con
el desarrollo del tiempo y la tecnologia, la atencién se ha desplazado de los ovarios al eje
hipotaldmico-pituitario, unos defectos primarios en la accion de la insulina, que son la
principal causa patologica del sindrome. La evidencia convincente apunta a las tres fuentes,
y dado que forman un sistema interactivo de factores reguladores ovaricos, es posible que
haya muchas anormalidades primarias diferentes que conduzcan al mismo resultado
patolégico. Comprender como los fenotipos de SOP se relacionan con su fisiopatologia

subyacente es una prioridad futura.(22)

Se dice que la obesidad es una enfermedad crénica porque se manifiesta en forma de aumento
de grasa corporal y se ha demostrado que provoca diversas complicaciones de salud segun la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS). En los ultimos tiempos, la obesidad ha aumentado
significativamente en la mayoria de los paises, causando gran preocupacion entre los
organismos de salud debido a sus implicaciones perjudiciales efectos fisicos, psiquicas y
sociales. El indice de masa corporal (IMC), que se calcula dividiendo el peso en kilogramos
por la altura en metros elevada al cuadrado, constituye la referencia para la clasificacion
actual de obesidad segln la OMS. En consecuencia, se considera que las personas con un
IMC igual o superior 30 kg/m? se clasifican como obesas. TABLA 2

TABLA 2. CLASIFICACION DE LA OBESIDAD SEGUN LA ORGANIZACION
MUNDIAL DE LA SALUD

Clasificacién IMC kg/m2 Riesgo asociado a la salud

Normo Peso 185-249 Promedio

Exceso de Peso >25
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Sobrepeso o Pre Obeso 25-29.9 Aumentado

Obesidad Grado | o 30-34.9 Aumento moderado
moderada
Obesidad Grado Il o severa 35-39.9 Aumento severo
Obesidad Grado 11l o > 40 Aumento muy severo
morbida

Hay varios factores que inciden en la etiopatogenia de esta enfermedad. Estos pueden
incluir factores genéticos, ambientales, metabdlicos y endocrinologicos. Ademas, se cree
que la obesidad es un factor de riesgo de enfermedades no transmisibles, como
enfermedades cardiovasculares, diabetes mellitus tipo 2 y trastornos musculoesqueléticos,
asi como algunos canceres como el de endometrio, mama y colon. En consecuencia, un alto
grado de obesidad implica una mayor vulnerabilidad de desarrollar enfermedades no

transmisibles.

La acumulacion de grasa en la region toracoabdominal del cuerpo también se considera uno
de los factores de riesgo de enfermedades cardiovasculares y metabdlicas. Asi, se han
propuesto una serie de medidas e indicadores que podrian identificar si el cuerpo de una
persona tiene problemas de depdsitos de grasa. La medicion exclusiva de la circunferencia
de la cintura y la relacién cintura-cadera son dos técnicas ampliamente empleadas para
evaluar la grasa intraabdominal. El indice de cintura-cadera constituye una medida
antropométrica especifica que se utiliza para estimar indirectamente la cantidad de grasa
presente en el abdomen. La OMS establece valores normales para el indice de
cintura/cadera, que se calculan dividiendo el perimetro de la cintura en cm por el perimetro
de la cadera en cm. Los valores normales son inferiores a 0,8.(24) Asi, en la actualidad la
medicidn de la circunferencia de la cintura se considera un buen predictor clinico del riesgo
cardiovascular asociado a la obesidad abdominal. En la préactica clinica actual, se prefiere
la medicion Unicamente de la cintura porque la medicién de la cadera es mas dificil. Sin

embargo, no existen puntos de corte validados para este indicador.
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Un punto de corte recomendado para la circunferencia de la cintura para las mujeres, segun
las Guias Clinicas para la Obesidad publicadas por el Instituto Nacional de Salud de los EE.
UU. (NIH), debe ser 88 centimetros. Este valor estéa incluido en la definicién de Sindrome
Metabolico descrita en las recomendaciones del Panel de Expertos en Colesterol dentro del
Tercer Panel de Tratamiento de Adultos (ATP Ill). Los puntos de corte posteriores de la
circunferencia de la cintura se identificaron como zonas de alerta y puntos de accion donde
se debe iniciar el tratamiento. TABLA 3 (25)

TABLA 3.

Zona de alerta Nivel de accién

Mujeres >80 cm. > 88 cm.

Aunque la obesidad no se considera un criterio diagnostico para la SOP, se encuentra en
alrededor del 30% de las pacientes en edad reproductiva con SOP, junto con las alteraciones
hormonales propias de la SOP.(26) Las mujeres con sindrome de ovario poliquistico suelen
tener sobrepeso y diferentes indices abdominales o de masa, lo que aumenta la produccién
de insulina. Estas mujeres tienen mas probabilidades de desarrollar sensibilidad reducida a
la insulina (IGT), obesidad, dislipidemia, enfermedades cardiacas, hipertension y
posiblemente enfermedades metabdlicas en la vejez. Actualmente, la infertilidad afecta a
alrededor de 48,5 millones de mujeres de 20 a 44 afios, con la SOP responsable del 6 al 15
% de todos estos casos, mientras que mas del 70 % podria no diagnosticarse.(14) EI SOP esta
estrechamente relacionado con la insulinorresistencia y es mas comun en los pacientes con
sobrepeso u obesidad.(27) De hecho, la obesidad tiene un impacto significativo tanto en la
fisiopatologia como en las manifestaciones clinicas del SOP, mediante una serie de
mecanismos que conducen a un exceso de andrdégenos, un aumento de la disponibilidad de
androgenos libres, alteraciones en la funcion de las células de la granulosa y el desarrollo de

los foliculos.(6)

La vitamina D es una hormona secosteroide liposoluble que actGa como mediador

antiproliferativo e inmunomodulador y regula la homeostasis del calcio, el magnesio y el
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fosfato. La unidad de medida de la vitamina D se representa en unidades internacionales. Una
unidad internacional (Ul) de vitamina D se define como la actividad presente en 0,025
microgramos de colecalciferol.(28) Es una hormona esteroidea que participa en el
metabolismo déseo y su funcidn principal es mantener la homeostasis calcica. Se obtiene a
través de la dieta y principalmente por la exposicién de la piel a los rayos ultravioleta B
(UVB). No es una vitamina real y se la considera una hormona porque puede sintetizarse
enddgenamente, actla como una hormona y su concentracion no depende solo del aporte
nutricional.(29) Se ha sugerido una posible relacién entre la falta de vitamina D y el fenotipo
del sindrome de ovario poliquistico (SOP). En primer lugar, diversos estudios han
demostrado que la deficiencia de vitamina D es mas comdn en mujeres con SOP en
comparacion con aquellas en grupos de control. En segundo lugar, la deficiencia de vitamina
D podria contribuir a la resistencia a la insulina, la obesidad y el sindrome metabdlico, los
cuales son frecuentes en el SOP. Se ha observado que la deficiencia de vitamina D esta
asociada con disfuncion ovulatoria, la administracion de suplementos de vitamina D puede
mejorar las irregularidades menstruales, el desarrollo de foliculos y la probabilidad de

embarazo en pacientes con SOP.(30)

El sindrome de ovario poliquistico (SOP) es la patologia endocrina mas frecuente entre
mujeres en edad fértil, que se presenta como un conjunto de sintomas y trastornos con
protestas de leves a graves en el funcionamiento de los sistemas reproductivos, hormonales

y metabdlicos.

La menstruacion irregular, los ovarios poliquisticos, el hiperandrogenismo, la resistencia a la
insulina y la obesidad son caracteristicas de este sindrome.(31) En pacientes que padecen de
sindrome de ovario poliquistico (SOP), la suplementacion de vitamina D puede ayudar a
mejorar la regularidad menstrual, la calidad del desarrollo de los foliculos y la tasa de
embarazo. Se ha observado que existe una relacion entre el déficit de vitamina D y la

disfuncion ovulatoria.

