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de 

com 

RESUMO 

Este trabalho foi de senvo lvido com o objetivo 

se identificar e caracterizar a população de 

hir s utismo do nosso meio. Para este 

mulheres 

fi m, foi 

investigada uma amostra de pacient es com esta queixa. 

O hirsutismo pode ser uma queixa f re qüente, 

pr incipalmente em regiõe s d e co loni za çã o med iterrânea , 

se ndo esta uma característica do nosso l oca l de t r a balho 

(RS). O hir s utismo pode estar relacio nado a g raus var i ados 

de hiper androge nismo , e mani festar -se como q ueixa 

isolada, ou como parte de um quadro clínico mais florido . 

Quanto a sua etiologia, pode ser decorrente de um processo 

neoplásico e/ou por uma disfunç ão ovariana ou adrenal, ou 

mesmo por uma hiperutilização androgênica pelo folículo 

piloso. 

Partindo-se destes conceitos iniciais, 

formulou-s e um protocolo de pesqu isa para caracte ri zar e 

definir o diagnóstico etiológico em uma amostra de 

mulheres hi rsutas. Esta pesquisa iniciou em maio/89, em um 

grupo de pacientes que procuraram espontãneamente a 
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Unidade de Endocrinolog i a Ginecológica do Serviço de 

Endocrinilogia do HCPA, com esta queixa . Foram analisados 

dados clínicos e laboratoriais de 58 mulheres hi rsutas e 

comparados aos resultados de um grupo controle. Os exames 

hormonais foram processados por RIE, no laboratório de 

radioimunoensaio do HCPA . 

Os resul tado s foram anal isados estatisticamente 

através do teste "T" de Student ou ANOVA, e da aná li se 

discrim inante nesta amostra de hirsutas e de mulher es 

controle. 

Com a avaliação dos dados coletados pode-se 

caracteri zar a amostra de mulheres hirsutas em mulheres 

com hir s ut is rno por disfunção ovariana (ciclos menstruai s 

di sfunc ionais, níve i s de andrógenos elevados, nívei s 

normais de 170HP),separadas e m ovários po licísticos tipo! 

ou tipoll (PCOI o u II) conforme a resposta do LH ao LHRH, 

mulheres 

tardio 

elevados), 

com hiperplasia adrenal congênita 

níveis de 170HP basa is e/o u 

de início 

estimulados 

e mu lheres com hirsutismo idiopático (ciclos 

menstruais regulares e ovulatórios e exames hormo nais 

no rmais). Não foi detectado nenhum caso de hir su tismo de 

origem tumoral . 

A amostra gera l de hirsutas carac te rizo u-se por 

ter níve i s mais elevados de a ndr óge no s quando comparados 

ao grupo controle,por t er uma média de IMC > 25kg/m2 e por 

ter ci c l os disfuncionais em 59% do s casos. 
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Atravé s dest e estudo, pode-se identifi ca r os 

diferent es grupos e tiológicos conforme a seguin te 

class ificação: hirsutismo por hiperpl as ia adren a l 

con gênit a de iníc io t a rdi o em 8, 9% dos casos, por PCO 

tipo! e m 30,3%, por PCO tipoii em 12, 5% e hirsutismo 

idiopático em 48 ,2% do s casos . 
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1 . INTRODUÇAO 

o hir sutismo pode ser definido como o 

crescimento excessivo de pêlos na mulhe r em àreas 

a natômi cas características do padrão de distribuição 

ma s c ulino . Representa num grande número de casos uma 

afecção biológica com repercussões psicossociais.Sua 

prevalência é variável e é detectado com maior freqüência 

em regiõe s de colonização med iterrânea (HAM ILTON e TERADE, 

1962). Padrões culturais de cada região são fatores 

determinantes para a i nvestigação do hirsutismo pela 

paciente . 

Nas duas últimas décadas, com o desenvolvimento 

e utili zação de métodos de exploração diagnóstica, houve 

um progresso considerável quanto à compreensão da 

fisiopatologia do hirsutismo. Este, pode estar relacionado 

ao aumento da produção de andrógenos de or igem ovariana ou 

adrena l e/ou a uma hiperu tilização dos andrógenos 

forn e cidos à pele em concentr a çõ e s normais 

al,1977, SPRITZER et al,1985). 

(KUTTENN et 

o hirsutismo como ma nifestação c l ínica do 
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hiperandroge ni s mo pode se apresentar isoladamen te ou como 

parte de um quadro mais florido com distúrbios mens t r uais 

e outros s inais de virilização. 

No hiperandrogenismo de causa ovariana, a 

entidade clínica de maior prevalência é a Síndrome dos 

Ovários Policísticos (PCO) que pode se manifest ar de 

variadas formas. O aumento da produção de andrógenos e as 

alterações mentruais com oligoovulação são achados 

freqüentes nesta entidade (HATCH,1981). GOLDXIEHR e GREEN, 

(1962), em uma revisão de 1000 casos de PCO e ncon t raram 

uma proporção de hirsutismo em 69% dos casos, de 

sangramento disfuncional em 29%, infertilidade em 74% e 

obesidade em 41% dos casos. 

O hiperandrogenismo de origem a drenal mai s 

frequent emente diagnosticado, responsável por 

aproximadamente 5 a 10% dos casos de hirsutismo, é devido 

à Hiperplasia Adrenal Congênita de Início Tardio (LOAH), 

também denominada de forma Não-Clássica (KUTTENN et al, 

1985, NEW et al,1985, AZZIZ e ZACUR,1989, LOBO et 

al,1980). 

Nos casos de hirsutimo em que não há disfunção 

ovariana, nem adrenal, e que o crescimento de pêlos não se 

justifica pelo excesso de andrógenos e sim por uma 

sensibilidade aumentada do folículo pilo-sebáceo em 

relação aos andrógenos, é denominado de hirsutismo 

idiopático. (KUTTENN et al,1980, ROSENFIELD et a l ,1986) . 

Nest es casos, tem sido encontrado uma maior atividade db 
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5-alfa-redutase junto ao folícul o- p i l oso quando comparadas 

às mulheres com hirsutismo com hiperandrogenismo ( KUTTENN 

et a l,1977}. 

A descrição detalhad a da produção, metabolismo 

e secreção androg~nica será descrita a seguir. 

revisão na li te ratura a cerca da 

fisiopatologia do hirsutismo e das suas modalidades 

diagnósticas acima relacionadas será pormenorizada nesta 

seção . 

1.1 PRODUÇÃO E SECREÇÃO DE ANDRÓGENOS 

Estudos preliminares de REICHSTEIN e SCHPPER e m 

1943, d emonstraram a presença de and r óge no s nas g lândulas 

adrenais sem contudo poder provar a secreção androgênica 

pelas me s ma s . HECHTER et alem 1953 e BLOCH et al ( 1957), 

observaram que a adrenal continha as e nzimas ne cessárias 

para converter acetato e colesterol em glicocorticóides e 

andrógenos. 

No passado, acreditava-se que os andrógenos na 

mulher provinham totalmente da adrenal . DORFMAN e SHIPLEY, 

(1956), declararam que "não hav ia razões para se acreditar 

que o ovário fosse uma fonte produtora de andrógenos". 

Pos teriormente, trabalhos demon s traram que os ovários 
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produziam a ndrógenos em qu a ntidades razoáveis. (BAIRD et 

al, 1968). 

adrenai s 

A sec r eção de andrógenos pelos ovários e pelas 

bem como o s a nd rógenos produzidos através da 

conversão peri f érica dos estrógenos, são os responsáveis 

pela concent raç ão androgên i ca das mulheres. 

1.1.1. BIOSSINTESE DE ANDRóGENOS 

As vias d e biossíntese dos a nd rógenos, as 

enzimas envolvidas e s ua localização intrace lu lar são 

similares na adrenal e no ovário. Há no entanto, 

diferenças nas rotas utili zada s . Assim, os andrógenos 

circulantes sao proven iente s de font e preferencia l mente 

g onada l ou adre na l. A co ncen tração plasmática reflete um 

somatório da secreção g landular e da produção tecidual 

ex tr a - g landula r , e dos clearance he pático e extra­

hepático. 

o co leste r o l, precurso r da síntese do s 

esteró ides é derivado em grand e pa rt e do colestero l ligado 

à l ipoproteína de baixa densidade (LDL) (BROWN et a l , 

1979). 

Os principais produtos da secreção adrenal são 

a dehidroepiand r osterona (DHEA) e o se u su lfato (DHEAS). 

No ovário, o principal a ndrógeno secretad o é a 

a nd roste nediona (A) . 
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1.1.1.1. SECREÇÃO DE ANDRÓGENOS PELA ADRENAL 

1. 1.1.1 . 1. SIT I O DE BIOSS!NTESE DE ANDRóGENOS 

A córtex adrena l consiste de 3 zonas: 

g lomerul osa, fascicu l ada e reti cular . A zona glomerulosa 

sintetiza primariame n te esteróides C-2 1 com atividade 

minera l ocorticóide. A exata relação entre andrógenos e as 

zonas reticul ar e f ascicul ad a não está totalment e 

estabe l ecida. (LONGCOPE, 1986) . Na literatura encontram-se 

vários relatos que argumen tam a favor de uma zona 

específica para a função es t ero i dogên i ca. GRIFFITHS et al , 

(1963), e BELL et al (1980), demonstraram que ambas zonas 

fasci cul ada e reticular podem sintetizar glicocorticóides 

e andrógenos . Estes autores, juntamente com MAROULIS e 

ABRAHAM (1980), co ncluem que a dife rença na secreção de 

esteróides por zonas pode ser quantitativa e não 

qua li tativa. 



1.1.1.1.2. PRODUÇÃO DE ANDRóGENOS PELA ADRENAL 

Como referido anteriormen t e, os principais 

andrógenos secretados pela adrenal são a DHEA e o DHEAS. 

