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Objetivo: investigar a correlação entre o produto de acumulação lipídica (LAP) e o teste de tolerância à
glicose oral (TTGO) em pacientes com síndrome dos ovários policísticos (SOP) em diferentes estados
nutricionais. Casuística e métodos: O TTGO, a dosagem de triglicerídeos e o cálculo do índice LAP foram
realizados em 50 mulheres com SOP em idade fértil. As voluntárias foram divididas em dois grupos: Grupo I
(SOP não obesas, n = 19) e Grupo II (SOP obesas, n = 31). A categorização dos grupos foi realizada pelo
índice de massa corporal (IMC), de acordo com a organização mundial de saúde (OMS), não obesas as que
possuíam IMC até 29,9 kg/m² e obesas as que possuíam IMC ≥ 30 kg/m². As correlações foram estabelecidas
através do teste de Pearson, também foi realizado o teste t de Student para amostras independentes para
comparar as médias entre os grupos. O nível de significância adotado foi p < 0,05. Resultados: O grupo II
apresentou valores superiores para as variáveis IMC, triglicerídeos, índice LAP (p=0,0001) e glicemia de 120
minutos (p=0,024), quando comparados ao grupo I, além de uma maior intolerância a glicose (35,5 versus
21,1%). Houve correlação significativa entre o índice LAP e os valores de glicemia de jejum, 60 e 120
minutos. Conclusão: A correlação existente entre o índice LAP e os valores de glicemia de jejum, 60 e 120
minutos possivelmente indica que este indice pode ser um marcador útil para prever a intolerância a glicose
na SOP, independente do estado nutricional das pacientes.
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INTRODUÇÃO

A síndrome dos ovários policísticos

(SOP) é um distúrbio endócrino complexo de

etiologia ainda desconhecida que atinge 8 a

12% das mulheres em idade fértil (1).

Segundo o consenso de Rotterdam

ESHRE/ASRM-Sponsored PCOS Consensus

Workshop Group, realizado em 2003, para

diagnóstico de SOP as pacientes devem

apresentar pelo menos dois dos três seguintes

critérios: (a) oligo e/ou anovulação, (b) sinais

clínicos e/ou bioquímicos de

hiperandrogenismo e (c) ovários policísticos

na ultrassonografia, além da exclusão de

outras causas de irregularidade menstrual e

hiperandrogenismo (2,3).
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Em associação com estas

características, observa-se ainda a ocorrência

de distúrbios metabólicos como, intolerância

à glicose (IG), dislipidemia, resistência à

insulina (RI), hiperinsulinemia compensatória

e obesidade, principalmente central, que

contribuiem diretamente para a presença do

diabetes mellitus tipo 2 (DM2) e das doenças

cardiovasculares na SOP (4,5). A RI atua

como um importante agente de integração

entre estas anormalidades metabólicas e

androgênicas, sendo, portanto, um elemento

extremamente relevante na fisiopatologia da

síndrome (6).

O teste de tolerância à glicose (TTGO)

é uma exame padrão utilizado para

diagnóstico da intolerância à glicose e para o

rastreamento do DM2, no qual avalia a

eficiência na captura de glicose pelo

organismo, através da glicemia basal e após a

ingestão de 75g de glicose, em intervalos

regulares de 30 minutos, até que se

completem 2 horas. Estudos demonstram que

o TTGO identifica maior número de

anormalidades do metabolismo da glicose do

que a glicemia de jejum (7).

Descrito pela primeira vez por Kahn

(8), o índice LAP (lipid accumulation

product) é um importante indicador para

avaliação do risco cardiovascular, pois ele

determina o acumulo de lipídios em adultos e

tem como base a relação entre uma medida

antropométrica, a circunferência da cintura, e

um parâmetro bioquímico, os níveis de

triglicerídeos de jejum (9). Alterações no

índice LAP, também estão associadas ao

DM2 e ao aumento da mortalidade por

insuficiência cardíaca.

