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SOLICITAGCOES DE FRAGOES LIVRES DE HORMONIOS TIREOIDIANOS, ESPERMOGRAMA
E GLOBULINA LIGADORA DE HORMONIOS SEXUAIS NA OBESIDADE:
UMA PERSPECTIVA ATUAL A PRATICA CLINICA

RESUMO

Introducao: Dos diversos problemas
metabdlicos desencadeados pela obesidade,
as alteracbes de hormoénios tireoidianos e
sexuais mostram-se importantes dentro da
prevencao e terapéutica clinica dessa doenca.
Objetivo: Levantar, discutir e sintetizar a
importancia da solicitacdo da triiodotironina
(T3) e tiroxina (T4) livre, do mesmo modo, a
relevancia do espermograma e a Gobulina
Ligadora de Horménios Sexuais (SHBG) como
pardmetros bioquimicos de avaliacdo e
tratamento da obesidade. Métodos: Foi
realizada uma reviséo literaria utilizando como
referencial os artigos publicados entre 2000 e
2017 nas bases de dados do Pubmed. Os
resultados demonstram a importancia da
estratificacdo e avaliacdo das funcdes
tireoidianas através dos valores dos horménios
tiroidianos livres para melhor acuracia do
aspecto metabdlico prejudicado pela
obesidade, bem como a necessidade e
relevancia clinica das taxas de espermograma
e SHBG. Conclusédo: a solicitacdo do T3 e T4
livre deve ser encorajada na obesidade, assim
como, na medida do possivel, o
espermograma e a SHBG. Entretanto, deve-se
ponderar o lado financeiro do ambiente clinico
e ter uma boa interpretagdo dos exames, por
exemplo, a SHBG alterada pode exibir
potencial inflamatério ou se relacionar com
distarbios hormonais.
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ABSTRACT

Requirements for fractures free from tireoidian
hormones, spermogram and sex hormone-
binding globulin in obesity: a current
perspective for clinical practice

Background: Among many metabolic problems
triggered by obesity, changes in thyroid and
sex hormones are important in the prevention
and clinical treatment of this disease. Aim: To
raise, discuss and synthesize the importance
of the demand for triiodothyronine (T3) and
free thyroxine (T4), as well as the relevance of
the spermogram and the Sex Hormone-
Binding Globolin (SHBG) as biochemical
parameters for the evaluation and obesity
treatment. Methods: A literature review was
carried out using as reference the articles
published between 2000 and 2017 in Pubmed
databases. The results demonstrate the
importance of the stratification and evaluation
of the thyroid functions through the free thyroid
hormone values for better accuracy of the
metabolic aspect impaired by obesity, as well
as the necessity and clinical relevance of
spermogram and SHBG rates. Conclusion:
The request for T3 and free T4 should be
encouraged in obesity, as well as, as far as
possible, the spermogram and SHBG.
However, should be considered the financial
side of the clinical setting and to having a good
interpretation of the exams, for example,
modification SHBG may exhibit inflammatory
potential or relate to hormonal disorders.
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INTRODUCAO

A obesidade é uma pandemia mundial
(Frank, 2016), sendo considerada uma doenca
pela organizagdo mundial da salde (James,
2008).

Ha uma forte ligagdo entre a
obesidade e varias comorbidades, sendo
comum o hipotirecidismo (Lazarus e
colaboradores, 2014) e disfuncdes hormonais,
como o hipogonadismo hipogonadotréfico
(Dandona e Dhinda, 2011).

Se tratando do aspecto metabdlico, a
fisiologia de horménios tireoidianos e sexuais
sdo de suma importancia para pacientes
obesos (Ng Tang Fui e colaboradores, 2016),
indo além do fator estético, pois o sinergismo
entre a tiroxina (T4) e a triiodotironina (T3) livre
exerce fortes interacdes em niveis nucleares,
por exemplo, em adipécitos e midcitos
(Clément e colaboradores, 2002; Viguerie e
colaboradores, 2002).

Em relagdo a horménios sexuais, no
caso do homem, envolvendo obesos, um
excelente parametro clinico a ser analisado é
0 espermograma, pois 0 espermatozoide é
uma célula sensivel ao metabolismo como um
todo (Baker e Aitken e colaboradores, 2004).