Embora sejam rapidamente interconvertidos perifericamente, 

podem ser produzidos por vias separadas na adrenal 

(GOLDSTEIN et ai, 1960). Trabalhos posteriores de LEBEAU 

et al(1964), e KILLINGER e SOLOMON (1965), demonstraram 

que a via principal do DHEAS é através da conversão do 

DHEA. 

Noventa por cento (7 a 14mg/dia) da taxa da 

produção diária do DHEAS provém diretamente da ad r enal , 

sendo o r es tante originário da conversao periférica da 

DHEA (ABRAHAM,1974, CUMMING e t al,1982, SPEROFF et 

al,1989). 

A adrenal é responsáv el por cerca de 80% da 

produção de DHEA (3 a 4 mg/dia). 

Na adrenal, a A é secretada constantemente em 

torno de 1,0 a 1,5 mg/dia (20 a 30% da taxa de produção 

total na mulher). A via principal para sua formação é 

através da DHEA. 

A testosterona (T) é secretada em torno de 50 

ug/dia (15 a 20% da produção total) pelas adrenais (HORTON 

e TAIT, 1966, KIRSCHNER e BARDIN, 1972). A maior fonte de 

produção é através da conversão periférica da A. 

A produção de androstanediol e 

dihidrotestosterona (DHT) pela adrenal não é significativa 

(LONGCOPE,1986). 
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A 11-beta-hidroxiandrostenediona é secretada 

pela adrenal , mas sua atividade androgênica como precursor 

ou diretamente como molécula ativa, é insignificante 

(LONGCOPE,1986). 

1.1.1.1.3. CONTROLE DA PRODUÇÃO DE ANDRóGENOS 

NA ADRENAL 

O hormônio adrenocorticotrófico (ACTH) é o 

maior estímulo para a secreção de glicocorticóides. É 

também, um potente modulador da secreção de andrógenos 

pela adrenal. Comparativamente, seu efeito estimulador é 

maior em relação ao cortisol do que aos andrógenos 

(ODELL,1989). 

VAITUKAITIS et al (1969), NIESCHLAG et al, 

(1973) , demonstraram que o ACTH pode estimular a 

de andrógenos pela adrenal. Verificaram que 

administração de ACTH sintético, os níve is 

secreção 

após a 

de DHEA 

aumentaram significativamente, o mesmo não ocorrendo com o 

DHEAS. Foi também demonstrado que os níveis de DHEA, mas 

não seu sulfato, variam sincronicamente com os nívei s de 

cortisol (ROSENFIELD et al,1975). 

7 



A secreção de A pelas adrenais também pa rece 

ser regulada pelo ACTH (ANDERSON e YEN,1976, WE I L e t al, 

1979). Quanto aos níveis de T, não se a lteraram 

significativamente após o estímulo de ACTH (WEIL et 

al,1979). ANDERSON e YEN (1976), já tinham suge r ido que o 

aumento dos níveis de T ao estímulo do ACTH, 

resultado da conversão periférica de A. 

fo s se o 

Tem sido descrito que outros hormônios podem 

modificar a secreção de andrógenos pela adrenal. Estes 

incluem os estrógenos, prolactina, hormônio do 

crescimento, gonadotrofinas, lipoproteína, e o hormônio 

identificado como pituitário estimulador da secreção 

androgênica e do cortisol (CASH) (PARKER e ODELL, 1980). O 

uso de estróge nos está relacionado ao efeito clínico de 

aumento de pêlos axilares e pubianos em meninas com 

dis~enesia gonadal, sem, entretanto, uma comp r ovaç ã o do 

aumento de DHEA e DHEAS. Também está relacionado ao efeito 

in vitro de inibição da 3-beta-desidrogenase, determinando 

um acúmulo de DHEA. 

A prolactina. por sua vez, apenas quando em 

níveis suprafisiológicos poderia estimular a secreção de 

DHEAS, DHEA e A (PARKER e ODELL,1980). 

Em 1942, ALBRIGHT et al pensavam qu e o 

hormônio luteinizante (LH) poderia t er uma ação r e guladora 

8 



sobre a secreção de a ndrógenos pela adrenal. Entretanto, 

parece que entre as gonadotrofinas, apenas a gonadotrofina 

coriônica (HCG) pode ter alguma função sobre a secreção de 

andrógenos pela córtex adrenal fetal (GRUMBACH et al, 

1978, PARKER e ODELL,1980). 

1.1.1.2. SECREÇÃO DE ANDROGENOS PELO OVARIO 

1. 1.1.2.1. SITIO DE BIOSSlNTESE DE ANDROGENOS 

O folículo de De Graaf (RYAN e PETRO, 1966), o 

corpo lút eo (HAMMERSTE IN et ai, 1964) e o estroma (SAVARD 

et al, 1965 ) são áreas de biossíntese de andrógenos nos 

ovários. 

O principal andrógeno si nt etizado no fo l ículo, 

nas células da te ca, é a A (RYAN e PETRO, 1966), e m 

quantidades menores, T (McNATTY et al, 1979), e e m 

quantidades mínimas, DHEA e DHT (SAVARD et al, 1965, 

SPEROFF et a l , 1989). As células da granulosa também 

sintetizam A, T e DHT, porém em quantidades reduzidas 

(RYAN e PETRO, 1966 e McNATTY et al, 1979). Seu maior 

produto de secreção são os estrógenos provenientes da 

aromatização dos andrógenos fornecidos pelas cé lulas da 

teca. 
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Embora o principal esteróide secretado pelo 

corpo lúteo seja a progesterona, este também produz A e em 

menor quantidade T (SAVARD, 1965). 

No estroma , ou tecido intersticial, a A é o 

principal andróge no identificado. O estroma também 

si nte tiza T, DHT e DHEA em menor es quantidades. Em relação 

a outros tecidos ce lulares ovari anos , as células estremais 

sintetizam maio res quantidades de T (SAVARD et al, 

McNATTY et al, 1979). 

1965, 

Estes autores demonst raram que a A é o 

andrógeno secretado principalmente pelo ovário. A exata 

contribuição de cada compartimento ovariano nao está 

totalmente esc larecida . 

1.1.1.2.2. PRODUÇÃO DE ANDRóGENOS PELO OVARIO 

Aproximadamente 60% da produção t otal de A 

provém do ovário. Na fase folicular do ciclo menstrual, a 

taxa de produção ovar iana de A é em torno de 1.0 

podendo aumentar no período peri-ovulatório para 

mg/dia (BAIRD et al, 1968) 

Há referências na literatura da 

mg/dia, 

3,0-3,5 

produção 

ovariana de DHEA em torno de 1,0-2,0 mg/dia (20% da 

produção total) (ABRAHAM, 1974). Não foi possível detectar 

níveis de DHEAS através da punção de veias ovarianas 

(RIVAROLA et a i , 1967 , McNATTY et ai, 1979}, reforçando a 
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exclusividade da secreção adrenal deste andrógeno. 

O ovário secreta 50 ug/dia de T, perfazendo 25% 

da produção total. Aproximadamente 50% da produção de T é 

através da conversão periférica de A, e 25% provém da 

adrenal. (HORTON e TAIT, 1966, KIRSCHNER e BARDIN, 1972, 

SPEROFF et al, 1989). 

No período pré-ovulatório, a produção ovariana 

de andrógenos aumenta em cerca de 10-15% (SPEROFF et al, 

1989). 

Embora tenha sido observada a atividade da 5-

alfa-redutase no tecido ovariano (SMITH et al,1974), a 

concentração de DHT na veia ovariana não foi maior do que 

no tecido periférico (CALABRESI et al, 1976). 

PELO 

1.1 .1.2.3 . CONTROLE DA PRODUÇÃO DE ANDRóGENOS 

OVÁRIO 

O ovário secreta estrógeno, progesterona e 

andrógenos, cujas vias de biossfntese referidas 

anteriormante são as mesmas das adrenais As células 

envolvidas na síntese dos esteróides sao as da teca 

interna e da granulosa do folículo, tecais do corpo 

amarelo e as intersticiais do estroma . Estas células 

apresentam uma receptividade desigual ao LH e FSH, que 

varia ao longo do ciclo e que é principalmente 

condicionada pela presença de receptores específicos 

correspondentes. Além do controle das gonadotrofinas, os 
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próprios 

sobre 

esteróides 

as cél u las 

produzidos podem 

adjacentes, 

desenvo lvimento e a sec reção das mesmas. 

agir diretame nte 

influenc i ando o 

Embora ambos LH e FSH est imulem o ovário, 

somente o LH está diretamente envolvido no 

síntese e liberação de andrógenos. As 

controle da 

cé lul as do 

compartime nto ovariano que estão especificamen te 

envolvidas na síntese androgênica, cé lulas da teca e do 

estroma, têm receptores para o LH (RICHARDS,1980} . 

Exper imentos i n vitro demonstraram que ambos 

células respondem ao LH ou ao HCG (SAVARD et 

tipos de 

a l , 1965}. 

Estes receptores também aparecem nas célu l as da 

granulosa, mas ape nas no s grandes folículos (ZELEZNIK et 

al, 1974} . O LH promove a sí n tese de andrógeno s por 

es timular a conversão de colesterol à pregneno l ona.(MAKR IS 

e R Y AN , 1 9 7 5 ) • 

O FSH estimula o de senvo l vimento fo l icular e 

promove a sí ntese de estrógenos pe l as células da 

granulosa, a partir de andrógenos (aromatização), 

secretados pela teca e tecido intersticial. As célu l as da 

granulosa são as úni cas que possuem receptores para o FSH. 

No final da fase folicular, o FSH induz a sí n tese de 

receptores de LH nas cé lul as da granulosa do folículo já 

em fase pré-ovulatória. Nesta fase, então, o LH e o FSH 

con tro l am jun tos a conve r são de andróge nos a estrógenos . 

Enquanto que no s folículos pequenos a atividade 

aromatásica é discreta e a concentração de andróge nos 
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elevada, nos grandes folícu los pré-ovulatóri os a 

aromatização é intensa e a concentração de estrógenos é 

até 100 vezes superior a T (HILLIER et a l,1980). 

