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RESUMO

Os esterodides sexuais sdo produzidos a partir do colesterol e
sintetizados nas gonadas, placenta e suprarrenais. Eles dio
origem aos caracteres sexuais e tem efeitos sobre os 6rgiaos
genitais femininos e masculinos. Sendo estes respectiva-
mente o estrogénio e progesterona na mulher e a testoste-
rona no homem. A dosagem destes hormdnios é feita atra-
vés de métodos laboratoriais, como as técnicas de imuno-
ensaio, que tem como principal finalidade avaliar se os
niveis deste no sangue estio em uma faixa normal. Porém
alguns estudiosos afirmam que essa dosagem sérica de es-
terdides sexuais nao é eficiente. Para a construcio dessa
revisio bibliografica, foi feita uma pesquisa com base nos
bancos de dados PudMed, BVSalud e Scielo no intuito de
analisar as discussdes sob o ponto de vista de varios autores
sobre a dosagem sérica de esterdides sexuais, com o objeti-
vo de salientar nossas indagacoes.

PALAVRAS-CHAVE: Dosagem, hormonio, imunoen-
saio, esteroides.

ABSTRACT

Sex steroids are produced and synthesized from cholesterol in
the gonads, placenta, and adrenal. They give rise to sexual
characters and has effects on the male and female genitals.
These being respectively estrogen and progesterone in women
and testosterone in men. The dosage of these hormones is
made by laboratory methods, such as immunoassay techniques,
with the main purpose of this review if the blood levels are in
the normal range. But some scholars argue that this serum sex
steroids is not effective. For the construction of this literature
review, research was based on databases PudMed, BVSalud
and Scielo in order to analyze the discussions from the point of
view of various authors on serum sex steroids, in order to em-
phasize our inquiries.

KEYWORDS: Dosage, hormone, immunoassay, ster-
oids.
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1. INTRODUGAO

Os hormonios esterdides sexuais sdo produzidos a
partir da molécula de colesterol e sintetizados nas gona-
das, placenta e suprarrenais. A produgdo desses hormo-
nios ocorre a partir de estimulos emitidos pelo hipotala-
mo liberando GnRH, que vai estimular a hipdfise, que
em resposta a este vai liberar FSH e LH que vao atuar
nas gonadas, ovario em mulheres e testiculos em homens,
estimulando a producdo de estrogeno e progesterona
respectivamente.

Os esteroides sexuais exercem efeitos sobre os or-
gdos genitais e determinam os caracteres sexuais pri-
marios e secundarios. A testosterona faz com que os
pélos cresgam de modo indireto, pois através da enzima
5 alfa redutase a testosterona vai ser transformada em
dihidrotestosterona que vai agir nos receptores perifé-
ricos. Outra fungdo importante da dihidrotestosterona ¢
que a presenga dela que vai determinar o sexo fenoti-
pico do embrido. A auséncia de testosterona no homem
faz com que os caracteres secundarios ndo se desen-
volvam, fazendo com que o individuo tenha o fenétipo
sexual infantil.

Os horménios femininos sdo o estrogénio e a pro-
gesterona que sdo responsaveis pelo desenvolvimento
sexual da mulher e pelo ciclo menstrual. Os estrogénios
sdo trés: estradiol presente durante o menacme, estrona
produzido durante o climatério e estriol que € produzido
somente pela placenta durante a gravidez. Estes tém
fungdo de induzir as células de muitos locais do orga-
nismo a proliferar, isto ¢, a aumentar em nimero, tendo
efeitos muito importantes no revestimento interno do
utero, o endométrio, no ciclo menstrual.

A progesterona esta principalmente relacionada com
a preparagdo do Utero para a aceitagdo e implantagdo do
embrido e prepara as mamas para a amamentagdo. Em
geral, a progesterona aumenta atividade secretoria das
glandulas mamarias e das células que revestem a parede
uterina, fazendo com que haja o espessamento e vascu-
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larizagdo do endométrio. Também exerce a fungdo de
inibir as contragdes uterinas ¢ de impedir a expulsdo do
ovulo fecundado durante a implantagdo e do embrido
durante a gestacao.

Para se estipular a concentragdo plasmatica destes
hormoénios sexuais na corrente sanguinea utiliza-se o
método de dosagem sérica destes 2 esteroides. Esta
dosagem ¢ realizada por vérias técnicas sendo a principal
a de imunoensaio, como o radioimunoensaio.

2. MATERIAL E METODOS

O presente estudo constitui-se de uma revisao de li-
teratura que foi realizada entre agosto e novembro de
2015. Para a construgdo do mesmo, foi feita uma pes-
quisa bibliografica em sites, revistas e livros com o as-
sunto em questdo, no intuito de analisar as discussoes
sob o ponto de vista de varios autores como Chace
(2001), Clarke (2006), Lenz (2015), Holst (2004), Selma
(2015), Ferreira (2015) entre outros. Sendo que foram
utilizados ao todo 10 artigos.