Las pacientes que padecen de sindrome de ovario poliquistico (SOP) tienen una probabilidad

méas elevada de sufrir intolerancia a la glucosa y diabetes mellitus tipo 2 debido a la
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resistencia a la insulina y la hiperinsulinemia compensatoria, que son caracteristicas del SOP.
Con base en datos de diferentes investigaciones, se puede concluir que entre el 30% y el 40%
de las mujeres con SOP tienen intolerancia a la glucosa (IGT) e incluso hasta el 10% de ellas
desarrollan diabetes mellitus a los 40 afios. Es importante destacar que las disparidades
étnicas pueden modificar el riesgo de desarrollar intolerancia a la glucosa..(30) Existen
algunos estudios observacionales en mujeres diagnosticadas con SOP que han encontrado un
vinculo inverso entre los niveles séricos de vitamina D y la resistencia a la insulina, los
fenotipos de hiperandrogenismo y las hormonas andrégenos. Ademas, en el SOP, algunos
estudios han demostrado que los parametros de foliculogénesis ovarica y ovulacion, asi como
los niveles circulantes de testosterona, pueden mejorarse con una dieta suplementada con
vitamina D. (32) Aunque no existe una causa especifica, dos componentes principales del
sindrome de ovario poliquistico son el hiperandrogenismo y la hiperinsulinemia. Estos dos
cambios metabdlicos estan asociados a practicamente todas las caracteristicas vy
manifestaciones de la enfermedad. Los niveles elevados de insulina en sangre disminuyen la
cantidad de globulina transportadora de hormonas sexuales (SHBG), aumentando asi la
biodisponibilidad de testosterona. También puede actuar como un activador, afectando la
biosintesis de andrdgenos suprarrenales y ovaricos, al participar con otros cofactores
responsables de la liberacion anormal de gonadotropinas. Ademas, la insulina puede tener un
efecto sobre el hipotalamo, la hipofisis o0 ambos 6rganos para regular la produccion de
gonadotropinas. El exceso de andrégenos podria crear obesidad abdominal que puede
provocar resistencia a la insulina e hiperinsulinemia, que luego intensifican el
hiperandrogenismo. Como consecuencia, se desarrolla un ciclo incontrolable en el que la
hiperinsulinemia y el exceso de andrdgenos se retroalimentan entre si.(23) EIl HOMA-IR
(Modelo de evaluacién de la homeostasis para la resistencia a la insulina) que mide el nivel
de resistencia a la insulina, asi como el rendimiento de las células beta producidas en el
pancreas y calcula la glucosa y la insulina en ayunas. Las mujeres con sobrepeso u obesidad
con SOP tenian valores mas altos de insulina sérica y HOMA-IR que las mujeres delgadas
con SOP. (16)
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2.3. DEFINICION DE CONCEPTOS OPERACIONALES
v' Vitamina D: Al ser una vitamina liposoluble, proviene principalmente de la
exposicion de la piel a la luz solar, aunque la dieta y los suplementos también pueden
contribuir a su ingesta. Niveles normales: 30-40 ng/ml e Hipovitaminosis: < 15 ng/ml.
v Obesidad: Enfermedad crénica'y compleja, se caracteriza por laacumulacion anormal
de grasas en el organismo, que puede tener efectos adversos para la salud. Segun los
estandares médicos, una persona se clasifica como obesa si su IMC supera los 30

kg/m2 o si su circunferencia de cintura es igual o superior a 88 cm.

CAPITULO II1: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1. HIPOTESIS: GENERAL
Existe una correlacion entre la vitamina D en pacientes obesas con sindrome de ovario

poliquistico.

3.2. VARIABLES PRINCIPALES DE INVESTIGACION

e Variable dependiente:
Obesidad

e Variable independiente:

Vitamina D
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1. TIPO Y DISENO DE INVESTIGACION

El trabajo actual es una revisidn sistematica basado en una busqueda exhaustiva de estudios
de cohorte, estudios transversales, ensayos clinicos aleatorizados y casos y controles, donde
se cumplio las recomendaciones de acuerdo con la guia PRISMA.

Esta revision sistematica se registrd de forma prospectiva en PROSPERO: ID: 537196

4.2. POBLACION Y MUESTRA

4.2.1 Poblacion

La poblacion de la presente investigacion estd formada por ensayos clinicos aleatorizados,
estudios de cohorte, transversales y estudios de casos y controles que evalUan los diversos
efectos de las ayudas para toma de decisiones compartidas entre pacientes obesas con
sindrome de ovario poliquistico.

4.2.2 Muestra

La muestra que ha sido seleccionada para este estudio estd compuesta por ensayos que
cumplen con los criterios especificos de inclusion y exclusion.

4.2.3 Criterios de inclusion

e Estudios observacionales o experimentales realizados en pacientes cuya poblacion
sean mujeres con SOP y midan las variables de estudio.

e Estudios publicados en los idiomas de inglés o espafiol en el periodo de busqueda.

4.2 .4 Criterios de exclusiéon

e Atrticulos de revisiones sistematicas.
e Reporte de casos, editoriales y cartas al editor.

e Resumenes de congresos.
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4.3. OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

DEFINICION < TIPO DE ESCALA DE VALORES
VARIABLE CONCEPTUAL DEFINICION OPERACIONAL | \/AR|ABLE | MEDICION FINALES
INDEPENDIENTE
Es una vitamina liposoluble,
=l R
VITAMINA i+ del 7- Niveles de la vitamina D en sangre Numeérica De razén 30-40 ng/ml
D deshi partir de . Hipovitaminosis:
eshidrocolesterol, bajo la < 15 ng/ml
influencia de los rayos UVB
de la luz del sol.
DEPENDIENTE
Se mediré la obesidad a partir de 4
indicadores: IMC Normal:
18.5 - 24.9 kg/m?
v" IMC: Se calcula por el peso en Numérica De razon
kilogramos dividido por talla IMC alterado:
en centimetros al cuadrado. >25 kg/m?
OBESIDAD Acumula}cién anormal o
excesiva de grasa.
v Relacién cintura-cadera:
Calculado por cintura en RCC Normal: <0.85
centimetros sobre cadera en Numérica De razon RCC alterado: >0.88

centimetros.
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v" Circunferencia de cintura:
Ubica el area justo por encima
del hueso de la cadera 'y
debajo de la ultima costilla.
Este es generalmente el punto
mas estrecho de la cintura'y
suele estar a la altura del
ombligo, pero puede variar
segun la persona.

Numérica

De razén

CC Nivel de alerta:
80cm

CC Nivel de accion:
88cm
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4.4, TECNICAS E INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS
Se utilizo la técnica de método PRISMA para la recoleccion de datos, ademas la correlacion

de metaanalisis se utiliz6 el programa STATA.

4.5. RECOLECCION DE DATOS

4.5.1 Estrategia de busqueda

La investigacion se realizé utilizando varias bases de datos, incluidas PubMed/Medline,
SCOPUS, Web of Science, LILACS, EMBASE y Google Scholar. Se realizaron blsquedas
en estas bases de datos utilizando términos clave: Sindrome de ovario poliquistico (SOP),
obesidad y vitamina D.

Una vez que se han elegido todos los estudios para la revision sistematica en varias bases de
datos, se realizé una revision exhaustiva de sus referencias bibliogréaficas y de los estudios
que los hacen referencia, con la finalidad de encontrar nuevos estudios que no se encontraban
dentro de la basqueda de inicio.

4.5.2 Seleccion de estudios

Para la seleccion de los estudios se utilizo el software online Rayyan (https://rayyan.qgcri.org).

Los titulos y resimenes de los articulos descubiertos fueron evaluados de forma
independiente por 2 investigadores principales. Esta evaluacion auténoma tiene como
objetivo establecer si los articulos revisados cumplen con los criterios de inclusion.

Para garantizar la objetividad, los investigadores clasificaron los articulos individualmente y
posteriormente compararon sus hallazgos. Si ambos investigadores coincidian en la inclusion
de un articulo, éste era incluido. Lo mismo se aplicaba si acordaban excluir un articulo. En
caso de desacuerdo, se consulté a un tercer revisor para tomar la decision final después de
examinar detenidamente el articulo en cuestion. Después de la revision inicial, todos los
articulos que superaron la etapa anterior se sometieron a una evaluacion integral para
determinar la seleccion final para su inclusion en esta revision sistematica.

Una vez obtenidos los articulos seleccionados para la revision sistematica, se realiz6 un
examen exhaustivo de sus referencias bibliograficas para identificar articulos adicionales que
no estaban incluidos inicialmente. Este minucioso proceso se realizd por duplicado,

siguiendo el método antes mencionado. Como resultado, se adquirié una coleccion de
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estudios para la presente revision sistematica y metaanalisis. Vale la pena sefialar que se
realizé una busqueda bibliografica para identificar articulos que no fueron incluidos.

4.5.3 Recoleccion de datos

Como preparacién para la recopilacion de datos, se creé un formulario de recopilacion de
datos utilizando Microsoft Excel 2019. Posteriormente, los 2 investigadores recopilaron
individualmente informacidn de los articulos seleccionados para esta revision sistematica.
De cada articulo elegido, la informacién extraida incluy6é el nombre del autor, afio de
publicacion, pais, titulo, poblacién de estudio, periodo de estudio (incluidos una descripcion
de la duracion en dias, meses y afios), criterios de inclusion, criterios de exclusion, contexto
del estudio, intervencion, control, resultados, financiacion y posibles conflictos de intereses
declarados por los autores.