A produção de andróge no s pelo corpo lúteo 

também parece estar sob o control e do LH. E s te ho r mônio 

atua basicamente na manutenção do corpo lú teo após a 

ovulação (FRITZ e SPEROFF,1982). 

Em relação à progesterona (P), sua síntese é 

realizada quase que exclusivamente pelas células lúteas, 

que respondem ao estímulo do LH . No período pré-ov ul atório 

pode-se detectar um discreto aumento de se u s nívei s, como 

conseqüência da ação do LH sobre as células da granulosa 

(SPEROFF et al, 1989). 

1 . 1 . 1 . 2 . 4 . SECREÇÃO ANDROGENICA OVARIANA 

DURANTE O CICLO MENSTRUAL 

Como a secreção androgê nica ovariana está sob a 

influência do LH, os níveis de andrógenos variam durante o 

ciclo menstrual. Os níveis de A e T são menores na fase 

folicular inicial e vão aumentando até a ovulação, para 

então gradualme nte diminuírem durante a fase lútea. (JUDD 

e AYEN,1973).Entretanto, AEDO et al (1980), observaram que 

o pico de sec reçao na f ase lú tea de A e T ocorre 

precocemente. E l es também observaram que neste mesmo 
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período a sec reção de A e T foi similar nas veias 

ovarianas de ambos ovários, indicando que o folículo pré-

ovulatório e o corpo lúteo, nào são os 

responsáveis na secreção deste s esteró ides, 

principais 

e s im o 

estroma sob a influência do LH. Os demais andrógenos DHT, 

DHEA, e DHEAS permanecem relativamente estáveis durante o 

cic l o menst ru a l, reforçando o concei t o de que o ovário não 

secreta quantidades significativas destes andrógenos 

(ABRAHAM, 1974, AEDO et al, 1980). 

1.2. FISIOLOGIA DO CRESCIMENTO DO PELO 

O desenvolvimento do fo lículo piloso se inicia 

aproximad ame nt e na 8a . semana de gestação como um 

derivado da epiderme . É composto inicialmente por urna 

coluna de célu l as que se prolifera da parede basa l de 

epiderme e protrui para dentro da derme. Cé lulas 

me s odérmi cas e m con tato com esta estrutura formam o 

aparato pilo-sebáceo. 

A quantidade de folículos pilo-sebáceos é 

determinada neste estágio e mbrionário i n icial, 

folículo s não se rão mais produzidos . 

e' novos 

o padrão de crescimento pi l oso também é pré-

determinado gene ticamente. O pê lo cresce cicli came nte com 

fa ses alternadas de atividade ( a nágeno), e inatividade 

(telóge no) . Uma fase intermediária, a fase de involução 



rápida, é denominada de catágeno. O comprimento do pê lo é 

determinad o primariamente pela duração do anágeno (SPEROFF 

et a l,l 989). 

Primeiramente, o pêl o surge fino, curto, e 

discretamente pigmentado (pêlo "vellus" , pré-puberal). 

Durante a puberdade, com o a umento dos ní vei s de 

andrógenos ovarianos e adrenai s , o pêlo "vell us" é 

transformado e m pêlo terminal, l ongo e mais pigmentado. 

O co nceito do hirsu ti s mo implica em j á ter 

havido a transformação do pêlo "vellus " e m termin a l. A 

hipertricose está relacionado a o aumento do pêlo não-

terminal (lanugo), associado ao uso de d r ogas ou 

malignidade. 

Os esteróides sexuais, principalmente os 

andrógenos, atuam sobre o crescimento do pêlo. Os ef e itos 

hormonais so br e o folículo pilo-sebáceo são relacionados 

na literatu ra da seguinte maneira: 

1- Os andrógenos , particularmente a 

testosterona, iniciam o crescimento com aume n to do 

diâmetro e pigme ntação do pêlo, e , provavelmente, 

estimulam as mitoses celulares, exceto no cabelo; 

2- Os estrógenos atuam essencialmente no 

esca l po, como antagonistas dos andrógenos, retardando o 

início do cresci mento, e to rnando o pêlo mais fino e menos 

pigment a do; 



3- o efeito direto da progeste r o na sobre o pêlo 

é mínimo. 

A pele e o folícul o piloso são andróge no­

responsivo s e t ê m a capacidade de metabolização 

androgênica . A ação do s andrógeno s T e A nos órgãos-alvos, 

ocorre através de sua redução em DHT pela 5-a lfa- redutase 

junto ao cofator fosfato nicotinamida adenina nucl eo tídeo 

(NADPH). A DHT é então ligada a um receptor proteico 

citoplasmático (GAGLIARDI, 1991), qu e transport a o 

andrógeno pa ra dentro do núcleo cel ular, onde é l i g ado à 

cromatina, 

armazenada . 

e inicia a tr a nscr i ção da informação ge nética 

Alguns estudos his t oquí micos t ê m demonst r ado 

que a localiz ação dos receptore s pode ser nuclear e nao 

citoplasmática (GASC e t al,1984, KING e GREENE , 1984). No 

folículo piloso, esta operação resulta na promo çao do 

cresciment o do pêl o. 

1.3. N1VEIS DE ANDRóGENOS EM MULHERES COM 

HIRSUTISMO 

A partir dos critérios de produção e utilização 

dos andrógenos em mulheres com hirsutismo e dos estudos de 

KUTTENN e t al (1977), e de MOLTZ e t al ( 1984) , pode-se 

distinguir, sob bases fi s iopatol óg icas , perfi s hormonais 

correspondentes às diferen tes etiologias do hi rsutismo . 
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Devido a s ua metodologi a , e, aos 

obtidos, o estudo de KUTTENN (1 977), tornou-se 

resultados 

c l áss i co 

entre os trab a lhos de diagnóstico do hirsuti s mo . Por es t e 

motivo, será pormenorizado nesta seção: 40 mulheres com 

hirsuti s mo foram clas s ificadas em três gr upos 

etiológi cos, confor me a disfunção básica de cada pacient e: 

hirsuti s mo de origem ovariana ( ovários policísti c os à 

celioscopia), origem adrenal (hiperp l asia adrena l 

congênita de início tardio e /ou síndrome de cushing), e 

h irsutismo idiopático ( ausência de disfunção ovariana 

e/ou adrenal). Foram realizadas dosagens de a ndrógenos e 

os va l ores foram comparados aos obtidos em mul heres 

normai s . A média dos andróge nos do gr upo est udo (n=40) , 

quer do s parâmetros de produção (A, T) ou de "utilização" 

andr ogênica(DHT,androstane diói s) , fo ram sign if i cativamen te 

mais elevados em r e lação aos controle. 

O grupo de mulheres com hi rsuti s mo de origem 

ovariana ca racterizou-se por ní ve is maiores de A e T em 

relação aos outros grupos etiológicos. 

No grupo de pacientes com h i r s ut ismo idiopático 

os valores dos androstanedióis urinários, metabólit os da 

DHT foram os mais elevados. Estes achados oco rrem devido à 

transformação "in situ" da DHT , sintetizada a part ir da 

conversão da T através da 5-alfa-redutase, em 3-alfa e 3-

beta androstanedióis. 

Em relação aos parâmetros de "utilização" dos 

a ndr ógeno s , foi observado que a capacidade de 5-alfa-
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redução da T era mais elevad a na pele d e mu l here s 

hirsutas . 

amostra 

Comparando-se os 

c om hirsuti s mo 

sub- g ru pos e tiológ i cos , 

i d i opático apre s entou 

atividade ainda mais elevada. 

a 

es t a 

O estudo de Moltz et al(198 4), confi rmo u o s 

ac hados de uma maior produção de an d rógeno s ovar ianos e / o u 

adrenais, através da cateterização das veias g l a ndulare s 

e m 60 mul heres com hirsutismo não tumoral. 

Neste estudo, quando avaliadas individualmente, 

foi detectado em 88,3% das paci e nt es hipersecre çã o d e pelo 

menos um do s s e g u i ntes esteróide s : T, DHT, A, DHEA, DHEAS 

ou 170HP . Este ac hado, entretanto, não re s ulta 

necessariamente no a umento dos níveis periféricos. Um 

efeito diJucional ou o aumento do c l earance pl a smá tico 

podem justificar este evento(MAROULIS et al,198 1). Os 

autores c l assificam o hiperandrog enismo em relação à 

producão 

combinado. 

prevalência 

aboradadas 

idiopático . 

de 

A 

andrógenos, em ovariano, a drenal ou 

seguir, descrevo a fisiopatologia e 

das difere n tes etiologias do hir s utismo 

com este estudo: ovariano, adrenal e 

Ou tras patologias qu e poderiam estar 

envolvidas etio l ogicame n te com o hirsut i smo, como a 

Sí ndrome de Cushing e/ou tumores produtores de andrógenos, 

não serão pormenorizdas, uma vez que não foram detectadas 

neste trabalho. 



1. 4. HIRSUT I SMO POR OVARIOS POLI ClSTICOS 

A patogênese da sí nd rome dos ovár i os 

policísticos tem sido ob jet o de intensa controvérsia 

durante muitas décadas. Os primeiros relatos descritivos 

sobre as a lt erações esc l eró ti cas dos ovários, s u rgiram há 

mais de cem anos . Em 1935, Stein e Leve nthal reconhe ceram 

uma assoc i ação entre ovários po l icís ticos bi l ateral e um 

comp lexo de si nais constit u í do s por a menor réia, hirsutismo 

e obesidade. Es t a tríade de s inais foi ent ão co ns iderada 

como critérios pri ncipais para o diagnóst ico da síndrome 

de S tein -Leventha l . Posteriorment e, em 1964 , Stein relatou 

que apó s à ressecção ovariana em c unha , bilateral, na s 

pacie n tes com es ta síndrome, o ciclo menstrual tornava-se 

regular em 95% dos casos. 

Est udos mo rfológicos, bioquím icas e 

endocrinol ógicos pos teriores, reve laram que os critérios 

de Stei n e Leventhal f oram inadequados e q ue esta s índrome 
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incluía distúrbios bioquími cas e f i s iol ógico s 

heterogêneos . O termo "doença do s ovários policfsticos " o u 

"síndrome dos ovários policísticos" foi i n t roduzido para 

enfatiz ar a heterogeneidade desta sí ndrome. 