N&o obstante, a Globulina Ligadora de
Hormdnios Sexuais (SHBG) é outro parametro
clinico que pode ser relacionado com
hormonios sexuais, tanto em homens como
em mulheres (Decherney, 2000; Longgcope e
colaboradores, 2000); mas, a SHBG vai além,
estando relacionada com a inflamacéo
(Maggio e colaboradores, 2011), assim como
outras proteinas carreadoras mais utilizadas
na pratica clinica (Abitbol e colaboradores,
2015; Vanarsa e colaboradores, 2012).

Neste dmbito, essa revisédo tem como
diretriz discutir a importancia do
monitoramento de horménios tireoidianos,
assim realgcando as fracdes livres, além do
espermograma e a SHBG em pacientes
obesos, dessa forma mostrando a importancia
da solicitag@o destes a prética clinica.

MATERIAIS E METODOS

Foi realizada uma revisdo literaria
através de uma pesquisa bibliografica nas
bases de dados do PubMed
(www.pubmed.com), assim abrangendo
artigos publicados entre 2000 e 2017. A busca
de artigos se baseou nos seguintes

descritores da lingua inglesa: “thyroid
hormones in obesity”, “free fractions of thyroid
hormones in obesity”, “sperm count in obese”,
“spermogram in obese”, “SHBG and sex
hormones in obese”, “SHBG and
inflammation”. Desta forma, buscou-se
levantar, sintetizar e discutir estudos
indexados nas melhores revistas do PubMed,
dando énfase a metodologias transversais e
coortes.

Oscilacdes de hormonios tireoidianos entre
obesos e eutréficos — um cuidado para
evitar a “adaptacao metabdlica”

A principio, € normal haver duas
situagbes clinicas diferentes em relacdo a
horménios tireoidianos séricos em pacientes
obesos (Michalaki e colaboradores, 2006;
Reinehr e Andler, 2002; Shin e colaboradores,
2014).

6] hipotireoidismo pode estar
associado com a obesidade (Verma e
colaboradores, 2008), entretanto, pacientes
obesos podem apresentar também maiores
niveis de hormdnios tireoidianos comparados
com individuos eutréficos, mas este aumento
ndo chega ao ponto de um hipertireoidismo
(Michalaki e colaboradores, 2006; Ortega e
colaboradores, 2007).

Dentre 303 individuos aparentemente
saudaveis (idade ~43 anos; IMC de 19,0-43,3
kg/m2, média de 26,2 kg/m2?), a gordura
subcutanea abdominal foi correlacionada com
menor tiroxina (T4) livre e maior hormonio
tireoestimulante (TSH) em individuos com
excesso de peso e eutireoidianos, enquanto a
tiroxina (T3) total sérica foi associada
positivamente com o indice de massa corporal
(IMC ) (r = 0,257; p = 0,0004), perimetro da
cintura (r = 0,324; p <0,0001) e relacao
cintura-quadril (r = 0,363; p <0,0001), sendo
gue uma possibilidade para explicar tais
associacbes é que a elevagdo do T3 pode
ocorrer em funcdo do aumento do gasto
energético em  repouso que  ocorre
fisiologicamente em obesos por apresentarem
maior massa corporal total (Alevizaki e
colaboradores, 2009).

Ha notaveis diferencas de hormdnios
tireoidianos entre obesos e eutréficos, mesmo
envolvendo eutireoideos. 68 obesos mérbidos
eutireoideos (IMC ~53 kg/m2) ao serem
comparados com 77 pacientes eutireoideos
eutréficos apresentaram niveis séricos mais
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elevados de T3 total, T3 livre, T4 e TSH. Nao
obstante, o TSH foi associado com niveis
séricos de insulinemia em jejum e resisténcia a
insulina, em que tais fatores sao relacionados
a obesidade (Michalaki e colaboradores,
2006).

Em pacientes eutireoideos, néo
diabéticos, saudaveis (n = 89; 47 homens e 42
mulheres), através de ajuste de andlises de
regressdo miltipla para idade, sexo, massa
gorda e massa livre de gordura, o T3 livre foi
um preditor positivo para a taxa metabdlica
diaria mensurada no sono; apds o ajuste para
idade, sexo, percentual de gordura e balanco
energético, o T3 livre foi um preditor negativo
para o quociente respiratério de 24 h e um
preditor positivo de oxidacao lipidica durante
24 h, dessa forma mostrando sua importancia
na utilizagdo da gordura como substrato
energético. Menores concentragdes de T3 livre
foram correlacionados com o ganho de peso
corporal, enquanto o T4 livre ndo (Ortega e
colaboradores, 2007).