4.5.4 Supervision y monitoreo de actividades

Los avances se evaluaron a través de reuniones periddicas con el asesor. Sin embargo, antes
del proceso de planificacion de la estrategia de busqueda, el asesor realiz6 una revision
exhaustiva de las estrategias. La ejecucion de esta estrategia de busqueda involucroé tanto al

tesista como al asesor.

4.6. TECNICA DE PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

4.6.1 Flujograma de recoleccién de datos

Se elabord un diagrama de flujo PRISMA para presentar las referencias aprobadas y
evaluadas, mostrando todas las citas que cumplieron con los criterios. Este diagrama de flujo
no solo proporciond una representacion visual de los articulos incluidos, sino que también
permitio una vision clara de los estudios excluidos, proporcionando una descripcion general
completa del nimero total de estudios revisados y excluidos en el analisis.

4.6.2 Analisis cualitativo

Para comprender mejor los tributos de quienes toman decisiones colectivamente, se realiz6
un analisis exhaustivo de toda la evidencia recopilada. Esta evaluacion abarcé un enfoque
narrativo, con el objetivo de proporcionar una comprension integral. Los aspectos clinicos y
metodoldgicos de los estudios involucrados, como el tamafio de la muestra y los criterios de
inclusion/exclusion, se describieron meticulosamente, junto con una evaluacion de sus

fortalezas y limitaciones.
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4.6.3 Anélisis cuantitativo

Las variables de interés en el estudio se trabajaron de forma numérica. La variable
dependiente fue obesidad y se valord segun el IMC, circunferencia abdominal y relacién
cintura-cadera. La variable independiente fue la vitamina D, que se valord de igual forma
numérica, en valores normales y anormales. Estos datos numéricos se representaron
utilizando odds ratios (OR). En el presente trabajo la heterogeneidad fue calculada a través
del test de Cochran’s en donde el valor de p<0.05 fue considerado significativo, el I >75%
se considera una alta heterogeneidad; 12: 0-40% se considera heterogeneidad sin importancia,
12: 30-60% se considera moderada, 1%: 50-90% se considera sustancial y 1% 75-100% se

considera heterogeneidad considerable.

4.7. ASPECTOS ETICOS

El andlisis realizado en este estudio se basa en estudios primarios publicados previamente en
revistas cientificas. Como resultado, no fue necesario pedir permiso a los autores originales
para analizar y presentar los datos.

Ademas, este trabajo fue evaluado por el Comité de Etica en Investigacion de la Facultad de
Medicina de la Universidad Ricardo Palma. (Codigo de comité: PG 094 2024).

CAPITULO V: RESULTADOS Y DISCUSION

5.1. RESULTADOS

5.1.1 Estudios elegibles

Posterior a la busqueda sistematica en la base de datos mencionadas anteriormente, se
identificaron un total de 993 articulos. Después de eliminar los duplicados (427), se
realizaron evaluaciones de 566 manuscritos utilizando titulos y resumen. Después de eso, se
excluyeron 494 estudios y se encontraron 72 articulos a texto completo. Finalmente, después
de aplicar los criterios de seleccion, se quedo con 12 articulos.(33-44) . Figura 1

5.1.2 Caracteristicas de los estudios

En la tabla 6 se obtiene las caracteristicas principales de los estudios. De los 12 estudios que
fueron incluidos, la obesidad tuvo una incidencia de 38,5 hasta 100%. En todos los estudios
se diagnosticd el sindrome de ovario poliquistico con los criterios de Rotterdam.
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El IMC y la relacion cintura-cadera se utilizaron para definir la obesidad. En la situacion del
IMC, cinco de los estudios utilizaron como punto de corte > 30 kg/m?, a medida que tres
articulos utilizaron como punto de corte > 25 kg/m?.

5.1.3 Evaluacion del riesgo de sesgo

Para evaluar el nivel de los estudios seleccionados, se empled la herramienta de riesgo de
sesgo modificada de Newcastle-Ottawa para estudios transversales y de casos y controles.
De los articulos analizados, se encontrd que dos tenian un alto riesgo de sesgo, mientras que
uno demostrd un bajo riesgo de sesgo. Las puntuaciones finales oscilaron entre 4 y 7 puntos.
Con base en estos puntajes, la calidad del estudio se categorizd6 como buena si lograba de 7
a 9 puntos, aceptable si obtenia de 5 a 6 puntos y mala si obtenia de 0 a 4 puntos.

5.1.4 Metaanalisis para obesidad por IMC con SOP

En el analisis de vitamina D y obesidad medida por IMC, los estudios que demostraron de
forma independiente una relacion estadisticamente significativa fueron con Bhattacharya et
al. (42) (OR=1,05; IC 95% 1,01 — 1,22), con Wang et al. (44) (OR=2.53; IC 95% 1,23 —
5,18). Asi pues, de manera total se evidencid una asociacion estadisticamente significativa
entre ambas variables de interés (OR=1,06; IC 95% 0,95 — 1,16). Figura 2

Con respecto al anélisis de vitamina D y obesidad medida por la relacién cintura-cadera, los
estudios que demostraron una asociacion estadistica significativa fueron con Bhattacharya et
al. (42) (OR=1,23; IC 95% 0.08 — 1,78), con Ghadimi et al. (43) (OR=0,90; IC 95% 0,30 —
2,10) y con Wang et al (44) (OR=2,17; IC 95% 1,17 — 3,92). Asi mismo, de manera global
se encontrd una asociacion estadisticamente significativa entre estas variables (OR=1,26; IC
95% 0,70 — 1,82). Figura 3

En los estudios incluidos el anélisis refleja una baja heterogeneidad, tanto para el primer
grupo (1>=53,4%; P=0,143), como para el segundo grupo (1>=13,1%; P=0,316).
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Figura 1. Diagrama de flujo

993 articulos identificados en la férmula de busqueda

- PubMed: 130 articulos

- Embase: 362 articulos

- Scopus: 246 articulos

- Web of Science: 255 articulos

427 articulos duplicados

566 registros revisados

A\ 4

494 articulos excluidos

\ 4

72 articulos de textos
evaluados para su
elegibilidad.

\4

60 articulos excluidos:

No muestran los resultados
originales.

No coinciden con la poblacion
planteada.

No se centran en la enfermedad
a investigar.

A

12 articulos incluidos en la
revision sistematica.
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Tabla 4. Evaluacion de la calidad de los estudios incluidos mediante la escala Newcastle-Ottawa (NOS) adaptada para estudios

transversales.

Seleccién Comparabilidad Resultado

Representatividad = Tamafio No Determinacion El estudio El estudio = Evaluacion Anélisis

de la muestra (1) de la encuestados de la controla por el controla del estadistico | Puntaje Juicio
Autor y afio muestra (3) exposicion factor mas para resultado adecuado final

2 (factor de importante (5) cualquier @) (8)
riesgo) (4) factor
adicional
(6)
Bhattacharya
etal. 2013 * * - * * * - - 6 Alto
* riesgo

Wang et al.

o ) S ¢  kk ok x  Xx T

1. Representatividad de la muestra: Se otorgd una estrella a los estudios que tuvieron una representacion adecuada de la poblacién objetivo.

2. Tamafio de la muestra: Se les asign6 una estrella a los estudios con un tamafio de muestra justificado y satisfactorio.

3. No encuestados: Se le asigné una estrella si se establecié la comparabilidad entre las caracteristicas de los encuestados y no encuestados y el
indice de respuesta fue satisfactorio.

4. Determinacién de la exposicidn (factor de riesgo): Se le asigné dos estrellas si la variable dependiente ha sido medida con una herramienta de
medicion validada y una estrella si no es un instrumento validado, pero se encuentra disponible o esta descrito.

5. El estudio controla por el factor mas importante: Se ha realizado un ajuste, metodolégico o estadistico, por la variable confusora méas
importante.

6. El estudio controla para cualquier factor adicional: Se ha realizado un ajuste, metodoldgico o estadistico, por otras variables confusoras.

7. Evaluacion del resultado: Se le asign6 dos estrellas si el estudio menciona que fue una evaluacion ciega independiente o tiene vinculados sus
registros y una estrella si fue un autoinforme.