A causa definitiva do PCO não é conhec i da. A 

característica palicística do ovário e stá associada à 

ausência d e ciclicidade das gonadotrofinas. Esta s itu aç ão 

pode ser secundária a outras cau s as de anovulação. O 

ovário policístico é considerado o resultado d e um 

desarranjo funcional, e nao um d e f e ito específ i c o ce ntral 

ou local(SPEROFF et al,1989). 

YEN 

síndrome se 

irregularidade 

(1986), descre ve a possibilidade des ta 

originar como conseqüênc ia de uma 

adrenãl que o c o r re durãnte a f ase de 

maturação sexual inicial. 

A hipótese da adrenarca exagerada para a gênese 

do PCO t e m como condição que a zona reticulada s eja 

inapropriadamente estimulada , resultando em uma aumentada 

secreção androgênica adrenal. Como conseqüência, ha veria 

um aumento na formação de estrógenos extra-g l a ndular, 

induzindo um aumento da relação LH/FSH e conseqüentemente 

na secreção de andróge no s ovarianos. YEN (1986), sa lienta 

que os ac hados da secreção elevada de andrógenos adrenais 

observados em 50% das pacientes c om PCO pode re p resen tar 

uma hiperfunção residual da zona reticulada. 
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Tem sido descrito que o PCO pode ser uma 

co nd ição herdada, e que o seu modelo de transmissão seja 

através da forma domi nante ligada ao cromossoma X.(YEN, 

1986, GIVENS et a l ,1976}. Para confirmar o envolvimento do 

cromossoma X, há o relato de casos com deleção do braço 

longo do cromossoma X e de mosaicismo envolvendo 

a normalidades de nómero e estrutura do mesmo, em mu lheres 

com PCO (HERRADOR et al,1964, GIVENSet al,1975}. Contudo , 

a grande maioria das pacientes tem um cariótipo 46 XX. 

Assim, pacientes com anorma l idades do cromossoma X podem 

GIVENS, representar um s ub-grupo das pacien tes com 

1976, re l ata que há maior i ncidência de 

PCO. 

hirsutismo e 

oligomenorréia com a transmissão paterna, embora com uma 

variada expressão fenotípica. 

ROSENFI ELD et a l ( 1990),partindo do pressuposto 

que a s uperprodução de andrógenos ovarianos dependente de 

mecanismos gonadotróficos seja o mecanismo central da 

patogênese, 

hiperfunção 

(citocromo 

sugerem que o PCO usualme n te res u lte de uma 

de uma enzi ma formadora de andrógenos 

P450-17alfa) no i n terior das célu l as teca-

i n terst i ciais. 

Dos eventos fisiopatológicos do PCO a disfunçãc 

característica das gonadotrofinas é a e l evação crô n ica do 
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LH e uma relativa supressão do FSH. YEN et al (1970) , 

mediram os níveis diários das gonadotrofinas de 16 

mulheres com diagnóstico de PCO por culdoscopia o u 

laparotomia e comparou com os nívei s de 16 mul heres com 

ciclos ovulatórios. Os dados mostraram que o s níveis 

médios do LH nas pacient es com PCO fo ram 

significativamente superiores aos níveis médios da fase 

fol icular das pacientes controle. As concentrações 

individuais diárias de LH f oram a l tame nt e var iáveis . Os 

níveis médios de FSH manti veram- se constant e s e foram 

sign ificativamen t e menore s do que os ní veis da fa s e 

folicul ar das pacientes controle. Assi m, na s pacient e s com 

PCO, o modelo cíclico da secreção de FSH e LH, estava 

típicamente ausente e houve uma s ecreçãao 

desproporcionalmente alta de LH com uma secreção 

constantemente baixa de FSH. Estes a chados são 

consistent es com o conceito de qu e um d is túrbio na 

regulação hi pota lâmica da secreção de gonadotro f inas pode 

ser causa lme nte relacionado com a anovul ação crônica e 

esteroidogênese anormal em paci e ntes com PCO. (YEN et al , 

1970, 1980). 

Em 1986, YEN publica dado s demonstrand o que as 

concent r açõe s altas de LH nas pac ientes com PCO são o 

re s ul tado da liberação de pulsos de mai or amplitude pela 

unid ade hi potálamo-hipofisiária. Pul sos ocasionais d e FSH 

são coincidentes . A freqüência dos pulsos d e LH pod e estar 
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a umentada ou ser si milar a da fase fo l icu l ar de ciclos 

normais. A d i spari dade e n tre a sec reção de LH e FSH é 

devido à se l et i va i ni bição de FSH por um fator ovariano, a 

i ni b ina. YEN desc re ve qu e em ap roximadamen te 10% da s 

pac i e nt es com PCO os ní veis basai s e o mode l o pu l sát i l da 

secreção de LH são indi s tingu ívei s daquel es das pacientes 

com c i c l os no r mais. Es te s a c hados ref l etem a var iação 

diá ri a na a mp litude e freqü ê ncia dos pul sos de LH, q ue 

sao d eterminados pel a flutu ação do s níveis de estrógenos 

circulantes.(YEN, 1986) 

Há ev idên c i as qu e uma conce n tração anormal 

de es trógc no s c i rc u la n te~ ocas ione a s e c r eção 

característ i ca de gona dotrof i nas na síndrome dos ovários 

po li cfsticos (McKENNA et aJ,l988). Os níve i s de estrona 

nas pac i e n tes com PCO podem estar e l evados como 

conseq uê ncia da con ver s ão excessiva de a ndróge no s em 

es t róge no s . 

A e n z ima aroma t ase está pre s e nte no teci do 

adiposo e e m pacien tes obesas a conversao da 

a ndro s tenedio na d ispon íve l e m e s trona é maior d o que e m 

paciente s com peso nor ma l. De outra for ma, a estrona pod e 

estar e l evada em mulheres com pe so no r ma l q ue t êm ní ve is 

a ume n tados d e androstene d iona ci r c ulan t e. Comparardo-se 

aos n íveis de T, precu rso r do es t radiol 

estão mai s dispo n íveis no SPng ue 

os níveis de 

da mulher. 

A 

A 

androstenediona é pou c o 1 igada à proteína ca r read o ra, 

enquanto q ue a t Pstosterona c i rcul a na f o rma não livre e m 



mais do que 90%. Estas consi derações reforçam o conceito 

de que o estrógeno dominante produzido pel a aromatização 

periféri ca é a estrona. 

Um fator recentemente r e lacionado, é a 

diminuição da concentração da SHBG na s pac iente s 

anovulatórias com n íveis elevados de testosterona (SPEROFF 

et al,1989). Apesar de não haver uma hi persecreção de 

estradiol nas pacientes com PCO, os nívei s de es t radio l 

l ivre estão aumentados dev ido à diminuição signifi cativa 

do SHBG. O aumento na sec reção de LH como ex presso na 

relação LH/FSH é positivamente relac ionado aos nívei s de 

estradio l livre ( LOBO et al,1981). Os va l ores e ncontrados 

de LH podem se equiparar com os do pico ovulatório ou aos 

níveis pós-menopá usicos. 

KAZER et a l ( 1987), novamente i nvestigando as 

características dos pulsos de LH no PCO, confirmam as 

obse rvações inic i as de YEN (1986). Se us resultados s ugerem 

que os n íve is séricos e levados de LH nas pacientes com 

PCO se j am devido primariamente ao aumento da amp l it ud e e 

nao da freqüência dos pulsos de LH . A determ inação da 

fre qü ência dos pulsos d e LH é importante pois pode 

refletir os pulsos h ipota l âmi cos de GnRH (REBAR et 

al,l976). Os autores q uestionam o conceito de que um 

defeito 

papel 

primár io centr a l na l iberação de GnRH, teri a um 

na patogênese do PCO, uma vez que não conseg uiram 

detectar um aumento na freqüên cia dos pulsos de LH. Por 
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outro lado, a elevação dos pul sos de LH poderia r eflet ir o 

aume nto da amplitude dos pul s os de GnRH. Alterna tivamente, 

o aumento da amplitude de LH poderia se r devido ao aumento 

da s ensibi l idade ao GnRH sabidamen te estar presente no PCO 

( REBAR et a l ,1976 ). 

WALDSTREICHER et al (1988 ), por sua vez, 

considera ram que o padrão d e s e creção das gonadotrofinas 

(LH alto e FSH baixo), pudesse representar uma 

des se ns ibili zação parcial da pituit ária devido ao aumento 

da fr e qü ê ncia d a secreção de GnRH. Este event o fo i 

associado ao aumento na amplitude e freqüência d a secreção 

de LH, e co rrelac ionou-se com os níveis de est r ógeno 

circul an t e. 

SPEROFF et a l (1989), s uge rem que os trabalhos 

anteriores falharam em detectar o a ume nt o na fre qü ência 

dos pulsos por não terem amostrado os nívei s circul antes 

adequadamente.Parece razoável que este 

atividadade ocorra tanto em área 

como hi pofisiária . 

níveis baixos Os 

se nsib ilidade do sistema do 

de FSH 

feedback 

a umento da 

h ipota l âmica 

represe ntam 

negativo 

a 

ao 

estrógeno , pelo estradiol livre ou pela estrona produzi da 

perife r icame nte que se en contr am e levados. Contribuindo 

para a diminiução dos nívei s do FSH está a inibina , que é 

produzida e m maiores quantidades nos ovários policísticos 

(TANABE et al,1983) 
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Em resumo, os n ívei s re lati vame n te constant es 

de estrógeno que formam a base para a ac i c l icidade estão 

refletidos nos níveis cronicamen t e e l evados da e s tron a 

derivada principa lmente da conversão extrag l a nd ul ar da 

androstenediona. Isto resulta numa a usência de feedbac k e 

conseqüente sec reção inadequada de LH e FSH pe l o sistema 

hipotál a mo-hipofisiário, fator es determinantes na 

manutenção da a novulação crônica na sí ndrome do PCO.( YEN, 

1986). 