Porém, em se tratando de T4 livre,
dentre 6241 individuos n&o diabéticos
eutireoidianos, os niveis baixos da fragao
deste hormoénio, mas dentro da referéncia
laboratorial, foram independentemente
relacionados com pacientes obesos e
sobrepesos eutireoideos com resisténcia a
insulina (Shin e colaboradores, 2014).

Paes e colaboradores (2015) elucidam
bem a importancia que deve ser dada ao
desenvolvimento e tratamento da obesidade
infantil (Paes e colaboradores, 2015).

Partindo deste principio, a oscilagao
de hormdnios tireoidianos também é um fator
preocupante em criancas. De 118 criancas
obesas (idades compreendidas entre 4,5-16
anos), as concentrac¢Bes séricas de hormdnios
da tireoide (TSH, T3 total e T4 total) foram em
meédia superiores aos das criangas com peso
normal, sendo que o T3 e T4 total diminuiram
apos a perda de peso a partir de uma dieta
normocalérica nos obesos, assim apontando
para um aumento reversivel dos horménios da
tireoide na obesidade, em que os horménios
periféricos da tireoide (T3 e T4) e TSH foram
moderadamente aumentados em criancas
obesas quando comparados com eutrdéficos,
sem ao ponto da necessidade de tratamento
especifico.

Ademais, a reducdo de peso corporal
a longo prazo levou a uma diminuicdo de

hormonios periféricos da tireoide nas criancas,
mas nao do TSH (Reinehr e Andler, 2002).

Um grau de hipotireoidismo subclinico
em pacientes obesos parece nao justificar a
diminuicdo do gasto energético em repouso
em comparagdo com obesos eutireoideos
(Tagliaferri e colaboradores, 2001).

As vezes, as fracdes de T3 e T4 livre
podem estar equivalentes entre obesos e
eutireoideos, mas a tendéncia é pelo menos
0s obesos manifestarem o TSH mais elevado
em funcédo de maior sobrecarga do organismo
a producdo de hormébnios tireoidianos
(lacobellis e colaboradores, 2005).

Restricdes  caldricas  extremistas,
envolvendo abstinéncia alimentar com ou sem
gasto energético extenuante oriundo de
exercicios fisicos podem resultar em um fato
denominado “Adaptacao Metabdlica”.

A taxa metabdlica em repouso
estimada por calorimetria indireta antes e
depois de um programa de perda de peso que
induzem obesos mdrbidos a perderem peso
bruscamente, mostrou que, apés 30 semanas,
comparado com o periodo inicial, houve uma
reducdo de 610 calorias do gasto energético
em repouso concomitantemente com a
diminuicdo de T3 total, ao passo que apods 6
anos do programa 0s  participantes
recuperaram grande parte do peso corporal e
reduziram 704 calorias do gasto energético em
repouso em comparagcado com o periodo inicial
(Fothergill e colaboradores, 2016).

Andlises do mesmo programa que
submeteram obesos morbidos a déficits
caléricos extremistas ja confirmavam a
reducdo do gasto energético em repouso de
forma compativel durante 30 semanas de
perda bruta de peso corporal, chegando ao
ponto da reducdo do T3 total inferior ao
intervalo da referéncia laboratorial (Johannsen
e colaboradores, 2012; Knuth e colaboradores,
2014).

A restricdo caldrica de 50% das
necessidades energéticas durante trés
semanas diminuiu os niveis séricos de T3 em
39%, ao passo que no periodo de duas
semanas de superavit calérico de 50% das
calorias do gasto energético total proporcionou
maior gasto energético em repouso nos
pacientes, assim evitando a adaptacdo
metabdlica (Muller e colaboradores, 2015).

Portanto, caso haja diminuicdo brusca
do T3 em um planejamento de déficit cal6rico
ou em uma situagdo que o paciente por si s6

Revista Brasileira de Obesidade, Nutricdo e Emagrecimento, Sdo Paulo. Suplementar 1. v.11. n.67. p.630-643. Jan./Fev. 2017.