Wiltgen e cols. relataram a associação

do índice LAP com o modelo de avaliação

homeostática da RI (HOMA -IR) em uma

pequena população de mulheres com SOP

(10). No entanto, a associação deste índice

com a tolerância à glicose diminuída, que é

comum na SOP, foi pouco investigada. Sendo

assim, o objetivo deste estudo foi investigar a

correlação entre o índice LAP e os níveis de

glicemia durante o teste de tolerância à

glicose oral (TTGO) em pacientes com SOP

em diferentes estados nutricionais.

CASUÍSTICA E MÉTODOS

Casuística

A população em estudo foi composta

por 50 mulheres, apresentando média etária

de 26,68 ± 5,88 anos, recrutadas no

ambulatório de Ginecologia e Endocrinologia

da Maternidade Escola Januário Cicco

(MEJC), Universidade Federal do Rio Grande

do Norte (UFRN), Natal-RN.  Foram

incluídas as pacientes que receberam o

diagnóstico de SOP de acordo com os
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critérios definidos pelo consenso de

Rotterdam, em 2003 (2). Entretanto, foram

excluídas aquelas que apresentaram outras

causas de hiperandrogenismo e de

irregularidades menstruais, que simulem o

quadro clínico da SOP, como

hiperprolactinemia, falência ovariana

prematura, hipotireoidismo primário,

grávidas, diabéticas e mulheres que faziam o

uso crônico de alguns medicamentos, dentre

eles contraceptivos orais, agentes

sensibilizadores da insulina, antilipêmicos e

qualquer outro agente hormonal nos últimos

três meses.

A categorização dos grupos foi

realizada de acordo com o índice de massa

corpórea (IMC), estabelecido pela

Organização Mundial da Saúde (OMS) (11),

cujo valor é obtido pela razão peso/estatura².

São classificados como eutróficas, pacientes

com IMC entre 18,5- 24,9 kg/m²; as pacientes

com sobrepeso estão entre o IMC de 24,9-

29,9 kg/m² e as obesas são classificadas com

IMC ≥ 30 kg/m². Para análise comparativa em

nosso estudo, as pacientes foram divididas em

dois grupos: Grupo I (SOP não obesas, n =

19) e Grupo II (SOP obesas, n = 31). O

estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em

Pesquisa da UFRN com número de protocolo

400/09, e todas as participantes assinaram o

termo de consentimento livre e esclarecido

(TCLE).

MÉTODOS

Avaliação Antropométrica

As pacientes foram submetidas a

exame clínico constando de medida da massa

corporal (kg), estatura (m) e circunferência da

cintura (cm). O peso das voluntárias foi

aferido com as mesmas utilizando roupas

leves e estando descalças, foram utilizadas

balanças eletrônicas da marca Kratos®, com

capacidade de 150Kg e precisão de 50g. A

voluntária permaneceu reta, no centro da

balança e imóvel.  A medida da estatura foi

realizada numa superfície plana com o auxílio

de uma fita métrica de escala de 0,1

centímetros, fixa verticalmente em uma

parede, onde as voluntárias ficaram na

posição vertical, respirando profundamente,

eretas, com os pés e calcanhares paralelos,

ombros e nádegas encostados na parede, na

forma recomendada (12). As medidas de peso

e estatura foram realizadas três vezes

seguidas, e o resultado final foi obtido pela

média dos três valores. A medida da

circunferência da cintura foi mensurada no

ponto médio entre a última costela e a crista

ilíaca, onde foi solicitado que a paciente

levantasse a blusa e estirasse os braços sobre

o corpo. Da mesma forma que as medidas de

peso e estatura, foi feita uma média de três

medições. O índice de massa corpórea (IMC)

foi determinado pela divisão do peso

(quilogramas) pela altura (metros) ao
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quadrado e a classificação foi realizada

através dos critérios estabelecidos pela

Organização Mundial de Saúde (OMS) (11).