Qua nto aos nívei s dos a ndró genos nas pacientes 

com PCO, tem si do encontrado um a ume nto si gn ificativo dos 

hormôni os a ndrogên icos e seus prec ursores. I ncl uem- s e os 

esteróides androgên i cos po t entes, 17-beta-

h i droxi es teroi des (DHT, T e andros tan e di o l ) e os menos 

a ndrogêni cos porém i mportant es precurs ores , 17-

cetost e róides (DHEA, DHEA-S , A) . 

AXELROD e GOLDZIEHR (1961), rea liza ram um 

ex perimento sobre a biossínte se de esteróides ovarianos 

no qual avaliaram os defeit os no me tabolismo de s te s 

esterói des 

re s ult ados 

em 

de 

pac i entes com PCO, 

um te c ido ovariano 

comparados 

normal. No 

com os 

t e cido 

ovariano policístico, foi detectado uma deficiência na 

aromatização , 17-h idroxilação, e na at ivi dade da 3-beta-

de s idroge nase . Isto re s ul tou na deficente s íntese de 

estrógenos e um acúmulo d e a nd róge nos (t es tos t erona, 
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dehidroepi andros terona, 

metabólitos C19). 

androstened iona e out r o s 

As manifestações clín icas do PCO são var i adas. 

A caracterí st ica principal é a anovulação, e a amenorréia 

está presente em aproximadamente 55% dos casos. ( SPEROFF et 

al, 1989). A virilização verdadeira é rara, mas 70% das 

pacientes anovulatórias apresentam algum grau de 

hirsutismo. O desenvolvimento do hirsutismo depend e não 

somente dos níveis de andrógeno s sér icos, mas t a mb ém d a 

se nsibilidade do folículo-pilo s o aos andr óge nos. Este 

conceito, jus tif icaria a presença ou não do hir s utismo, 

em mulheres com PCO e com níveis semelhantes de 

andrógenos (LOBO R et al, 1983). 

A obesidade tem sido classicamente refe rida 

como um importante achado clínico, mas, em funç ão do 

conceito de que a anovulação crônica pode origi nar-se de 

várias causas, sua presença é extremamente inconstante, e 

não tem valor diagnóstico (SPEROFF et al,1989). 

Os sintomas são uma conseqüênci a da 

anovulação: sangramento di sfuncional, amenorréia, 

hirsutismo , e infertilidade . GOLDZIEHER e GREEN,1962, 

analisaram as man ifestações cl[nicas de 1079 pac ient es com 

PCO e obt iver am as seguintes freqüências (médias) dos 

achados: obesidade (51 %), infertilidade (7 4%), 

sangramento u ter ino d is funcional (29%), tempe ratur a basa l 

bifásica (15%) e corpo lóteo por ocasião d a cirurgia 

(22%). 
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1.5. HIRSUTISMO POR HIPERPLASIA ADRENAL 

CONGENITA DE INlCIO TARDIO (NÃO- CLÁSSICA) 

Muitos casos de hiperplasia adrenal congênita, 

a inabilidade em sintetizar cortisol, são causados pela 

deficiente atividade da 21-hidroxilase necessária para 

converter 17-hidroxiprogesterona e m 11-deoxicort isol. 

KUTTENN et al(1985), SPEISER el a l (1985), NEW et a l 

(1989), referem que 90% destas hiperplasias sejam devido 

ao déficit da 21-hidroxilase (210HD). A enzima 21-

hidroxilase é um citocromo mic rossomial P450 denominado 

P450XXI ou P450c21 (WHITE e NEW,1 992) . Nesta dissertação, 

a enzima será referida como 2 1-hidroxilase.NEW et al 

(1986), descrevem qu e a preval ência da variante não­

clássica é maior do que a forma clássica , sendo inclusi ve, 

uma da s mais freqüentes disfunçõe s enzimáticas conhecidas. 

A doença clássica ocorre em aproximadamente 

1/10.000 nascimentos e a forma nao-clássica ocorre em 

aproxi madame nte 1% da população gera l 

1985). 

(SPEISER et al, 

A baixa s íntese de co rtiso l decorrente do 

dé f icit enzimático resulta na es timulação crônica da 

córtex adrenal pelo ACTH com co nseqüente superprodução do s 

precur s ores do cortisol. Alguns des t es precur sores fazem 



parte da via de biossíntese dos and r6genos e determinam 

si nais e sintomas devido ao excesso de andr6genos 

produzidos nesta patologia.(WHITE and NEW, 1992). 

Jacques Decourt, em 195 7, foi o primeiro autor 

a publicar a associação de uma s índrome de v irilização 

p6s-puberal com o aumento dos 17-cetosteróides e 

pregnanetriol (DECOURT et al, 1957) 

Em 1958, Jayle et al, relacionaram a 

deficiência da 21-hidrox ilase adrenal com o quadro clínico 

de viri lização peri ou p6s-puberal. (JAYLE et al,1958). 

A hiperpl asia adrenal pode se manif estar 

através de um espectro de variante s clínicas, incluindo as 

formas gravemente afetadas, clássicas, tipo "vi rilizante " 

simples, ou aprese ntando também um defeito na biossíntese 

da aldosterona tipo "perdedora de sal". A for ma 

denominada não-clássica, pode ser assintomática ou 

associada a sintomas decorrent es do excesso de andr6genos 

desenvolvidos durante a infância ou puberdade (NEW e 

SPEISER, 1986). 

A deficiência da 21-h idroxilase (210HD) é 

herdad a como uma característica autossõmica recessiva 

monog ênica, localizada 

histocompatibilidade maior, 

junto 

HLA, 

ao 

os 

comple xo 

haplotipos. 

de 

Em 

particular, o haplotipo incomum A3;BW47;DR7 é associado em 

cerca de 10% das for mas clássicas (perdedora de sal ou 

virilizante simples), enquanto que o HLA B14;DR1 é 

associado com 70% dos alelos para a forma não-clássica . 
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Baseados nestas associações e em estudos 

familiare s de pacientes com estas diferentes variações da 

doença, os autores s ugerem que estas características sejam 

herdadas como variantes alélicos ( WHITE and NEW, 1992). 

A hipe rplasia adrenaL congênita de início 

tardio (LOAH), ou, não-clássi ca, é caracterizada por 

virilismo, distúrbio menstrual e manifestações 

endocri nológicas consistentes com a deficiência da 21-

hidroxilase que se manife sta na infância tardia ou 

adolescência. 

As mulheres com a 210HD na forma não-clássica 

diferentemente das com a síndrome cláss i ca, não demonstram 

evidências de virilização in útero e nascem com orifícios 

vaginais e uretrais normais, sem fusão labial; a 

clitoromegalia discreta é compatível com o diagnóstic0. 

Ambas formas res pondem ao tratamento com glicocorticó1~es 

(NEW, 1986). 

após 

A LOAH pode manifesta r-se nas mulheres somente 

a puberdade, determinando ~t i rsutismo de graus 

var i ados (CHETKOWSKI et a!, 1984). Clinicamente estas 

pacientes podem Ber indistingüívei s das mulheres com 

hirsutismo p0r outras causas (CHROUSOS et al, 1982, LOBO 

et al, 1980). 

A freqüência de LOAH em mulheres com hirsutismo 

é variável e está relacionada na literatura em torno de 1 



a 30% (AZZIZ e ZACUR, 1989,CHETKOWSKI et al,1984, CHROUSOS 

et al,1982, KUTTENN et al, 1985) 

NEW e SPEISER (1986), relataram que os 

primeiros pacientes com a forma não-clássica descritos por 

eles, foram detectados durante um estudo dos familiares 

dos pacientes com 210HD na forma c lás sica. Alguns membros 

das famílias tinham perfis bioqu ímicas característicos de 

uma 210HD leve, embora os achados clínicos que 

freqüentemente acompanham esta patologia (isto é, 

virilização, puberdade e crescimento anormal e 

infertilidade) estivessem ausentes. As investigações 

destes familiares, portadores da forma não-clássica, 

demonstraram que eram determinados pela herança de dois 

defeitos genét icos recessivos: um gen para a forma 

intensa, clássica, da 210HD (210H intensa) e um gen para a 

forma leve, não clássica da 210HD (210H leve). Assim, o 

genótipo 210H intensa/210H leve resulta em port a dores 

assintomáticos da forma não-clás s ica da 2 10HD . 

Estudos familiares subseqüent es revelaram que 

outro genótipo é possível de ocorrer na 210HD nao-

clássica: aquele de forma homozi gótica para a 210H 

isto é, 210H leve/210H leve (NEW,1986). 

leve, 

Desta forma, a 210HD não clássica não p r ecisa 

necessariamente ser detectada apenas em famílias com a 

210HD clássica, mas pode estar presente tanto na forma 

assintomática como na adrenarca precoce em crianças, em 

"PCO-like" nas menina s adolescentes e mulheres na fase 
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adulta (hirsutismo e disfunção ovariana), e baixa estatura 

e diminuição da fertilidade em ambos os sexos (KOHN et 

al,1982). 

Na forma atenuada da deficiência da 210HD, o 

aparecimento tardio dos sintomas levou alguns autores 

supor que seria uma doença adquirida e não congênita 

(MANESH et al, 1968). Posteriormente ficou comprovado que 

a síndrome é determinada por uma mutação genética,e, que 

de acordo com a intensidade desta mutação pode haver uma 

variabi lidade na expressão clínica (WHITE et a l,l 992). 

A mutação do aminoácido Val-281 - Leu ocorre em 

todos ou quase todos os pacientes com a 210HD não- clássica 

com os haplo tipos B14;DR1 (SPEISER et al,1988). Esta 

mutação resulta em uma enzima com 50% da atividade normal 

quando o substrato é a 17-hidroxiprogesterona, mas some nte 

20% para a progesterona. 