ISSN 1981-9919



633

Revista Brasileira de Obesidade, Nutricao e Emagrecimento

ISSN 1981-9919 versso eletrénica

Periddico do Instituto Brasileiro de Pesquisa e Ensino em Fisiologia do Exercicio

www.ibpefex.com.br-www.rbone.com.br

ja apresenta restricdo calérica de forma
descontrolada, talvez um periodo a curto
prazo de superavit calérico de maneira
controlada seja interessante para tentar a
normalizacéo.

Horménios sexuais masculinos em obesos
e espermograma

Individuos obesos tendem a
manifestarem menores concentragbes de
testosterona do que os eutréficos, envolvendo
desde mensuracfes da testosterona a longo
prazo a agudas (Diaz-Arjonilla e
colaboradores, 2009; Haider e colaboradores,
2014; Saad e colaboradores, 2016; Traish,
2014; Yassin e Doros, 2013).

O horménio luteinizante (LH) e os
niveis de testosterona coletados a cada 20
minutos em um teste diario entre 19:00 e
07:00 h foram menores em obesos de meia
idade do que eutréficos de idade equivalente
(Luboshitzky e colaboradores, 2005), dessa
forma mostrando que ha certo prejuizo da
secrecdo da testosterona pelo menos em um
periodo importantissimo para sua liberacao,
que é a noite e o inicio do dia (Luboshitzky e
colaboradores, 2001; Wiittert, 2014).

Visto que a obesidade estd ligada
diretamente com o estresse oxidativo (Aroor e
Demarco, 2014; Furukawa e colaboradores,
2004; Vincent e Taylor, 2006) e disfungéo
mitocondrial (Alam e Rahman, 2014; Bournat e
Brown, 2010; Christe e colaboradores, 2013),
0 espermograma € um parametro bioguimico
que pode ser uma excelente ferramenta para
examinar 0os pacientes obesos, uma vez que
as os espermatozoides sao células sensiveis a
diversos nutrientes e sdo dependentes da
gualidade mitocondrial (Akmal e
colaboradores, 2006; Jensen, 2014; Salma e
colaboradores, 2011).

O estresse oxidativo afeta a
funcionalidade dos espermatozoides, prejudica
a estrutura do DNA e acelera a apoptose
destas células, todos 0s quais,
consequentemente, diminuem a quantidade,
prejudicam a motilidade e o desenvolvimento
morfolégico normal dos espermatozoides
(Amaral e colaboradores, 2013; Piomboni e
colaboradores, 2012; Ramalho-Santos e
colaboradores, 2009).

O excesso de peso pode atrapalhar
parametros convencionais ou nao
convencionais no espermograma. 50 obesos

ao serem comparados com 50 eutréficos
apresentaram prejuizos na motilidade e
morfologia dos espermatozoides do que
eutréficos, tendo também uma porcentagem
significativamente maior de espermatozoides
com baixo potencial de membrana
mitocondrial, maior fragmentag&o do DNA dos
espermatozoides e sinais mais precoces de
apoptose. Nao obstante, o estradiol dos
eutroficos era ~21 ng/L e dos obesos ~50
ng/L, e a Globulina Ligadora de Horménios
Sexuais (SHBG) foi mais alta nos obesos, ~24
nmol/L vs 12 mmol/L; assim mostrando que é
interessante dar atencao clinica a SHBG nos
obesos mesmo os niveis estando dentro das
referéncias laboratoriais (La Vignera e
colaboradores, 2012).

Em uma meta-analise incluindo 21
estudos, resultando em uma amostra de
13077 homens frequentadores gerais de
clinicas de fertilidade, comparado com homens
eutréficos, os obesos com graus menores
(IMC 30-39,9 kg/m?) e obesos moérbidos
tiveram mais chance de terem
oligozoospermia ou azoospermia (OR 1,28 e
2,04 respectivamente), assim aumentando a
prevaléncia de tais parametros (Sermondade e
colaboradores, 2013).

J& em dados recrutados durante
guatro anos em clinicas de fertilidade obtidos
em um total de 511 homens (139 eutrdficos,
253 sobrepesos e 119 obesos), néo
mostraram nenhuma correla¢do significativa
entre o IMC e o volume do sémen,
concentracao e motilidade dos
espermatozoides, FSH, LH e estradiol, em que
o estradiol se manteve em um parametro
normal, ~20 pg/mL.

No entanto, a testosterona total e a
livre foram menores naqueles com excesso de
peso e obesidade (respectivamente,
testosterona total nos eutroficos e obesos:
~460 ng/dL e ~340 ng/dL) ao passo que a
proporcao de estradiol e testosterona foi maior
nos sobrepesos e obesos (Macdonald, Stewart
e Farquhar, 2013).