8. Analisis estadistico adecuado: Se asigno una estrella si el estudio menciona si los sujetos de los distintos grupos de resultados son comparables,
segun el disefio o el anélisis del estudio y los factores de confusion estan controlados.
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Tabla 5. Evaluacién de la calidad de los estudios incluidos mediante la escala Newcastle-Ottawa (NOS) adaptada para estudios

casos y control.

Seleccion Comparabilidad Exposicion
¢Es Control de | Control Mismo
adecuada | Representatividad | Seleccion | Definicion | estudio del estudio | Determinacion método de Tasa de no
Autor y la de los casos (2) de los de los por el para de la determinacion | respuesta* | Puntaje | Juicio
afio definicién controles | controles | factor mas | cualquier | exposicion (7) de casos y 9) final
de casos? 3) 4 importante | factor (es) controles (8)
Q) (5) adicional
(es)
importante
(s) (6)
Ghadimi
et al. Alto
2014 - * * * * - - - - 4 riesgo

1. ;Es adecuada la definicion de casos?: Se le otorg6 una estrella a los estudios que tuvieron algln tipo de validacion independiente.
2. Representatividad de los casos: Se les asign6 una estrella a los estudios con una serie de casos y representativas.
3. Seleccién de los controles: Se le asignd una estrella si su serie de controles fueron comunitarios.
4. Definicidn de los controles: Se le asigné una estrella sin antecedentes de enfermedad.
5. Control de estudio por el factor mas importante: Se le otorga una estrella si se ha realizado un ajuste, metodoldgico o estadistico, por el

factor mas importante.

6. Control del estudio para cualquier factor adicional: Se le otorga una estrella si se ha realizado un ajuste, metodolégico o estadistico, por otros

factores adicionales.
7. Determinacidn de la exposicidn: Se le otorg6 una estrella si el estudio menciona que fue una tuvieron un registro seguro y/o una entrevista
estructurada donde el participante desconoce su estado de caso/control.

8. Mismo método de determinacion de casos y controles: Se otorgd una estrella si el estudio menciona el mismo método.

9. Tasa de no respuesta*: En los estudios considerados para esta revision sistematica no se utilizaron encuestas.
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Tabla 6. Caracteristicas y resultados de los estudios incluidos en el presente trabajo de investigacion

Autores | A Pais Disefio Tiempo | Tamaf Edad Poblacién | Definicié Media Prevalen | Formulari | Medida | Medida
i del de odela Media o del n de 0 cia/lncid ode de de
0 estudio seguimien | muestr | Mediana estudio sindrome | Mediana | enciade | evaluaci6on | asociaci6 | asociacio
to a (criterios | de ovario de obesidad de la n (IMC) | n (ICC)
de poliquisti | Vitamina obesidad
seleccion) co D
Bhattach | 2 India Transversal No 93 2349 + Mujeres | Segun los No No Seevalud | OR=1,05 | OR=1,23
aryaetal | 0 especifica | mujeres | 4.98 afios | indiascon | criterios especifica | especifica | mediante el 2 1(IC
1 con (deficienci | sindrome de indice de (iIc 95%=0,0
3 SOP. ade de ovario | Rotterdam masa 95%=1,0 81—
Vitamina | poliquistic 2003 corporal 09— 1,783)
D); 23.64 0, (IMC). 1,216)
+3.39 diagnostic
afios (sin adas
deficiencia | segun los
de criterios
Vitamina de
D). Rotterdam
2003.
Ghadimi | 2 Irén casos y No 192 17615 Mujeres Se 9.7+48 No Se evalud - OR=0,9
et al 0 controles especifica | chicas afios conysin | diagnostic | ng/mlen | especifica | mediante el (Ic
1 iranies, | (saludables SOP, 0 segun casos de indice de 95%=0,3
4 de las );18.1+ basado en los SOP; 12.3 masa -2,1)
cuales 1.1 afios los criterios +11.9 corporal
104 (con SOP). | criterios de ng/ml en (IMC).
tenian de Rotterdam | controles
SOP 88 Rotterdam
eran
control
es sin
SOP.
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Wanget | 2 China Transversal No 169 28.4+8.3 Mujeres Criterios 11.6+7.2 No Se midié OR=2,53 | OR=2,17
al 0 especifica | mujeres afios diagnostic | modificad | ng/mL en | especifica | mediante el | (IC (iIc
2 diagnos (SOP), adas con os de mujeres indicede | 95%=1,2 | 95%=1,1
0 ticadas | 27.2+7.9 SOPy Rotterdam | con SOP masa 3-5,18) 7-3,92)
con afios mujeres vs. 189 + corporal
SOPy (grupo control 8.4 ng/mL (IMQ),
114 control). sin SOP. en IMC >28.0
mujeres controles. kg/m?
control definido
sin como
SOP. obesidad.
Kumar et | 2 India Transversal No 100 28.6 £6.3 | Incluimos | Utilizamo | 19,1+9,2 No El peso se
al 0 especifica | pacient afios. 100 s los ng/mL en | especifica | registr6 en
1 es con pacientes criterios pacientes una béascula
7 SOP. de forma de con digital
seriada Rotterdam | deficiencia utilizando
con para el de OMRON
diagndstic | diagndstic | vitamina HNy el
o de 0 de SOP. D. indice de
sindrome masa - -
de ovario corporal
poliquistic (IMC) se
0 (edad calculd
entre 18y como el
40 afios, peso en
duracion kilogramos
de al dividido la
menos 6 altura en
meses, metros al
premenop cuadrado.
ausicas y Obesidad:
funcién IMC >30
tiroidea kg/m2
normal)

30




en nuestro

estudio.

Kudugun | 2 India | Retrospectiv 6 meses 75 23,87 £ Mujeres Los No se 7% Se evalué

tietal 0 0 mujeres | 3,74 afios. | con PCOS | criterios especifica el indice de
2 con que de masa

1 sindro presentaro | Rotterdam corporal
me de n se (IMC)y la
ovario oligomen | utilizaron circunferen

poliqui orrea/ame para ciade la

stico. norreay | diagnostic cintura

distintos ar el (COC).
niveles de | sindrome Obesidad:
hipovitam | de ovario IMC >25
inosis D. | poliquistic kg/m2
0. Se
analizaron
las
historias
clinicas de
estas
mujeres.
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Muhssen | 2 Iraq Casos y 6 meses 80 Grupo de Mujeres El No 50% de la | Se utilizo el
et al 0 control/pros mujeres | no obesas: con sindrome | especificad | muestra indice de
1 pectivo con 24.72 £ PCOS, de ovario a. eran masa
9 sindro | 4.78 afios, | conysin | poliquistic obesas corporal
me de Grupo de | obesidad, 0se (40de80 | (IMC)yla
ovario obesas: sin diagnostic mujeres). | circunferen
poliqui 26.1+5 | enfermeda | & segln ciade
stico, afios. des los cintura
dividid médicas 0 | criterios (CQ).
asen endocrina de Obesidad:
dos S Rotterdam IMC>30
grupos adicionale kg/m2
de 40 s,y sin
cada historial
uno. reciente
de
suplement
acion con
vitamina
D.
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Gatevaet | 2 | Bulgari Casos y No 80 Grupo no Mujeres Mujeres En 50% de Se evalué
al 0 a control especifica | pacient | obesas con | premenop | con SOP, mujeres las el indice de
1 es, PCOS: dusicas de | diagnostic | obesascon | mujeres masa
9 dividid | 25.1+4.9 18a 45 adas por SOP, los enel corporal
asen afios, afos la niveles estudio (IMC),
tres Grupo diagnostic | European eran mas eran circunferen
grupos: | obesascon | adas con Society bajos en obesas. ciade
No PCOS: PCOS for comparaci cintura, y la
obesas | 25.1+4.8 | segun los Human on con las relacion
con afios. criterios | Reproduct | no obesas cintura-
PCOS de la ion and con SOP. cadera.
(40), European | Embryolo Obesidad:
obesas Society ay — >30kg/m2
con for American
PCOS Human | Society of
(20),y Reproduct | Reproduct
grupo ion and ive
de Embryolo | Medicine
control ay — — Criterio
obeso American Y/O
(20). Society of | Obesidad
Reproduct | (indice de
ive masa
Medicine. | corporal -
IMC 30
kgm?2).