A homozigos e para esta mutação determina na 

210HD não-clássica s ignificant es anormalidades bioquímicas 

e sintomas variáveis devido ao excesso de andrógenos 

resu ltantes. Alguns pacientes desenvolvem sinais de 

virilização na fase inicial da vida, podendo ser 

diagnosticados como tendo a forma virilizante simples da 

doença. Por outro lado, portadores hete roz i góticos das 

mutaçõe s da forma perdedora de sal , também podem ter 50% 

da atividade normal da 21-hidroxilase, mas estes pacientes 

são assintomáticos e têm mínimas alterações bioquímicas. 

Estes dados s ugerem que a atividade in vivo da 21-

hidroxilase pode ser menos de 50% da normal, nas pacientes 



com 210HD não-c l áss ica. Este aparente paradoxo pod e ser 

explicado através do papel da progesterona in traadrenal. 

Esta , em concentrações fisiológi cas (2-4 uM), at ua como um 

poderoso inibidor competitivo da 21-hidroxilase mut a nt e 

para seu próprio substrato, a 17-hidroxi proges terona. 

Assim, pequ e nas diferenças na con centração da progesterona 

intraadrenal poderia resultar na s diversas variabilidades 

c l í nicas, que é a característica da 210HD não-cl áss ica 

(WHITE et al,1992). 

A detecção da grande maioria das mutaçõe s da 

210HD pode ser feita diretamente usando a técnica de 

hibridização de genoma para detectar deleções e 

oligonucl eo t í deos espec íficos e identificar pequenas 

mutaçõe s no DNA (WHITE et al,1992). 

Cli nicamente, as pacientes com 210HD não-

clássica não difer e m de out ras mu lheres hiperandrogênicas, 

apresentando s in a i s e sintomas simil ares, como ac ne, 

h irsuti s mo e o li goovul aç ão (AZZI Z e ZACUR ,1989). Medidas 

dos níve is 

diagnóstico 

KUTTENN et 

de andrógenos basais nao a uxili a m no 

(KITTENN et a l,1985, DEWAILLY e t a l,l 986, 

a l 1987). Os níveis plasmáticos " basais da 

17-hidroxiprogesterona e especialmente seu 

es timulação com ACTH leva ao di agnóstic o 

parcial da 21 -hid roxi lase (KUTTENN et al, 

ZACUR,198 9 . NEW e t al, 1983) . 

aumento após a 

da deficiência 

1985, AZZ I Z e 



1.6. HIRSUTISMO IDIOPATICO 

Conceitualmente o hirsutismo idiopático está 

relacionado à hiperuti l ização de andrógenos séricos pelo 

folículo piloso, na ausência de distúrbios ovarianos e/ou 

adrenais (KUTTENN et al, 1977). 

Inicialmente, BARDIN e LIPSETT em 19 67, 

descreveram o aumento do clearance me tabó lico da 

testosterona nos casos de hirsutismo. Isto resultaria 

principalmente do aumento do metabolismo da testosterona 

por tecidos extra-hepáticos (KIRSCHNER e BARDIN,1972), o 

que pode ser demonstrado pelo maior aume nto da conversão 

da T em DHT e androstanedióis no sangue de mulheres 

hirsutas mais do que em mulheres normais. 

Esta utilização androgênica é mediada nos 

órgãos-alvo através do receptor de andrógenos e da enzima 

5-a l fa-redutase, que facilitam a transformação da T em 

DHT, um andrógeno mais ativo devido sua maior afinidade 

pelo receptor (MAUVAIS-JARVIS et al, 1986). 

A atividade da 5-alfa-redutase pode ser medida 

através da dosagem urinária ou sérica dos metabólitos 

reduzidos pe l a conversão da T, as quais sao, a DHT, 

androstanedióis, e, mais recentemente, pela dosagem da 

androsterona (ADTG) (BROCHU et al,1987) . A intensidade da 

ação da 5-alfa-redutase d e pend e tanto do "substrato" 
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(produção de andrógenos circulantes disponíveis), 

pela "afinidade" dos órgaos-alvo aos andrógenos. 

como 

Em relação às outras causas de hirsuti s mo, foi 

no hirsutismo idiopático que KUTTENN et al (1977), 

demonstraram ser maior a atividade desta enzima. HORTON et 

al (1982), relataram que o aumento da 5-alfa-redução da T 

na pele se correlaciona mais com os níveis plasmáticos de 

3-a l fa-androstanedio l glucorinado (3alfa-diol-G) do que 

com os níveis plasmáticos de DHT . SERAFINI e LOBO (1985), 

também descreveram que 

idiopático o aumento 

nas mulheres 

da atividade 

com 

desta 

hirsutismo 

enzima se 

correlaciona com os níveis plasmáticos do 3alfa-diol-G. 

O excesso da atividade da 5-alfa- redutase como 

causa de hirsutimo parece bem estabelecido na literatura, 

mas o exato nível da anorma l idade da regulação da enzima e 

seu controle genético necessitam ser elucidados 

MAUVAIS-JARVIS et al,1986) 

A intensidade e a distribuição dos pêlos nas 

mulheres com hirsutismo idiopático podem se assemelhar às 

mulheres com hirsutismo ovariano ou por LOAH . 

Clinicamente, 

apresentam-se 

ovulatórios. 

as mulheres com hirsutismo 

com ciclos menstruais 

35 

idiopático 

regulares, 



1.7. INVESTGAÇÃO CLlNICA E LABORATORIAL DO 

HIRSUTISMO 

Há um consenso na literatura a respeito da 

função da anamnese na avaliação etiológica do hirsu tismo. 

As caracte r ísticas do início e da evolução do crescimento 

dos pêlos, poderiam ser dados indicativos para a suspeita 

de tumores produtores de andrógenos. 

HATCH et al (1981), SPEROFF et al (1989), 

descreve ram que a história menstrual pode ser definitiva 

na avaliação do diagnóst ico do hirsutismo. As disfunções 

ovarianas, caracterizadas por cic los irregulares e 

anovulatórios são freqüentemente relacionadas ao 

hirsutismo. SPEROFF et al (1989), relatara que 70% das 

mulhere s anovulatórias desenvolvem hirsutismo. 

Na avaliação clínica do hirsuti s mo , o método 

prefencialmente utilizado na maioria dos est udos, é o 

método semi-quantitativo de Ferriman e Gallwey (1961) 

(HATCH et al,198 1, SPRITZER e KUTTENN,198 6, RITTMASTER e 

LORIAUX,1 987, McCLAMROCK ET AL, 1991). A quantidade e a 

di str ibui ção do pêlo pode ser um índice do efeito 

androgênico (RITTMASTER e LORIAUX,1987). Outros sinais de 

hiperandrogenismo e virilização devem ser avaliados. O 

tamanho do clitóris pode estar aumentado no hirsuti smo 
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idiopático, porém uma glândula com dimensões maiore s de 

100mm2 sugere hiperandrogenismo seve ro. 

Quanto à avaliação laboratorial, são muitas e 

diversas as rotinas de medidas hormonais descritas na 

literatura. HELFER et al (1990), em seu estudo, avaliaram 

o custo e a efetividade das medidas 

gonadotrofinas na avaliação rotineira 

Iniciam suas conclusões chamando a 

dos andrógenos e 

do hirsutismo. 

atenção para a 

importância 

solicitados . 

da anamnese na orientação dos exames 

A dosagem rotineira da prolactina na avaliação 

do hirsutismo, tem sido defendida por LOBO et al(1980) e 

SPEROFF et al, (1989), devido ao se u efeito direto sobre a 

adrenal e, pelo aumento da DHEAS observado. Já HELFER et 

al (1990), nao compartilham desta mesma conduta na 

investigação diagnóstica do hirsutismo. 

As medidas dos hormônios tireoideos têm s ido 

reali zadas por alguns autore s (STULBERG et ai, 1990) 

durante a investigação do hirsutismo, mas,a maioria dos 

estudos sugerem que esta avaliação seja reali zada apenas 

na suspeita clínica de doenças da tireóide. 

As determinações plasmáticas dos andrógenos, 

por radioimunoensaio, substituíram as medidas dos 17-

cetosteróides e 17-hidróxesteróides urinários. SPEROFF et 

al,(1989), sugeriram que, como parte da avaliação ini cia l 

do hirsut ismo, fos sem avaliados os ní veis de T, DHEAS e 
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170HP. 

HATCH et al (1981), descreveram que a 

investigação etiológica deveria compreender as dosagens de 

todos os andrógenos possívei s : T, T livre, A, DHEA, 

androtanedióis,e DHT. 

suficiente 

andrógenos 

sugeriram 

deveriam 

A avaliação dos níve is de T total, parece ser 

para o screening de tumores produtores de 

(SPEROFF et ai, 1989). Estes mesmos autores, 

que as pacientes com T acima de 200mg/dl 

ser avaliadas para afastar a presença de tumores 

ovarianos ou adrenais. 

Na suspeita de tumore s ovarianos, a ecografia 

parece ser um exame apropriado, devido sua sensibilidade e 

especificidade no diagnóstico de massas ovarianas . Na 

investigação de tumores adrenais, a CT tem sido de s crita 

como o exame de escolha (RITTMASTER e LORIAUX,1987, 

SPEROFF et al, 1989). 

Em alguns casos especiais, tem sido utili zado o 

cateterismo das veias gonadais e adrenais. SPEROFF et al, 

(1989), sugeriram que este exame fosse realizado apenas na 

avaliação das adrenais, e, se houvesse s uspeit a de tumor 

ovariano, nao confirmado por CT, deveria ser realizada a 

exploração cirúrgica dos ovários. 

A necessidade da determinação de LH e/ou FSH na 

investigação do hirsutismo depende do quadro cl í nico 

estabelecido (RITTMASTER e LORIAUX,1987). Estes autores se 

referiram ao diagnóstico de PCO, que já foi ampl a mente 

explanado na seção 1.4, pág. 19 , neste trabalho. 
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Outros exames sao citados como part e da 

investi gação etiológica, em algumas situações: me did a do 

corti sol uri nár io e te ste de su pressão com dexame taso na na 

s uspeita de Síndrome de Cus hing, n ívei s basais de in s ul i na 

e em resposta ao teste de glicose na vi gên ci a de um quadro 

c l ínico compatível com resistência à insulina (RITTMASTER 

e LORIAUX, 1987). 