3. DESENVOLVIMENTO

Imunoensaios

Para Clarke e Dufour (2006)' imunoensaios sdo
exames que se baseiam na ligagdo especifica de anticor-
po-antigeno. Podem ser usados para detectar e medir um
anticorpo ou um antigeno no sangue e/ou em outros li-
quidos. Quando imunoensaios sdo usados para avaliar
um anticorpo, o sistema de teste contém o antigeno cor-
respondente, que reagird com o anticorpo presente na
amostra.

Segundo Holst, et al. (2004) as técnicas de imuno-
ensaios estdo entre os métodos analiticos mais sensi-
veis e precisos. Porém alguns estudos realizados recen-
temente demonstraram que muitos imunoensaios sio
pouco especificos, tendo como resultado reatividade
cruzada.

Um estudo realizado em 2002 pelo College of
American Pathologists Proficiency Testing Program?
mostrou que os anticorpos que sdo utilizados nos imu-
noensaios disponiveis comercialmente para esterdides
tém pouca especificidade.

As falhas fundamentais de imunoensaios

Segundo Hoofnagle e Wener (2003)* imunoensaios
tornaram possivel medir dezenas de proteinas individu-
ais e outras dosagens em amostras humanas para ajudar
no estabelecimento do diagnostico e prognoéstico da do-
encga.

Para Hoofnagle ¢ Wener (2003)*, em muitos casos os
resultados dessas medigdes sdo enganosos e podem levar
a tratamentos desnecessarios ou ndo sendo atendidas as
oportunidades para intervengdes terapéuticas que resul-
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tam de problemas inerentes aos imunoensaios efetuadas
com amostras de humanos, que incluem uma falta de
concordancia entre plataformas, auto anticorpos, anti-
corpos anti-reagente, bem como o efeito de gancho de
alta dose. Conforme os autores, a espectrometria de
massa em tandem pode representar um método de de-
tecgdo capaz de aliviar muitos dos defeitos inerentes aos
imunoensaios.

Hoofnagle & Wener (2003)* afirmam que revisaram
a compreensdo dos problemas associados com os imu-
noensaios em espécimes humanas e descrevem metodo-
logias usando espectrometria de massa que poderiam
resolver alguns desses problemas ¢ que também forne-
ceram uma discussdo critica das armadilhas potenciais
de abordagens no laboratorio clinico.

Os imunoensaios sao imperfeitos

Yalow & Berson (1960)° afirmam que desde a pri-
meira descricdo do imunoensaio no final dos anos 1950,
a utilizagdo de anticorpos para medir a concentragdo de
proteinas e pequenas moléculas em amostras clinicas
vem mudando a face da medicina.

Conforme Hoofnagle e Wener (2003)*, a plataforma
de imunoensaios evoluiu desde a sua concepg¢éo inicial
como um radioimunoensaio competitivo com enzima
ligada a ensaios imunossorventes sobre superficies de
plastico para liquidos; fase quimioluminescente; ensaios
imunométricos usando contas paramagnéticas em ins-
trumentos automatizados.

O autor afirma que, infelizmente, mesmo depois de
muitos anos de gastos otimizando reagentes de anticor-
pos para utilizagdo em imunoensaios, que frequente-
mente negligenciam em focar as muitas limitagdes ine-
rentes a imunoensaios e como eles, se comportam como
amostras reais em humanos no laboratério clinico, o qual
pode ser prejudicial para os pacientes, esta avaliagdo
destaca como normais, projetos de biologia e ensaio
humano podem causar se funcionando corretamente

De acordo com Chace (2001)®, durante os erros do
processo de producdo pode ser descoberto que poderia
afetar o conteudo e todos os avisos legais que se aplicam
a revista as quais pertencemos imunoensaios, para pre-
judicar os pacientes e como as abordagens que utilizam a
detecgdo por espectrometria de massa podem solucionar
esses problemas e, portanto, centra-se em medi¢des de
proteinas, em vez de menor molécula, que foram exa-
minados em outra parte.

Radioimunoensaio (ria)

Segundo Gil ef al. (1999)7 os radioimunoensaios sdo
imunoensaios competitivos no qual os niveis da dosa-
gem extrapola a curva de calibragdo. As principais van-
tagens deste sdo 0s equipamentos com precgo acessivel e
uma ampla literatura que discorre sobre o tema.