Avaliação Bioquímica e Calculo do Índice

LAP

Após jejum prévio de 8 a 12 horas, a

coleta de amostra de sangue periférico sem

anticoagulante foi realizada nas pacientes,

para a determinação das concentrações séricas

de glicose de jejum e pós teste de tolerância à

glicose oral (TTGO) de duas horas e de

triglicerídeos, que foram realizadas por

ensaios enzimático-colorimétricos e os

resultados foram expressos em mg/dL. O teste

de tolerância à glicose oral (TTGO) foi

realizado com 75 gramas de glicose anidra,

sem restrição calórica, por via oral, dissolvida

em 300 mL de água e a solução foi ingerida

em um tempo máximo de cinco minutos.

Amostras de sangue para dosagem de

glicemia foram obtidas antes e após 30, 60, 90

e 120 minutos da ingestão de glicose por via

oral. De acordo com os critérios da World

Health Organization (WHO) (13), a

intolerância à glicose é caracterizada pela

glicemia plasmática aos 120 minutos ≥140 e

<200 mg/dL. As dosagens foram realizadas

com kits comerciais (Labtest Diagnóstica-

SA®) no equipamento Bio 2000 (Bioplus®,

Barueri/SP). O índice LAP foi determinado

pela equação descrita por Kahn:

(circunferência da cintura [cm] – 58) x

(triglicerídeos [mmol/L]) (8). Wiltgen et al

avaliaram este índice em mulheres com SOP e

determinaram o valor do ponto de corte de

34,5 cm.mmol/L 10).

Análise estatística dos resultados

A distribuição de dados foi avaliada

pelo teste de Kolmogorov -Smirnov e

estatística descritiva foi realizada para

observação das medidas de tendência central e

de dispersão como média, desvio padrão,

mediana, e valores mínimos e máximos.

Também foi aplicado o teste t de Student para

amostras independentes para avaliar

diferenças entre as médias nos dois grupos,

SOP não obeso e SOP obeso.  As correlações

entre os parâmetros avaliados foram

analisadas utilizando o teste de correlação de

Pearson.  O pacote estatístico SPSS ® versão

17.0 para Windows (SPSS, Inc., Chicago IL)

foi utilizado para esses fins. Em todos os

casos, foi considerado estatisticamente

significativo um valor de p < 0,05.

RESULTADOS

A Tabela 1 apresenta as características

antropométricas e bioquímicas dos grupos I

(SOP não obesas) e II (SOP obesas), no que

se refere à idade, IMC, triglicerídeos, índice

LAP e valores de glicemia obtidos no TTGO.

O grupo II apresentou valores

significativamente superiores para as
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variáveis IMC, triglicerídeos, índice LAP e

glicemia de 120 minutos.

A Figura 1 demonstra a prevalência de

alteração do índice LAP nas pacientes com

SOP estratificadas por IMC. Observa-se que

nas pacientes obesas houve uma maior

porcentagem de alteração no índice LAP

(90,3%), quando comparada as não obesas

(21,1%).

A Figura 2 apresenta o resultado do

TTGO realizado nas pacientes com SOP

obesas e não obesas. Considerando que a

intolerância à glicose é determinada pela

glicemia plasmática ≥140 e < 200 mg/dL aos

120 minutos, 78,9% das pacientes não obesas

apresentaram TTGO normal e 21,1%

apresentaram IG. Dentre as pacientes obesas,

64,5% apresentaram TTGO normal e 35,5%

são intolerantes à glicose.

A Tabela 2 demonstra a correlação

positiva existente entre o índice LAP e os

valores de glicemia apresentados durante o

TTGO, sendo significativa na glicemia de

jejum, 60 e 120 minutos.

DISCUSSÃO

O índice LAP é um parâmetro

importante para a avaliação do risco de

doença cardiovascular, de simples aplicação e

de baixo custo (14). Também é um indicador

relevante para RI, DM2 e mortalidade por

insuficiência cardíaca em mulheres eutróficas

(8, 10, 15,16). A alta sensibilidade e
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especificidade deste índice indicam que o

mesmo pode ser um marcador útil para

predizer a IG na SOP, sendo fundamental

para a instituição de um tratamento que pode

ajudar a retardar a progressão deste estado

para um DM2 (17). Pesquisas mencionaram

que o índice LAP é um melhor indicador para

previsão de IG, DM2, e risco de doença

cardiovascular que o IMC (8,15), pois este é

menos específico e sua elevação pode estar

relacionada a um aumento de massa magra

(18).