A avaliação dos ei xos hipotálamo-hipófise -

adrenal , e , hipotálamo-hipófise-ovár i a no pode determinar o 

e nvolvimento go nadal ou adrenal na etiologia do hir su ti s mo 

(SPRITZER et a l,1986). 

o teste do ACTH curto , tem sido referido como 

método di agnóst ico de LOAH, uma das causas princi pa is de 

hirsuti s mo de origem adrenal, através da s medidas da 170HP 

basal e estimulada (NEW et a l , 1983, SPRITZER, 1986, AZZIZ 

e ZACUR, 1989 , SPEROFF et a l , 1989, WHI TE et a l , 1992) . 

A aval iação do eixo hipot á l amo- h ipofisiário­

ovariano, através do teste do LHRH, tem sido descrita como 

mé todo padrão-ouro no diagnóstico de PCO (WANG et al,1976, 

REBAR et al 1986 , YEN et al, 1986) . A re s po s ta 

di ssociada do LH/FSH ao estí mul o do LHRH, e m pacientes com 

suspeita clínica e ho rmona l de disfunção ovariana, é um 
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indicativo de ovários poli c ísticos (YEN, 1980 , 

SPRITZER, 1986). 

A proposta da realização deste trabalho foi a 

de caracterizar clínica e laboratorialmente uma amostra de 

mulheres com hirsutismo no nosso meio e, através deste 

estudo, poder realizar o diagnósti co etiológico de um modo 

simplificado e acessível. 
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2.0BJETIVOS 

2 . 1 . GERAL 

2.1.1. Analisar e caracterizar os padrões 

clínicos e endocrinológicos do hirsutismo em uma amostra 

de mulheres que consultaram por esta queixa. 
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2.2. ESPEClFICO 

2.2.1. Descrever as características clínicas , os 

níveis hormona is basais e após diferentes estímulos, 

amostra de mulheres com hirsuti s mo. 

numa 

2.2.2. Classificar o hirsutismo em hirsutismo 

por hiperpl asia adrenal congênit a de in ício tardio (LOAH), 

hirsuti s mo por disfunção ovariana (PCO) e hirsutismo 

idiopático através da análise dos resultados obtidos com o 

protocolo de pesquisa; 

2 . 2 . 3. Determinar a freqüência das diferentes 

etiologias do hirsutismo, na amostra de pacientes hi rs utas 

estudadas, a partir de um protocolo de investigação 

clín ico-laboratorial; 

2.2.4. Verificar a correlação eventual entre o 

grau de severidade do hirsut ismo e os 

etiológ icos; 

diagnósticos 

2. 2 . 5. Submeter os dados da amostra de 

hirsutas à análise discriminante , na tentativa de criar um 

modelo diagnóst ico com um menor nómero de variáveis. 

4 2 



3. MATERIAL E MtTODOS 

3.1.PACIENTES 

3.1.1. GRUPO ESTUDO 

Foram avaliadas 78 pacientes que consultaram 

por hir sutismo na Unidade de Endocrinologia 

do Serviço de Endocrinologia do Hospital de 

Ginecológica 

Clinicas de 

Porto Alegre, durante o período de maio\89 a dezembro\90. 

Os critérios de inclusão na amostra foram: 

1. Estar na menacme; 

2. Estar de sprov ida de hormonioterapia há pelo 

menos 2 ciclos. 

Os critérios de exclusão utili zados no estudo 

foram as seguint es entidades clínicas: 
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1. Hi perpro l acti nem ia; 

2. Doenças das ti r eóide . 

Entre as 78 pacien tes foram excluídas 3 

pacientes hiperprolactinêmicas, 1 pacie n te pós-menopá us i ca 

e 16 pacient es desistiram da inves tigação etiológica do 

(n=58) foram hirsutismo. Ci nqüenta e o ito pacientes 

su bme t i das ao p rotoco l o de inves tigação etiológica do 

h irsutismo. A seleção desta amost ra ocorre u em orde m 

seqüencial, por ade s ão . 

3 .1.2 . GRUPO CONTROLE 

Treze pacientes sem hirsut i smo , com ciclos 

r egulare s e ovu l atórios, se l ecionadas conforme os padrões 

de inclusão e exclusão da amostr a do grupo estudo, foram 

s ubmetidas ao mesmo protocolo de inves tigação do 

hirsuti s mo . Nes ta amostra também fo i considerado critério 

de exclusão mulheres com IMC ( lndice de Massa Corporal) 

maior do que 30 kg/m2 cr itério diagnóstico de 

obe s idade , con forme ABRAHAM S (1983). 

Es te grupo foi consi derado contro l e para a 

padronização dos tes t es l abora to riais utilizados nes t e 

estudo. 



cálculo 

3.1.3. TAMANHO DA AMOSTRA 

O tamanho da amostra foi determinado através do 

do n pela ANOVA conforme um cr itério de 

clas if icação . 

3.2. MÉTODOS 

O protocolo de invest igação etiológica do 

hirsutismo foi constituído de anamnese, exame físico e 

avaliação hormonal. 

3.2.1 . ANAMNESE 

A anamnese foi dirigida para a história do 

hirsutismo, com a caracterização da forma do início e 
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condições 

coletados 

associadas, e, de sua evo lução. Também foram 

dados referentes ao tipo do ciclo menstrual, 

paridade, história familiar de 

infertilidade, procedência familiar, 

método anticoncepcional utilizado 

tratamentos prévios realizados. 

h irsutismo e /ou 

uso de me dicações, 

e investigação e 

3.2 .1.1. DETERM INAÇÃO DO CICLO MENSTRUAL 

O tipo do ciclo menstrual foi determinado a 

partir da 

menstruaçõe s 

infor mação sobre as datas 

(DUM) por no mínimo 3 cic los 

das últimas 

anteriores ao 

estudo . Também foi invest igada a i ntensidad e e o número de 

dia s do fluxo menstrual. 

Ciclos regu l ares foram co nsi derado s a quele s com 

periodicidade relativamente constante, com duração de 25 a 

35 dias, com fluxo menstrual até 7 dias de curso (SPEROFF 

L,1989) 

Ciclos disfuncionais foram considerados quando 

apresentav am as seguintes características: 

Ciclos irregulares: polimenorreicos 

(freqüência menstrual maior do que a descrita como 

regulares) o u alternados,longos 

curtos (abaixo de 26 dias). 

(aci ma de 35 dias) e 

- Ci clos oligomenorreicos: periodi cidade de 45 
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dias ou mai s . 

Amenorréia: ausência de menstruação por no 

mínimo 90 dias. 

3.2.2 . EXAME FlSI CO 

O exame físico consistiu das med idas de peso, 

altura e pressão arterial. 

O grau do hirsuti smo foi avaliado através do 

e score de Fer riman (FERRIMAN e GALLWEY,1961), métod o de 

avaliação clínica que quantifica a presença de pêlos em 

onze (11) regiões anatômicas pré-determinadas. Conforme a 

quantidade de pêlos em cada área examinada, há uma 

pontuação de O (zero) a 4 que somadas entre si resultam 

num esco re final, quantificando o grau do hirsut ismo. 

A avaliação do grau do hirsutismo segundo o 

método de Ferri man foi reali zada pela autora em todas as 

pacientes. Inicialmente esta avaliação foi s ubmetid a a 

outro examinador que atuou na validação do método . 

O lndice de Massa Corporal (IMC) foi calculado 

para toda s as pacientes. A f órmul a utilizada foi peso em 

Kg pela medida da altura em metros elevada ao quadrado 

P/h2). Foi considerada obesa a paciente com IMC>JO e com 

excesso de peso com IMC>25 (ABRAHAM,1983) 
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O exame de mamas com inspeção e palpação foi 

realizado em todas as pacientes, inc luindo pesquisa de 

galac torréi a. 

A inspeção da genitália ex terna foi realizada 

e m todas a s pacientes, para a avaliação de si nai s de 

virilização. Nas pacientes que poss ibilitavam o exame, o 

toque vaginal bimanual t a mbém foi efe tuado . 

3.2.3. DIAGNOSTICO DE OVULAÇÃO 

O d iagnóstico de ovulação foi reali zado através 

da medida da temperatura basa l (TB) durante pelo menos 

dois ciclos consecutivos, e da dosagem seriada da 

progesterona na 2a fase do ciclo me nstrual .. 

A medida da TB foi considerada bifásica (padrao 

ovu latório) quando houve aumento da temperat ur a bucal em 

aproxi madamente 0,4 oC e, se mant eve durante 11 a 16 dias 

(média de 14 dias ) (MORRIS N M et al,1976), caracterizando 

a fase lútea. O aumento da tempe rat u ra geralmente ocorre 

24 a 48 horas após o pico de LH, coincidentes com o 

aumento dos n íve is séricos de proges terona. 

A dosage m se riada de p rogest erona sér ica f o i 



utilizada como método diagnóstico de ovulação nas 

pacientes que ciciavam. Foram solici tadas as medidas da 

progesterona nos dias 4, 6 e 8, ou, 3, 5, e 7 a partir do 

dia em que houve o aume n to da temperatura bucal. Foi 

considerada progesterona ovulatória, valores aci ma de 3,0 

ng/ml e que houvesse um aumento destes nívei s no me io da 

fase lútea, para 6,5 a 10 ng/ml (SPEROFF.L , 1989) . 

3.2.4 . AVALIAÇÃO HORMONAL 

A avaliação hormonal foi r ea l izada durante o lo 

e lOo dia da fase folicular do cic lo menstrua l , ou em 

qua l quer dia duran te a amenorréia, se essa fosse a 

carac t eríst i ca do ciclo da paci ent e. As coletas foram 

efe tu a d as na Unidade de End ocri no logia Ginecológica do 

Hospital de Clínicas de Porto Alegre , e processadas pe lo 

l aboratório de radioimunoensaio deste hospital. 