Bibietal | 2 | Pakistd | Transversal/ 1 afio 122 <25 afios En este Edad, el No El 38.5% | Se utilizo el
0 n observaciona pacient | (24.6%), | estudiose | indice de | proporcion de las indice de
1 | escon | 25-30afios | inscribier masa ado en pacientes masa
9 sindro | (39.34%), on un corporal, | detalle;se | tenian un corporal
- me de | 31-35 afios total de la menciona | IMC>30 | (IMC)y la
2 ovario (20.5%)), 122 duracion que la kg/m2. circunferen
0 poliqui | >35 afios pacientes de las deficiencia ciade
2 stico. (15.8%). con enfermeda de cintura
0 sindrome desyla | vitamina D (CQ).

de ovario | circunfere se Obesidad:
poliquistic | nciadela | encontrd IMC>30
0 con cintura. enel kg/m2
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edades 68.03% de
comprend las
idas entre pacientes.
20y 50
anos.
Hahnet | 2 No 120 28 afios Mujeres | Basadaen No 58.3% de | El indice de
al 0 especifica | pacient | (mediana). con los proporcion las masa
0 es no sindrome | criterios adaen mujeres corporal
6 tratadas de ovario | derivados | detalle; se enel (IMC) se
con poliquistic de la menciona estudio calculo
sindro 0, sin conferenci | correlacién eran como
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%

Autor Afo Effect (95% CI) Weight

Bhattacharya et al 2013 1.05(1.01, 1.22) 99.73
Wang et al 2020 * 2.563(1.23, 5.18) 0.27
Overall, IV ( * =53.4%, p=0.143) 1.06 (0.95, 1.16) 100.00

Figura 2. Diagrama de forest plot de efectos aleatorios entre el nivel de vitamina D y obesidad medida segun indice
de masa corporal.
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Autor Ano
Bhattacharya et al 2013
Ghadimi et al 2014
Wang et al 2020

Overall, IV (I" = 13.1%, p = 0.316)

Effect (95% CI)

1.23 (0.08, 1.78)
0.90 (0.30, 2.10)
2.17 (1.17, 3.92)

1.26 (0.70, 1.82)

Weight

4392
39.26
16.82

100.00

1

A

Figura 3. Diagrama de forest plot de efectos aleatorios entre el nivel de vitamina D y obesidad medida segun

relacion cintura-cadera.
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5.2. DISCUSION DE RESULTADOS

El proposito del estudio de la presente revision sistematica fue para determinar si existe una
correlacion entre el nivel de vitamina D y obesidad en pacientes con SOP. Se establecié una
asociacion estadisticamente significativa.

Entre las investigaciones que se han realizado para la poblacién en general, son pocos los
estudios dirigidos a pacientes con sindrome de ovario poliquistico. Esta situacion, sin
embargo, confirma la necesidad de llevar a cabo mas investigaciones en este grupo.

De igual manera, hubo una relacién significativa, independientemente de la medida utilizada
para medir la obesidad. La deficiencia de vitamina D no diferencié entre cada parametro
antropométrico, aungue las investigaciones indican que marcadores como la circunferencia
de cintura es un buen predictor clinico del riesgo cardiovascular asociado con la obesidad
abdominal en la actualidad.(25) Esto implica que el nivel de la vitamina D puede depender
del peso y de la composicion del cuerpo, especialmente el tejido adiposo.

Los estudios revisados ofrecen informacion crucial sobre la relacion entre el nivel de
vitamina D y obesidad en pacientes con sindrome de ovario poliquistico (SOP), destacando
diversos aspectos estadisticos y hallazgos significativos; Wang et al. (44) determinaron una
asociacion significativa en los niveles en sangre de 25(OH)D entre mujeres con SOP, con
una prevalencia mayor de deficiencia e insuficiencia de vitamina D, asi como una posible
influencia de la vitamina D en la distribucion de la grasa corporal; Reza Ghadimi et al. (43)
encontraron una media significativamente menor de 25(OH)D en casos de SOP en
comparacion con el grupo de control. A pesar de que la deficiencia de vitamina D era
frecuente en mujeres con SOP, no se encontraron asociaciones significativas con las
complicaciones metabolicas. Esto sugiere que la deficiencia de vitamina D puede ser
independiente de otros factores asociados con el SOP; Bhattacharya et al. (42) Encontraron
una asociacion notable entre la deficiencia de vitamina D y un indice de masa corporal (IMC)
mas elevado en mujeres con SOP; estos hallazgos apoyan la idea de que la acumulacién de
grasa abdominal puede influir en la reduccion de los niveles de vitamina D en mujeres con
SOP, lo que indica una posible interaccion entre la deficiencia de vitamina D y la obesidad
abdominal. Zhang et al (45) demostraron que el SOP determinado genéticamente se asociaba
negativamente con el nivel de 250HD. Lejman-Larysz et al. (46) encontraron que en su

mayoria las pacientes con sindrome de ovario poliquistico tenian niveles séricos de vitamina
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D deficientes o subdptimos; los estudios adicionales aportan evidencia sobre la asociacion
entre la deficiencia de vitamina D y el SOP, reforzando descubrimientos previos y destacando
la importancia de tratar la deficiencia de vitamina D en este grupo. Estos estudios enfatizan
la importancia de evaluar y abordar la deficiencia de vitamina D en mujeres con SOP, tanto
para una mejor comprension de la fisiopatologia de la enfermedad como para mejorar la
gestion clinica y reducir el riesgo de complicaciones asociadas.

Los estudios analizados ofrecen datos importantes sobre la relacion entre la deficiencia de
vitamina D vy el indice de masa corporal (IMC) en mujeres que padecen del sindrome de
ovario poliquistico (SOP). Wang et al. (44) sugieren una correlacion inversa entre los niveles
de vitamina D y el indice de masa corporal (IMC). La relacién inversa entre los niveles de
25(0OH)D sugiere que la deficiencia de vitamina D puede influir en la distribucion de la grasa
corporal en mujeres con SOP; Ghadimi et al. (43) establecen que aunque la falta de vitamina
D era frecuente en mujeres con SOP, no se observo una correlacion significativa con las
complicaciones derivadas de la obesidad. Esto sugiere que la deficiencia de vitamina D puede
ser independiente de otros factores asociados con el SOP. Bhattacharya et al. (42) Los
resultados obtenidos respaldan la idea de que la acumulacion de grasa en el abdomen podria
estar vinculada a niveles mas bajos de vitamina D en mujeres con SOP, indicando una
potencial interaccion entre la deficiencia de vitamina D y la obesidad en este grupo
especifico; por su parte Lejman-Larysz et al. (46) Detectaron una alta prevalencia de falta de
vitamina D en mujeres con SOP, junto con un indice de masa corporal (IMC) mas alto en
comparacion con el grupo control. Zhang et al. (45) observaron una asociacion entre el SOP
y niveles mas bajos de 250HD, asi como un incremento en el riesgo de SOP con un IMC
genéticamente pronosticado mas elevado. Finalmente, Nur-Eldeen Aziz et al. (47)
demostraron una reduccion notable en el indice de masa corporal (IMC) tras el tratamiento
con vitamina D en mujeres con SOP, lo que sugiere un posible beneficio del tratamiento de
la deficiencia de vitamina D en este grupo. En conjunto, estos estudios destacan la
importancia de evaluar y tratar la deficiencia de vitamina D en mujeres con SOP,
especialmente aquellas con un IMC maés elevado, con el fin de mejorar su salud metabolica
y reducir el riesgo de complicaciones relacionadas con esta condicion.

Los estudios analizados proporcionan informacion valiosa sobre la relacion entre la

deficiencia de vitamina D con la relacion cintura cadera en mujeres con sindrome de ovario
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poliquistico (SOP); Wang et al. (44) hallaron una correlacion negativa significativa entre los
niveles de 25(OH)D vy la relacién cintura-cadera (RCC), indicando que la deficiencia de
vitamina D podria relacionarse con una distribucion de grasa méas centralizada en mujeres
con SOP; Bhattacharya et al. (42) observaron una mayor prevalencia de deficiencia de
vitamina D en mujeres con SOP y una circunferencia abdominal mayor, lo que insinta que
la acumulacién de grasa en el area abdominal puede influir en los niveles reducidos de
vitamina D. Los estudios de Wang et al. (44) y Bhattacharya et al. (42) encuentran
asociaciones significativas entre la deficiencia de vitamina D y la relacién cintura-cadera en
mujeres con SOP. Ambos estudios plantean que la falta de vitamina D pueda ser un factor
que contribuya a una distribucion de grasa mas centralizada y una mayor acumulacién de
grasa abdominal en mujeres con SOP, lo que puede tener implicaciones importantes para su
salud metabolica y el riesgo de complicaciones asociadas con esta condicion. La
investigacion de Lejman-Larysz et al. (46) complementa estos hallazgos al demostrar una
correlacion entre la relacién cintura-cadera y el sindrome de ovario poliquistico, lo que

refuerza la relevancia de investigar y abordar la distribucién de grasa en esta poblacion.