Um ponto limitante destes estudos é
gue as amostras foram obtidas de homens
que frequentam uma clinica de fertilidade, ou
seja, sdo susceptiveis a terem uma menor
gualidade do sémen e maior taxa de patologia
em comparacdo com a populagdo em geral
(Macdonald, Stewart e Farquhar, 2013;
Sermondade e colaboradores, 2013). Porém,
clinicas especializadas em fertilidade tendem a
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ter maior precisdo para a analise de
pardmetros neste meio, onde, talvez, em um
laboratério de analises clinicas gerais haja
maior propensdo a erros (Franken e
Oehninger, 2012; Lammers e colaboradores,
2014; Vasan, 2011; Vested e colaboradores,
2011).

Shbg em obesos (homens e mulheres) —
uma proteina além do transporte de
hormdnios sexuais

A despeito do aumento da SHBG nos
obesos em comparacdo aos eutréficos (La
Vignera e colaboradores, 2012), em certas
ocasifes, 0 aumento da SHBG pode ser visto
como benéfico nos obesos, pois a diminuigdo
desta proteina pode estar ligada com
processos inflamatoérios hepaticos, levando a
diminuicdo da sua producéo, a qual ocorre em
nivel hepatico.

Entretanto, a maior quantidade de
SHBG esta ligada também com menor
quantidade de horménios sexuais (Ding e
colaboradores, 2009; Hua e colaboradores,
2014; Le e colaboradores, 2012; Marino e
Jornayvaz; 2015).

Através de um acompanhamento de
perda de peso durante 10 semanas
envolvendo 116 criancas obesas (dentre elas,
65 mulheres), com idade média de 12 anos, a
diminuicdlo do IMC relacionou com a
sensibilidade & insulina e aumento da SHBG,
ao passo que a testosterona total aumentou
nos meninos, junto com horménio luteinizante
(LH) e horménio foliculo estimulante (FSH),
favorecendo o aumento da virilizacdo neles
(Birkebaek e colaboradores, 2010). J4 em
3332 homens, aqueles com sindrome
metabdlica exibiram menores niveis de SHBG
em comparagdo aos sem  sindrome
metabdlica, manifestando maior IMC e
circunferéncia da cintura (Yang e
colaboradores, 2015).

Ha um consenso muito forte sobre a
diminuicdo de marcadores pro-inflamatorios
posteriormente a cirurgia bariatrica, como a
diminuicdo de IL-6, TNF-alfa e proteina C
reativa (Holdstock e colaboradores, 2005;
Netto e colaboradores, 2015; Rao, 2012;
Santos e colaboradores, 2014).

Portanto, € provavel que ocorra o
aumento da SHBG em pacientes expostos a
este procedimento cirdrgico em funcao da
diminuicdo da inflamagé&o nos hepatdcitos.

Apés 1 més de cirurgia bariatrica,
pacientes reduziram o peso médio de 168 kg
para 146 kg, indo para 126 kg apds 6 meses,
aonde a SHBG praticamente duplicou apés o
primeiro més, se mantendo até o sexto més
apos a cirurgia (de ~22 nmol/L aumentou para
para ~40 nmol/L ap6s um més de cirurgia, se
mantendo por 6 meses), ao passo que houve
grande aumento da testosterona total (de ~240
ng/dL foi para ~360 ng/dL apdés 1 més e
aumentou para ~460 ng/dL apds 6 meses) e
livre (de 214 pmol/L foi para 245 pmol/L apoés
1 més e aumentou para 308 pmol/L apés 6
meses); em suma, sairam de um quadro
ligado com certo grau de hipogonadismo para
valores classicos de eugonadais (Boonchaya-
Anant e colaboradores, 2016).

Menores niveis de SHBG séo
relacionados com problemas cardiovasculares
em mulheres pds-menopausicas, sendo
caracterizados pelos aumentos da
androgenicidade (Brand e Van Der Schouw,
2010; Page-Wilson, Goulart e Rexrode, 2009;
Rexrode e colaboradores, 2003). Visto que a
menopausa é um longo periodo e esta ligado
fortemente a obesidade, é interessante a
inclusdo da SHBG como um exame de rotina
principalmente neste interim (Fernandez-
Alonso e colaboradores, 2010; Freeman e
colaboradores, 2010; Lizcano e Guzman,
2014).