Algumas pesquisas sugerem que a

glicemia de jejum não é um parâmetro

confiável para o diagnóstico da IG  na SOP

(19). De acordo com Legro e cols. a maioria

das mulheres com SOP e intolerantes à

glicose apresentam glicemia de jejum normal

(20). Esta afirmação corrobora os nossos

achados, pois todas as pacientes avaliadas

apresentaram-se nesta condição. No entanto,

algumas ainda apresentaram intolerância a

glicose, o que comprova a ineficiência da

glicemia de jejum para a caracterização desta

alteração.

Estudos na Áustria demonstraram pela

primeira vez que níveis elevados de LAP

estão associados a um aumento significativo

da prevalência de IG, bem como a ocorrência

de distúrbios metabólicos na SOP (21). Esses

achados foram semelhantes ao de nosso

estudo, que mostra uma correlação positiva

entre o índice LAP e os valores de glicemia

de jejum, 60 e 120 minutos nas pacientes com

SOP avaliadas, independente do estado

nutricional das mesmas.

A obesidade é um elemento

importante no desenvolvimento de

intolerância à glicose, decorrente da

intensificação da resistência à insulina que

predispõe ao aparecimento das anormalidades

do metabolismo da glicose (7, 22). Nesse

estudo, as pacientes obesas e não obesas

apresentaram porcentagem de IG distintas,

35,5% e, 21,1%, respectivamente. Esses

resultados indicam que, provavelmente, a

obesidade influencia para uma maior

prevalência de intolerância à glicose, porém o

papel da SOP nas alterações metabólicas

também pode ser observado quando

consideramos que houve a presença de uma

porcentagem considerável de IG nas pacientes

não obesas.

Apesar dos valores de glicemia de 120

minutos estarem normais, observa-se no

grupo II, valores mais elevados, que

provavelmente pode ser causado pelo

aumento da RI nestas pacientes quando

comparadas ao grupo I, fortalecendo o papel

da obesidade associada à SOP para o

agravamento das alterações metabólicas.
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A elevada prevalência de obesidade

central (23, 24, 25) e de RI é comum nas

portadoras de SOP. Tais fatores estão

relacionados à disfunção endotelial, que leva

a um aumento de ácidos graxos livres e dos

níveis de triglicerídeos, levando essas

mulheres a um risco aumentado de acidente

cardiovascular (7, 26). O aumento dos

triglicerídeos, vinculado a elevação do IMC

no grupo II, é análogo ao encontrado em

outros estudos (27, 28).

As mulheres com SOP apresentam

maior quantidade de gordura abdominal e

perfil lipídico alterado (23, 29), e o grupo II

possui mais um agravante, a obesidade.

Portanto, era de se esperar que estas pacientes

apresentem valores superiores para o índice

LAP, afirmativa que também foi confirmada

em nosso trabalho (71,76 ± 40,04). Algumas

pacientes do grupo I (21,1%) também

apresentaram índice LAP elevado, que

evidencia o papel da SOP nesta alteração.

Estudos apontam que 50 a 60% das pacientes

SOP apresentam obesidade abdominal,

independente do IMC (14, 30), levando a

valores de circunferência da cintura elevados

que, consequentemente, alteram o índice LAP

e elevam o risco de doença cardiovascular.

A correlação existente entre o índice

LAP e os valores de glicemia de jejum, 60 e

120 minutos possivelmente indica que este

índice pode ser um importante método de

rastreio para identificar a intolerância à

glicose na SOP, independente do estado

nutricional, sendo mais um parâmetro para a

definição de estratégias de prevenção e

tratamento, como hábitos alimentares

saudáveis e práticas de exercícios físicos

regularmente, que devem ser adotados pelas

pacientes na tentativa de adquirir uma melhor

qualidade de vida e, consequentemente,

reduzir o risco de doença cardiovascular no

futuro.
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