CAPITULO VI: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
6.1. CONCLUSIONES

e Al analizar los resultados de los estudios se concluye que la deficiencia de vitamina
D esté asociada con el SOP y la obesidad en las mujeres.

e Asi mismo, los estudios sugieren que la deficiencia de vitamina D esta asociada con
el SOP y que esta asociacion puede ser mas pronunciada en mujeres con un IMC
elevado.

e Finalmente, estos estudios indican que la deficiencia de vitamina D esta asociada con
el SOP, especialmente en mujeres con obesidad, esta deficiencia puede estar
relacionada con una distribucién de grasa centralizada indicada por una mayor

relacion cintura-cadera.
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6.2. RECOMENDACIONES

Se recomienda la realizacion de mas estudios primarios de la poblacién con
diagnostico de SOP en Perl, ya que pueden ayudar a la toma de decisiones en el
ambito de la salud de nuestro pais.

Hacer campafias donde se realicen la medicién de peso y talla para calcular el IMC,
y asi poder brindar un diagndstico correspondiente.

Realizar tamizaje de vitamina D en pacientes con diagnostico de SOP o poblaciones
femeninas de riesgo.

Se recomienda reforzar y difundir sobre esta patologia mensajes claros y veraces a

esta poblacion especifica y asi también, sobre la importancia de la vitamina D.
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ANEXOS
ANEXO 1: ACTA DE APROBACION DEL PROYECTO DE TESIS

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA
FACULTAD DEMEDICINA HUMANA
Manuel Huaman Guerrero
Oficina de Grados » Titules

ACTA DE APROBACION DE PROYECTO DE TESIS

los miembros gue floman la peesente acta en relacidan al Provecto de Tes
S“CORRELACION ENTRE EL NIVEL DE VITAMINA D Y OBESIDAD EN
PACIENTES CON SINDROME DE OVARIO Pﬂl,lQlliSTl(1): UNA REVISION
SISTEMATICA Y METAANALISIS™, que presests B Srea. ALLISON ANDREA
PALACIOS ROMAN, paras oplar o Titulo Professomal de Médico Cirujano, declpmn
que ¢l referido proyecto cumple con los requesitos coemespondsentes, 1amto €n orma como
cn fondo; imdScando que se proceda con la gjecacion del masmo,

En fe de lo cusl firman los siguientes docentes:

-—
>

o
-

MG, DANTE MANUEL QUINONES LAVERIANO
ASESOR DE LA TESIS

DR.JHONY DE LA CRUZ VARGAS
DIRECTOR DE TESIS

Lima, 16 de abril del 2024
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ANEXO 2: CARTA DE COMPROMISO DEL ASESOR DE TESIS

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA
FACULTAD DE MEDICINA HUMANA
Muarsel Heamar Guerrers
Tostiteto de Ievestigaciones de Clenciss Biomddicas
Unidad de Grados v Titules
Fecmamus seres pars uns cultars de pos

Carta de Compromiso del Asesor de Tesis

Por la presente acepto el compromiso para desempeafame como asesor de
Tesis de! estudiante de Medicina Humana, Allison Andrea Palacios Roman de
acverdo a los siguentes princpos:

1.

Segulr los linsamiamos y objetives establecidos en of Reglamento de
Gradas y Titulos de la Facultad de Medicina Humana, scbre el proyecto
de tosis.

Respetar ks lineamentos y politicas establecdos por la Facultad de
Medicinag Humana y e INICIB, asi como &l Jurado de Tesis, designado
por allos.

Propiciar el respeto entre el estudiante, Director de Tesis Asesores y
Jurado de Tesis.

Consklerar ses meses como bhempo mdxmo para conclir en su
totalidad 18 tesis, motwande al estudiante a finalizar y sustentar
cporiunamenite

Cumplr los principios élicos gque corresponden 8 un proyecto de
nvestigacon cientifica y con & tess.

Gular, suparvsar y ayudar en e desarrolio del proyecto de tesis,
beindando asesoramiento y mentoria para superar los POSIBLES
puUntos criticos o No Carns.

Revisar el rabajo escrilo final del estudiante y ver gue cumplan con la
metodologia establecida y la calidad de la tesie y &l articulo dervado de
Ia tasis.

Asesorar al estudiante para la presantackin de la defensa de la tess
(sustentacidn) ante el Jurado Examinador.

Atender de manera cordial y respetucsa a los alumnos.

MG. DANTE MANUEL QUIRONES LAVERIANO

Lima, 20 de marzo gel 2024
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ANEXO 3: CARTA DE APROBACION DEL PROYECTO DE TESIS, FIRMADO
POR LA SECRETARIA ACADEMICA

_ UNIVERSIDAD RICARDO PALMA

TPRTITLON0 AL ERACE L300 THN CIMV A S TIET X

=9 £ Facultad de Medicina Humana
Nam Manuel Huaman Guerrero
o stihuto de Investigackin en Ciencias Blomédicas

Oficso electrdnico N0062.2024.INICIB.D

Lima, 16 de abril de 2024

Schorita
ALLISON ANDREA PALACIOS ROMAN
Bresente, -

ASUNTO: Anrebaciin del cambio de Titulo - P ic Tesi

De mi consideracion:

Me dirijo a usted para hacer de su conocimiento que el Titubo del Proyecto de Tesis
“CORRELACION ENTRE EL NIVEL DE VITAMINA D Y OBESIDAD EN
PACIENTES CON SINDROME DE OVARIO POLIQUISTICO: UNA REVISION
SISTEMATICA Y METAANALISIS.", presentado ante ¢l Instituto de Investigacion en
Ciencias Bromédicas para optar ¢l Titulo Profesional de Médico Cirujano ha sido revisado
y aprobado.

Por o tanto, queda usted expedita con ka finalidad de que prosiga con la gjecucion del
mismo, teniendo en cuenta el Reglamento de Grados y Titulos.

Sin otro particular,
Alentamente.

Prof. Dr. Jhoay A. De La Cruz Vargas PhD, MSc, MD.
Director del Instituto de Investigacién en Ciencias Biomédicas.
Director del Carse Taller de Titulacion por Tesis.
Universidad Ricardo Palma. Lima, Pera.

"Formamos seres humaonos pare usa cwltura de por”

- Rt Ll - - -
At i LEE, e 31 .-
—_—
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ANEXO 4: CONSTANCIA DE APROBACION DE COMITE DE ETICA

COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION
FACULTAD DE MEDICINA “MANUEL HUAMAN GUERRERD™
UNNERSIDAD RICARDO PALMA

CONSTANCIA

La presidenta del Comité de Etica en Investigacidn de la Facultad de Medicina
de la Universidad Ricardo Palma deja constancia de que el proyecto de
investigacion:

Titulo: CORRELACION ENTRE EL NIVEL DE VITAMIMA D ¥ OBESIDAD EM
PACIENTES COMN SINDROME DE OVARIO POUIQUISTICO: UMA REVISION
SISTEMATICA ¥ METAAMALISIS TESIS

Investigadora: ALLISON ANDREA PALACIOS ROMAN

Codigo del Comité: PG 094 2024

Ha sido revisado y evaluado por los miembros del Comité que presido,
concluyendo que le corresponde la categoria de revisidn expedita por el
periodo de un ano.

Exhortamos a la publicacién del trabajo de inwestigaction, con el fin de
contribuir con el desarrollo cientifico del pais.

Lima, 17 de abril de 2024

Dra. Conswslo del Rocio Luna Mufoz
Presidenta del Comité de Etica en Investigacion
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ANEXO 5: ACTA DE APROBACION DEL BORRADOR DE TESIS

NIVERSIDAD RICARDO PALMA
FACULTAD DE MEDICINA HUMNA
Instituto de lavestigaciin en Clenclas Riomédicas
Unidad de Grades v Titules
FORMANIS SERES SIUVASOS FARS LS CLL TR 08 PAS

ACTA DE APROBACION DEL BORRADOR DE TESIS

Los abajo firmaates, director, avesor v miembroy del Jurado de & Tesls toulada
CORRELACION ENTRE EL NIVEL DE VITAMINA D Y OBESIDAD EN
PACIENTES CON SINDROME DE OVARIO POLIQUISTICO: UNA REVISION
SISTEMATICA Y METAANALISES", que presents la Sefocita ALLISON ANDREA
PALACIOS ROMAN pura opear el Titulo Prodesionsd de Médco Cirnjamo. dejan
constancia de haber revisado el bormador de wesis cormespondiente, declamndo que este
¢ halls coaforme. reunienda los reyuisitus en lo que respecta a la forma y al fendo

Por lo tanty, coasidersmos gue of barmador do tesis se halla expedito pan Ls (mgpreside, &
acuerdo a ko seftalodo en el Reglamenco de Grados § Titubos, v ha side nevisado com of software
Tumitin. quedands ateatis u ls citaciin que fjs déa, bors ¥ lugar, para la sustentacion
correspondicnte.