“O radioimunoensaio foi desenvolvido em 1960 ¢ é uma das
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técnicas mais sensiveis existentes para a analise quanti-
tativa das reagdes antigeno - anticorpo, permitindo me-
didas rapidas e precisas, que podem ser feitas diretamente
no liquido biologico. O RIA é também ummétodo de elevada
especificidade e por isso os ensaios podem acontecer diretamente
no liquido Dbiologico. O radioimunoensaio pode
serutilizado para quantificar horménios, drogas, marca-
dores tumorais e anticorpos e antigenos em doencgas parasitarias.
Ha muitas variagdes, mas o principio ¢ o mesmo: a
quantidade de reagente marcado (antigeno ou anticorpo)
quantifica o antigeno ou anticorpo ndo-marcado na amos-
tra.”8.

Lenz (2004)° afirma que o RIA ¢ uma técnica na qual
¢ necessario a formulacdo de uma curva padrao, para que
se possa comparar os valores encontrados.

Conforme Selma (2015)° o RIA é um teste com alta
especificidade, sensibilidade precisdo elevada e é muito
utilizada para a detecgdo de LH e testosterona no plasma
sanguineo.

Problemas pré-analiticos e metodologicos em
dosagens hormonais

Segundo Vieira (2002)!° a dosagem hormonal sofre
interferéncia de fatores pré-analiticos e metodologicos.
“Os pré-analiticos incluem variagdes fisiologicas relati-
vas a dieta, ritmos bioldgicos, estresse, doencas ndo en-
docrinas, uso de medicagdes hormonais. Podem também
englobar problemas de coleta de amostras, que incluem
o tipo de material utilizado, as condi¢des de manuseio e
envio das amostras, € as consequéncias na preservagao
fisica dos analitos. Ja os interferentes metodologicos
podem ser de varias origens e incluem anticorpos hete-
rofilos, anticorpos endogenos anti-hormoénios e outros
interferentes das mais variadas origens. Estes fatores
devem ser analisados em conjunto quando da interpreta-
¢do de uma dosagem hormonal.” (Arq Bras Endocrinol
Metab 2002; 46/1:9-15)

Para Vieira (2002)'! os fatores analiticos sdo os fe-
ndémenos que, ocorrendo antes da andlise, podem inter-
ferir significativamente no resultado final desta. Incluem
as condi¢des do individuo, o processo de coleta da
amostra ¢ sua manipulag@o. Ja os fatores metodologicos,
ou interferentes analiticos, sdo aqueles que incidem du-
rante a execucdo da dosagem.

Segundo Vieira (2002)!! um quesito fundamental pa-
ra a analise do resultado de uma dosagem hormonal ¢
que os valores de referéncia utilizados sejam compati-
veis com o paciente em estudo. Como regra basica para
0 acompanhamento de um paciente, ¢ muito interessante
que qualquer dosagem hormonal seja feita sempre apro-
ximadamente no mesmo horario. Uma regra 1til ¢ efetu-
ar a coleta de qualquer hormoénio esterdide, ndo direta-
mente ligado ao ciclo menstrual, no inicio da fase foli-
cular. O uso de medicagdes hormonais traz, evidente-
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mente, profundas altera¢des nas dosagens dos hormonios
relacionados.

4. DISCUSSAO

Conforme apresentado por Vieira (2002)!! a dosagem
sérica de hormdnios ¢ indispensavel na execucdo da
endocrinologia moderna. Porém, sua utilizacdo implica
em uma série de procedimentos que incluem o preparo
do paciente, metodologia da coleta e interpretacdo dos
resultados. O avango tecnoldgico implica em uma
seguranca da técnica de dosagem, mas, no entanto, isso
ndo se aplica. Uma vez citado todos os problemas
envolvendo o método de dosagem hormonal, ¢
necessaria uma visdo critica para interpretar os
resultados obtidos, de modo que se tome a decisdo
clinica mais segura e adequada para aquele paciente.

E a partir do que foi discutido acima percebesse que

a melhor técnica de dosar hormdnios sexuais ¢ através
de imunoensaios, porém estes t€m pouca especificidade
e pode causar reagdo cruzada, sendo assim seus
resultados ndo sdo totalmente confiaveis.
Embora os autores das referéncias citadas afirmarem que
a dosagem sérica de hormonios sexuais seja possivel e
exemplificarem suas técnicas de deteccdo, os
claboradores desta revisdo discordam do que foi
descrito. Pois os hormoénios sexuais sdo liberados de
maneira pulsatil, ou seja, dependendo do horario da
coleta, estes podem estar aumentados ou diminuidos,
ndo podendo assim estipular um valor de concentragdo
plasmatica como normal, ja que estes hormonios estdo
em constante flutuagao.

5. CONCLUSAO

Com a pesquisa feita pode-se observar que apesar de
ser muito utilizada a dosagem de esterdides sexuais na
clinica, esta técnica ndo ¢ totalmente especifica pelo fato
dos hormoénios serem liberados de maneira pulsatil.
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