Ademais, a diminuicdo plasmética da
SHBG pode ser um biomarcador de doengas
metabdlicas, as quais estdo associadas a
obesidade, e tal diminuicdo envolve desde
maior secrec¢do de citocinas pro-inflamatorias
a esteatose hepatica (Simé e colaboradores,
2015).

A SHBG é associada negativamente
com triglicérides em ambos os sexos (Garcés
e colaboradores, 2010) e ¢é geralmente
correlacionada positivamente com a HDL e
componentes gerais da sindrome metabdlica
em obesos (Hautanen, 2000).

Dentre 141 pacientes, a prevaléncia
da sindrome metabdlica foi significativamente
maior nagqueles com menor SHBG, sendo os
menores niveis de SHBG associados com
maior IMC, circunferéncia da cintura, menor
testosterona total e elevagéo de triglicerideos
(S4 e colaboradores, 2014). Ja em uma
amostra maior, de 1137 pacientes, a SHBG
correlacionou-se  inversamente com a
porcentagem de gordura corporal e
positivamente a HDL em homens com fatores
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associados a obesidade, o0s quais se
basearam nos componentes da sindrome
metabdlica; além disso, confirmou-se também
a afinidade da diminuicdo da SHBG com
triglicérides em jejum (Lewis e colaboradores,
2010).

DISCUSSAO

A atuagdo dos hormonios tireoidianos
e sexuais sao primordiais ao metabolismo,
podendo agravar a obesidade quando
desequilibrados, ao passo que a regulacdo
destes proporcionam melhor controle sobre as
disfungdes metabdlicas dessa doenca (Rizos,
Elisaf e Liberopoulos, 2011; Roti, Minelli e
Salvi, 2000).

As fragbes livres de horménios
tireoidianos sdo uma matriz metabdlica, pois
sdo eles que atuam fortemente em varios
niveis tissulares, refletindo nos processos

.lll‘l-llllll

biogquimicos em organelas importantes, como
as mitocdndrias (Dhanwal, 2011; Dillmann,
2002); todavia, ainda ndo se da muita
importancia na solicitacdo das fracfes livres
de horménios tireoidianos.

Em fungdo do aumento do peso
corporal total, comparando com os eutrdéficos,
nos obesos o organismo mantém maior gasto
energético em repouso para fornecer calorias
ao organismo, as quais sdo direcionadas
significantemente ao tecido adiposo e, nédo
obstante, podendo ter maior recrutamento
caldrico para o tecido muscular esquelético e
visceral.

Portanto, ndo se deve ter uma visédo
superficial que a causa da obesidade é a
diminuicdo de hormdnios tireoidianos, pois,
comparados com eutréficos, pode haver um
aumento de T3, T4 total e livre, entretanto,
aumenta-se TSH (Figura 1).

\)

f T3 e T4 total e livre — para
manter o gasto energético
em funcdo de maior peso
corporal total

f TSH - pela sobrecarga a
tentativa de produzir mais
horménios tireoidianos

Legenda: T3 = triiodotironina, T4 = tiroxina, TSH = hormonio tireoestimulante. Fonte: Adaptado de Alevizaki e
colaboradores (2009); Michalaki e colaboradores (2006).

Figura 1 - Metabolismo tireoidiano em obesos comparados com eutréficos diante ao peso corporal

Posto isso, a aplicabilidade do T3 e T4
livre como exame de rotina na obesidade e em
uma conduta de emagrecimento, como uma
condicdo de transicdo de obesidade ao
sobrepeso e a eutrofia € primordial, pois o
profissional da &rea, como o meédico ou o
nutricionista, pode ter melhor respaldo

total.

embasado por tais parametros para evitar a
adaptacao metabdlica (Muller e colaboradores,
2015).

Em se tratando da solicitagdo do
espermograma, tem sua importancia
principalmente em individuos mais velhos, ou
guando o0s pacientes jA manifestam sinais
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gravissimos de infertilidade ou hipogonadismo
(Harris e colaboradores, 2011; Ng e
colaboradores, 2004).

Entretanto, o espermograma pode
refletir em uma desregulacdo metabolica que
envolve a obesidade e comorbidades
associadas através da disfungdo mitocondrial
dos espermatozoides, que sdo células
movidas a mitocondria (Ferramosca e Zara,
2014; May-Panloup e colaboradores, 2003;
Sousa e colaboradores, 2011) (Figura 2).