En fe de bo cunl firman bes micobros del Jurnde de Tesis:

D Mhany Alberto De La Crus Vargm
DIRECTOR B TESSS
-”-

- -

“ M Dante Maswel Quiions Layeriaon
ASESON DE TESIS

Lima. 1% de abnl del 2024
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ANEXO 6: CERTIFICADO DE ASISTENCIA AL CURSO TALLER

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA

FACULTAD DE MEDIONA HUMANA
MANUEL HUAMAN GUERRERO

IX CURSO TALLER DE TITULAC ION POR TESIS -
MODALIDAD HIBRIDA

CERTIFICADO

Poe el preseate se dep constanaa que la Seta
ALLISON ANDREA PALACIOS ROMAN

Ha cumplido com los requusitos del Curso Taller de Tislacion por Teas - Modabdad
Hibrida, durante Jos meses de octwbee, noviembree, dicaembee 2022 - enero y febrero 2023
con la finabdad de desarollar ¢l proyecio de tesis, asi como 2 culmimacion del mismo,
stendo ¢l titulo de la vesas:

“CORRELACION ENTRE EL NIVEL DE VITAMINA D Y OBESIDAD
EN PACIENTES CON SINDROME DE OVARIO POLIQUISTICO:
UNA REVISION SISTEMATICA Y METAANALISIS"

Por o tasto, s¢ extiende el presente certificado com valor camiceler y valido por 06
conlerencias académcas para |a sustentacion de tesis respectiva, segim Acvesdo de Consepo
Universstano NY287-2023, que apeocba el IX Cearso Taller de Tiwlacion por Tesis -

Modahdad Hibnda.
Lima, 168 de abril de 2024
(31 ‘l’ “d (‘_@'6{;(‘/19//.'(4 -
iy *WI s Urue Varge va Mo B2 Ol Mlasten b nmranee v da e R hare
Rz’ v Talles - g Decana
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ANEXO 7: MATRIZ DE CONSISTENCIA
PROBLEMA OBJETIVO HIPOTESIS VARIABLES

TECNICASE
INSTRUMENTOS

PLAN DE
ANALISIS DE

POBLACION
Y MUESTRA

DISENO
METODOLOGICO

DATOS

La correlacion

entre el nivel
de vitamina D

y obesidad Determinar Existe una

juega un rol la correlacion

importante en  correlacion entre la -> Obesidad

las pacientes  entre el nivel vijtaminaDen — Vitamina
con sindrome  de vitamina pacientes D

de ovario Dy obesidad  gbesas con

poliquistico.  pacientes con  sindrome de

No esta del sindrome de ovario
todo claro, aun ovario poliquistico.

hay poliquistico.

controversias.

Por lo tanto,

fue necesario

realizar
estudios que
permitan

observar dicha

correlacion.

La poblacion y
muestra del
estudio esta
definido como
los estudios
que evallen -
directamente la
correlacion
entre el nivel
de vitamina D
y obesidad
pacientes con -
sindrome de
ovario
poliquistico.

Revision sistematica
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Revision
sistematica
en bases de
datos
electrénicas.
Seleccidn de
estudios y
extraccion
de datos por
duplicado.
Evaluacion
de riesgo de
sesgo.

Meta-analisis si
los estudios
utilizados estiman
un mismo efecto
y responde a la
misma pregunta.
Evaluaremos la
heterogeneidad
utilizando un
estadistico 12. De
Ser necesario se
realizaran analisis
por subgrupos o
de sensibilidad.



ANEXO 8: OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

DEFINICION < TIPODE | ESCALA DE VALORES
Vallladss CONCEPTUAL e VARIABLE | MEDICION FINALES
INDEPENDIENTE
Es una vitamina liposoluble,
hu??ufrzgg l;/C(()etrecr)]sIZnF::Te:slldees a . N Niveles Normales:
VITAMINA . Niveles de la vitamina D en sangre - ) 30-40 ng/ml
partir del 7- Numérica De razén SR
D deshi . Hipovitaminosis:
eshidrocolesterol, bajo la < 15 ng/ml
influencia de los rayos UVB
de la luz del sol.
DEPENDIENTE
Se medira la obesidad a partir de 4
indicadores: IMC Normal:
18.5 - 24.9 kg/m?
v" IMC: Se calcula por el peso en Numérica De razon
kilogramos dividido por talla IMC alterado:
en centimetros al cuadrado. >25 kg/m?
OBESIDAD Acumula}ci(’)n anormal o
excesiva de grasa.
v Relacién cintura-cadera:
Calculado por cintura en RCC Normal: <0.85
centimetros sobre cadera en Numeérica De razdn RCC alterado: >0.88

centimetros.
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v' Circunferencia de cintura:
Ubica el area justo por encima
del hueso de la cadera 'y
debajo de la tltima costilla.
Este es generalmente el punto
mas estrecho de la cintura y
suele estar a la altura del
ombligo, pero puede variar
segun la persona.

Numérica

De razén

CC Nivel de alerta:
80cm

CC Nivel de accion:
88cm
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ANEXO 9: INSTRUMENTOS UTILIZADOS

Database
PubMed:

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed

Search strategy

("Vitamin D"[Mesh] OR "Ergocalciferols"[Mesh]
OR "Vitamin D Deficiency"[Mesh] OR
"Cholecalciferol”[Mesh] OR "Calcifediol"[Mesh]
OR "Ergocalciferol"[TIAB] OR “Vitamin
D”[OT] OR "Ergocalciferols"[OT] OR "Vitamin
D Deficiency”[OT] OR "Cholecalciferol"[OT]
OR "Calcifediol"[OT] OR "Vitamin D
Supplementation“[TIAB] OR "25-hydroxy-
vitamin D"[TIAB] OR "hypovitaminosis
D"[TIAB]) AND ("obesity"[Mesh] OR
"obesity"[OT] OR "adiposity”[TIAB] OR
"overweight"[TIAB] OR "body mass
index"[TIAB] OR obesity[TIAB] OR
"obese"[TIAB]) AND (“Polycystic Ovary
Syndrome”[MesH] OR “Polycystic
Ovary”[TIAB] OR “Stein-Leventhal’[TIAB] OR
“Stein Leventhal”[TIAB] OR “stein cohen
leventhal’[TIAB] OR “Sclerocystic
Ovarian”[TIAB] OR “Sclerocystic Ovary”[TIAB]
OR “Sclerocystic Ovaries”[TIAB] OR
“Polycystic ovary”’[TIAB] OR “Polycystic
Ovarian”[TIAB] OR “cystic ovary”’[TIAB] OR
“micropolycystic ovary”’[ TIAB] OR “multiple
follicle cyst”’[TIAB] OR “ovary
polycystic”’[TIAB] OR “Polycystic Ovary” [OT]
OR “Stein-Leventhal”[OT] OR “Stein
Leventhal’[OT] OR “stein cohen leventhal’[OT]
OR “Sclerocystic Ovarian”[OT] OR “Sclerocystic
Ovary”[OT] OR “Sclerocystic Ovaries”’[OT] OR
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Web of science-

http://apps-webofknowledge.ez

Scopus: http://www.scopus.com/

“Polycystic ovary”’[OT] OR “Polycystic
Ovarian”[OT] OR “cystic ovary”’[OT] OR
“micropolycystic ovary”’[OT] OR “multiple
follicle cyst”[OT] OR “ovary polycystic”’[OT])
((TS=(("Vitamin D" OR "Ergocalciferols" OR
"Vitamin D Deficiency” OR "Cholecalciferol”
OR "Calcifediol" OR "Ergocalciferol” OR
“Vitamin D”) )) AND TS=(("obesity" OR
"adiposity" OR "overweight" OR "body mass
index" OR obesity OR "obese™))) AND
TS=((“Polycystic Ovary Syndrome” OR
“Polycystic Ovary” OR “Stein-Leventhal” OR
“Stein Leventhal” OR “stein cohen leventhal” OR
“Sclerocystic Ovarian” OR “Sclerocystic Ovary”
OR “Sclerocystic Ovaries” OR “Polycystic
ovary” OR “Polycystic Ovarian” OR “cystic
ovary” OR “micropolycystic ovary” OR
“multiple follicle cyst” OR “ovary polycystic”
OR “Polycystic Ovary” OR “Stein-Leventhal”
OR “Stein Leventhal” OR “stein cohen leventhal”
OR “Sclerocystic Ovarian” OR “Sclerocystic
Ovary” OR “Sclerocystic Ovaries” OR
“Polycystic ovary” OR “Polycystic Ovarian” OR
“cystic ovary” OR “micropolycystic ovary” OR
“multiple follicle cyst” OR “ovary polycystic”))

(INDEXTERMS("Vitamin D") OR
INDEXTERMS(Ergocalciferols) OR
INDEXTERMS("Vitamin D Deficiency") OR
INDEXTERMS(Cholecalciferol) OR
INDEXTERMS(Calcifediol) OR TITLE-
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ABS(Ergocalciferol) OR AUTHKEY ("Vitamin
D") OR AUTHKEY (Ergocalciferols) OR
AUTHKEY ("Vitamin D Deficiency") OR
AUTHKEY (Cholecalciferol) OR

AUTHKEY (Calcifediol) OR TITLE-
ABS("Vitamin D Supplementation”) OR TITLE-
ABS("25-hydroxy-vitamin D") OR TITLE-
ABS("hypovitaminosis D)) AND
(INDEXTERMS(obesity) OR

AUTHKEY (obesity) OR TITLE-ABS(adiposity)
OR TITLE-ABS(overweight) OR TITLE-
ABS("body mass index") OR TITLE-
ABS(obesity) OR TITLE-ABS(obese)) AND
(INDEXTERMS("Polycystic Ovary Syndrome™)
OR TITLE-ABS("Polycystic Ovary") OR TITLE-
ABS(Stein-Leventhal) OR TITLE-ABS(*'Stein
Leventhal™) OR TITLE-ABS("stein cohen
leventhal™) OR TITLE-ABS("Sclerocystic
Ovarian™) OR TITLE-ABS("Sclerocystic Ovary")
OR TITLE-ABS("Sclerocystic Ovaries") OR
TITLE-ABS("Polycystic ovary™) OR TITLE-
ABS("Polycystic Ovarian™) OR TITLE-
ABS("cystic ovary") OR TITLE-
ABS("micropolycystic ovary") OR TITLE-
ABS("multiple follicle cyst") OR TITLE-
ABS("ovary polycystic") OR

AUTHKEY ("Polycystic Ovary") OR

AUTHKEY (Stein-Leventhal) OR

AUTHKEY ("Stein Leventhal") OR

AUTHKEY ("stein cohen leventhal™) OR

AUTHKEY ("Sclerocystic Ovarian™) OR
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Embase:

http://www.embase.com/

AUTHKEY ("Sclerocystic Ovary™) OR

AUTHKEY ("Sclerocystic Ovaries™) OR

AUTHKEY ("Polycystic ovary") OR

AUTHKEY ("Polycystic Ovarian™) OR
AUTHKEY (“cystic ovary") OR

AUTHKEY ("micropolycystic ovary") OR
AUTHKEY ("multiple follicle cyst™) OR
AUTHKEY ("ovary polycystic"))

(‘ovary polycystic disease'/exp OR 'stein leventhal
syndrome' OR ‘cystic ovary' OR 'micropolycystic
ovary' OR 'multiple follicle cyst' OR 'ovary
polycystic disease’ OR 'ovary polycystic
syndrome' OR 'ovary, micropolycystic' OR
‘ovary, polycystic' OR 'polycystic ovarian disease'
OR "polycystic ovary' OR "polycystic ovary
disease’ OR 'polycystic ovary syndrome' OR 'stein
cohen leventhal syndrome' OR 'stein leventhal
disease' OR 'syndrome stein leventhal’) AND
(‘'vitamin d'/exp OR 'vitamin d' OR
‘ergocalciferol’/exp OR 24 methyl 9, 10
secocholesta 5, 7, 10 (19), 22 tetraen 3 ol' OR "9,
10 seco 5, 7, 10 (19), 22 ergostatetraen 3beta ol'
OR "9, 10 secoergosta 5, 7, 10 (19), 22 tetraen 3
ol 19, 22 tetraen 3 ol' OR "afj d2' OR "alcovit d2'
OR "aldevit' OR 'bentavit' OR ‘calcidol' OR
‘calciferol’ OR 'calciferovit’ OR ‘chemovit d' OR
‘chocola d' OR 'condol’ OR 'd arthrin' OR 'd
arthrine’ OR 'd crivit' OR 'd vatine' OR 'd vital'
OR 'd2 vita' OR 'davitamon d' OR 'davitan' OR
‘davitin' OR 'decaps’' OR 'dee osterol' OR ‘dee ron'
OR 'deeosterol' OR 'deeron’ OR 'dekristol' OR
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‘delta monovit' OR 'deltabios’ OR 'deltalin’ OR
‘deltaline’ OR 'deltamonovit' OR 'deltar' OR
'deltasterolo’ OR 'deltavit’ OR 'deradion’ OR
‘deradione’ OR 'deratol’ OR 'dergosten’ OR 'desyn’
OR 'desyne’ OR 'detalup’ OR 'detamine’ OR
'deterapion’ OR 'deterapione’ OR 'devitan' OR
‘devitil' OR 'devitol' OR 'di actol' OR 'di drol' OR
‘diactol’ OR 'dibiovit' OR 'didrol' OR ‘didue vita'
OR 'diergin’ OR 'diergine’ OR 'diferol' OR
'difilina’ OR 'difvitamin d' OR 'dilavit' OR 'disir'
OR 'disterina’ OR 'disterine' OR 'divit urto' OR
'divitina' OR 'divitine' OR 'diviturto' OR 'dohyfral
d' OR 'drisdol’ OR 'dumovit d' OR 'dz idrosol' OR
‘endo d' OR 'ercalciol' OR ‘ergocalciferol' OR
‘ergocalciferols' OR ‘ergorone’ OR 'ergosterid' OR
‘ergosteride’ OR 'ergosterin activatum' OR
‘ergosterina irradiata’ OR ‘ertron’ OR 'ertrone’ OR
‘feroxyl' OR ‘feroxyle’ OR ‘fortedol’ OR ‘fortodyl’
OR 'fortodyle’ OR 'geltabs vitamin d' OR 'genevis'
OR 'glicol d2' OR "idro steral’ OR 'idrosol d2' OR
‘infadin’ OR 'infadine’ OR 'infron' OR ‘infrone'’
OR 'inovitan d' OR "irradiated ergosterol' OR
'kalciferol' OR 'metadee’ OR 'mina d2' OR 'mine
d2' OR 'mulsiferol' OR 'mykostin' OR 'mykostine’
OR 'oldevit' OR 'oleovit d2' OR 'oleovitamin d2'
OR 'ostelin' OR 'osteline’ OR ‘osteodina’ OR
‘osteodine’ OR 'osteovit' OR 'osteovitadin' OR
‘osteovitadine’ OR 'osteovitina' OR 'osteovitine'
OR 'ostergil' OR 'plivit d' OR 'radiamon’ OR
‘'radiosterina’ OR 'radiosterine’ OR 'radiostol' OR

'radsterin’ OR 'radsterine’ OR ‘raquiferol’ OR
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Lilacs

'raquiferol d3' OR 'ro 850’ OR 'shock ferol' OR
'shockferol’ OR 'sinervit d2' OR 'steral' OR
'steramin’ OR 'steramine’ OR 'sterobiol' OR
'sterodin’ OR 'sterodine’ OR 'sterogyl’ OR
'sterogyl 15" OR 'sterogyl-15' OR 'sterosol’ OR
'sterovit' OR 'sterovitina' OR 'sterovitine' OR
‘ucemine d' OR 'ultranol’ OR 'urto calciosterina’
OR 'urtosterina’ OR 'urtosterine' OR 'uvesterol d'
OR 'vi de' OR 'vi di' OR 'vide' OR ‘videlta' OR
'vidi' OR 'vidiman' OR 'vidolen' OR 'vidue
monico' OR 'viduemonico' OR 'vigoncal' OR 'vio
d' OR ‘viosterin' OR 'viosterine' OR 'viosterol' OR
'vitadit' OR 'vitamin d2' OR 'vitamin d 2' OR
'vitaminol' OR 'vitaplex' OR 'vitasan d' OR
'vitastabil d' OR 'vitastabile d' OR 'vitasterin' OR
'vitasterine' OR 'vitasterol' OR ‘vitavel d' OR
‘wandervit d2") AND ‘obesity'/exp

Polycystic Ovary Syndrome and obesity and
Vitamin D
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