Mesmo a solicitacdo de marcadores
aprofundados no espermograma utilizados em
alguns estudos, sendo inviaveis a pratica
clinica até a atualidade, os marcadores
tradicionais ja sdo um bom parametro, os
quais poderiam ser mais explorados,
principalmente na obesidade (La Vignera e
colaboradores, 2012; Sermondade e
colaboradores, 2013).

\

2y, o

|
\

-~

/

G <

* Prejuizo na estrutura do DNA
* Apoptose

Ja a SHBG é um marcador que deve
ser analisado com um excelente olhar clinico
e, na medida do possivel, ser associada com
outros, como horménios sexuais e marcadores
inflamatérios. Quando baixa, a tendéncia da
SHBG se correlaciona com maior IMC e
inflamacéo (Figura 2); quando alta, ocorre o
contrario (Kajaia e colaboradores, 2007;
Weinberg e colaboradores, 2006).

Outro fato € que a SHBG baixa pode
proporcionar maiores fracdes livres de
horménios sexuais, sendo uma circunstancia,
gue se necessaria a modular, depende do
objetivo clinico; por exemplo, tal diminuicao da
SHBG pode ser boa em uma visdo de
androginismo fisiolégico na adolescéncia
(Saad e colaboradores, 2001); entretanto, em
uma situacéo sensivel a andrégenos, como na
sindrome do ovario policistico, a SHBG baixa
pode ser ruim (Wassell e colaboradores,
2011).

Legenda: SHBG = Globulina Ligadora de Horménios Sexuais. Fonte: Adaptado de Boonchaya-Anant e
colaboradores (2016); Sermondade e colaboradores (2013).

Figura 2 - Obesidade e dano ao metabolismo testicular e hepatico — um impacto aos
espermatozoides e a SHBG.

A SHBG pode ser um complemento a
solicitacdo do perfil lipidico de rotina do
paciente obeso, pois como mostrado nesta
revisdo, sua diminuicdo tem relacdo com o
aumento de triglicerideos, colesterol total e
LDL e a diminuicdo da HDL, sendo tais
marcadores dependentes da funcionalidade
hepatica e do metabolismo do tecido adiposo
(Garcés e colaboradores, 2010; Hautanen,
2000; Lewis e colaboradores; Sa e
colaboradores, 2014).

Pela obesidade estar ligada com
aspectos inflamatérios, 0s quais
sobrecarregam o0 metabolismo hepético, e
posto que a sintese da SHBG ocorre no figado
(Figura 2), é relevante analisa-la
concomitantemente a proteinas classicas que
envolvam producdo e reacdes metabdlicas a
nivel hepatico, como a proteina C reativa (Anty
e colaboradores, 2006), ferritina (Anderson e
Shah, 2013), transferrina (Kell e Pretorius,
2014) e albumina (Bernardi, Maggioli e
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Zaccherini, 2012); sendo a albumina assim
como a SHBG, de suma importancia para o
transporte de horménios sexuais (Zheng e
colaboradores, 2015).

Estudos atuais de revistas renomadas
na area médica reforcam a alteracéo da SHBG
(Grasa e colaboradores, 2017), espermograma
(Wang, 2017) e hormbnios tireoidianos,
principalmente as fragfes livres, nos pacientes
obesos (Liu e colaboradores, 2017).

Visto todos os problemas metabdlicos
da obesidade, estes parametros realmente
podem ser uteis para direcionar determinados
tratamentos (Heymsfield e Wadden, 2017),
entretanto, deve ter discernimento das
solicitagcdes e a ponderacéao financeira diante a
area clinica envolvida e a condicdo do
paciente.

CONCLUSAO

Indubitavelmente, é plausivel
encorajar as solicitagfes das fragdes livres dos
horménios tireoidianos, espermograma e
SHBG como marcadores laboratoriais da
obesidade, diante a relevancia clinica e poder
prognéstico das disfungdes hormonais e
metabodlicas que ocorrem nesta doenca.
Todavia, na medida do possivel, estes
marcadores devem ser analisados em
conjunto a outros pardmetros bioquimicos de
modo a aumentar a acuracia da avaliacdo e
tratamento das disfuncBes metabdlicas que
ocorrem no paciente obeso.
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