As amostras foram cole t a das com um período de 

repouso mínimo de 10 minutos após à punção de veia 

periférica, com um "butterf ly" 2 3. 

o processamento das dosagen s hormonais foram 

realizadas no soro das amostras sangüíneas. 
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As variações intra e inter-ensaio das dosagens 

hormonai s foram, respectivamente: 

Estradiol: 

pg/ml (Ki t 

Corporation); 

CV 7.0% e 15%, com 

comercia l: DPC 

sensi bilidade de 8,0 

Diagnostic Products 

- Androstenediona: CV 10,3% e 20,5%, com se nsib ilidad e de 

0, 1 ng/ml (Kit comercial: DPC); 

Testosterona : CV 8,0% e 13, 0% , com sensibilidade de 

0,12 ng/ml ( Ki t comercial: DPC); 

- Sulfato de De hi droepiandrosterona: CV 5 , 5% e 9,5% , com 

se ns ibil idade de 2,5 ng/ml (kit comencial: DPC); 

- 17-hidrosx i-progesterona: CV 6,5% e 10,8%, com 

sensibilidade de 0,1 ug/dl (kit comercial: DPC); 

Corti so l: CV 5,5% e 9,5%, com se ns ibilidade de O,d4 

ug/dl (Kit comercial: Serono); 

- LH: CV 4,5% e 6, 7% com se nsibilidade de 0,3 mUI/ml (Kit 

comercial : Se r ono) ; 

FSH : cv 5,5% e 7,5%, com sensibi lidade de 0,3 mUI/ml 

(Ki t comercial : Serono). 
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estudos 

estradiol 

e 

3.2.4.1. DOSAGENS HORMONAIS BASAIS 

Foram realizadas rotineiramente nos 

controle, 

(E2), dos 

a medid a da 

andrógenos 

prolactina 

testosterona 

grupos 

( PRL) , 

( T) ' 

androstenediona (A) e do su l fato de dehidroepiandrosterona 

(DHEAS). 

Os níveis de PRL foram obtidos através de um 

pool de 3 amostras com um intervalo mínimo de 15 min em 

cada medida. A hiperpro l actinemia foi definida como a 

média das 3 amostras super i or a 25,0 ng/ml . 

As dosagens de estradiol foram realizadas com 2 

coletas com um intervalo de 15 min entre as amostras.A 

média destes dois valores foi considerada como valor 

absoluto para cada paciente. 

Os valores para o E2 foram expressos em pg/ml, 

para aTe A em ng/ml, e para o DHEAS em ug/dl. 

5 :1. 



3 . 2 .4.2. TESTES FUNCIONA I S 

As pacientes com hir s utismo ( n= 58) e a s 

mulhere s co n trol e (n=13), f o r am s ubme t idas aos testes 

funcionai s do LHRH e do ACTH c ur t o . Este s tes t es fora m 

realizados durante a fa s e inicial o u média (lo ao lOo di a 

do cicl o), o u, dur a nte a a me no rréia (se assim se 

a present ava a pac ien t e), por ém, e m dias dife r e nt es . 

3 . 2 . 4.2.1. TESTE DO LHRH 

3. 2.4 . 2.1.1. TÉCNICA 

O te s te do LHRH co ns i s tiu das medi das das 

gonadot rofi nas lut e inizantes (LH) e folí c ul o-es timul a nt e 

(FSH), a o s O, 30, 60 e 90 minutos após a in f us a o 

e ndove nosa de 200 ug de gonadorreli na ( Re l isorm, Serono). 

3 . 2 .4 . 2 . 1. 2 . AVALI AÇÃO DO TESTE 

Fo r a m con s ideradas me didas de LH e FSH basa l, 

o s valores o bt i do s no t empo O ( zero ); 



LH max e FSH max foi considerado o maior valor 

a bs olut o obtido e n tre as me d i das dos 30 , 60 e 90 min após a 

infusão de gonadorreli na; 

Delta LH e de l ta FSH foi considerado o valor da 

diferença obtida entre o va l or máximo após o estímulo e o 

valor basal; 

O a ume n to em vez es (Xaum) do LH e do FSH 

esti mou o nómero de vezes acin1a do valo r basa l que foi 

ob ti do com os valores máximos pa r a oLHe para o FSH . 

em mUI/ml. 

cort i sol 

Os valores das gonadotro finas foram expressos 

3.2.4 . 2.2 . TESTE DO ACTH 

3 .2. 4 .2.2.1. TÉCN I CA 

o tes t e do ACTH curto, consistiu das medidas de 

(F) e d a 17-h idroxiproges terona (170HP) aos O e 

aos 60 minutos apó s a i njeção i n tramuscular de ACTH 

sinté t ico. 0,25 mg (Cortrosina aqu osa, 0 , 25mg, Organon). 



3.2 . 4.2.2 . 2 . AVALIAÇÃO DO TESTE 

As medidas da 170HP e do cortisol 

analisadas como valores absolutos de cada hormônio. 

foram 

Foi calculado a média e o valor limite superior 

das mulheres do grupo controle (percentil 95), para a 

170HP . Estes valores foram considerados normais para a 

avaliação dos resultados no grupo est ud o . 

Os valores da 170HP foram expressos em ng/ml, e 

do F em ug/ d 1 . 

3 . 2.5 . ANALISE ESTATlSTICA 

Os resu lt ados foram analisados através do teste 

"T" de St udent (para 2 variáveis), ou análise de 

multivariância (para + de 2 variáveis). Para as variáveis 

que não tinham distribuição normal, foi utilizado o teste 

não paramétrica de Kuskall-Wallis. 

o nível de significância aceito na análise dos 

resultados foi de 0,05. 

Também foi utilizado o teste de correlação 
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entre o LH basal e as respostas explosivas do LH ao LHRH, 

calculando-se o índice de Spearman e testando sua 

significância. 

Avaliou-se a acurácia do LH 

respostas explosivas do LH diagnosticar 

calculando-se a sensibilidade, espe cificidade e 

basal 

ao 

o 

em 

LHRH, 

valor 

preditivo do LH basal, usando como padrão-ouro o teste do 

LHRH. 

O método estatístico Análise Discriminant e foi 

empregado para a avaliação e criação de um modelo 

das variáveis utilizadas neste e s tudo. 

3 . 2.6. PROCESSAMENTO DOS DADOS 

linear 

Os dados coletados foram processados em 

microcomputador IBM, modelo AT 460, 33 MHz . O banco de 

dados foi criado no programa dBASE III. A manipulação dos 

dados e a análise estatística foram realizadas no programa 

EPIINFO 5.01 e no programa para análise discriminante. 

o editor de textos utilizado foi o WordStar 5 . 0 

e as figuras e gráficos foram realizadas com o programa 

Harvard Graphics. 



3.2.7. DELINEAMENTO DE PESQUISA 

O delineamento de pesquisa é o de um estudo 

transversa l con trolado. 
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4. RESULTADOS 

4.1. GRUPO CONTROLE 

4.1.1 CARACTERlSTICAS CLI NICAS 

A amostra do grupo controle compreendeu 13 

pacientes femininas que apresentavam ciclos regulares e 

ovulatórios (diagnosticados pelo controle da tempe r atura 

basal durante três ciclos menstruai s). A idade média de ste 

grupo foi de 28,3 + 8.1 anos, com a idade mínima de 19 

anos e a máxima de 43 anos. A méd ia do escore de Ferri man 

foi de 5,4 +_ 2,1 anos, e o escore máximo encontrado foi 

de 10 e o mínimo de 3. Nenhuma paciente foi considerada 

obesa (IMC > 30) e a média do IMC foi de 17,53 + 10,74 

kg/m2 . 

57 



4.1.2. EXAMES LABORATOR I AIS 

As coletas para as dosagen s do s exame s 

hormonais e dos testes dinâmicas foram reali zados entre os 

dias 1 e 10 do ciclo menstrual, entr e 8 . 00 e 10.00 hora s . 

Os testes dinâmicos foram realizados em di as diferentes, 

neste mesmo período. 

Os resultados ho r monai s deste gr upo de mulheres 

controle, pod e ser visto também em forma de tab e la, no 

final da dissertação, no apêndice. 

4.1 .2.2. ANDRóGENOS E ESTRADIOL 

A média do estradiol (E2) do gr upo controle foi 

65,22 + 33,99 pg/ml. A média dos an drógeno s avaliados, ou 

se ja, da testosterona total (T ) fo i 0,54 +_ 0,34 ng/ml, 

da androstenediona (A) foi 2,49 +_ 1,38 ng/ml, e do 

s ulfato de dehidroepiandrosterona (DHEAS) foi 205, 77 + 

108,80 ug/dl. Estes re s ultados es t ão represen tados na 

figura 3.1 e 3 . 2, juntament e com as médias do grupo 

estudo. 



4.1.2.3. TESTES FUNC I ONAIS 

4 . 1.2 . 3.1. TESTE DO ACTH CURTO 

Os res ultado s deste Leste n a amostra do gr upo 

contro l e es Lão ex pressos n a Lab c la L.l. o teste do ACTH 

c urto compreende as medidas do cortisol (F} e da 17-

hidrox iproges terona (170HP) basais e aos 60' após o 

estí mul o do ACTH (cortrosina) 0,25 mg I M. A méd i a do 

co rti s o l e da 170HP basais foram 13 ,00 +_ 5.05 u g/d l para 

o F e 0,65 + 0,37 ng/ml par a a L70 HP,e, após o estímul o, 

32,0 1 + 8 , 73 ug/d l para o F, e, 2, 44 + 0,93 ng/ml, para 

a 170HP . 
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Tabela 1.1 Medidas basais da 170HP e cortisol 
após o teste do ACTH curto no grupo controle 

170HP 
(ng/ml) 

Cortisol 
(ug%) 

Basais 

0.65 
( : 0.37) 

13.00 
(: 5.05) 

60 

Pós ACTH 

2.44 
(:0.93) 

32.01 
(:8.72) 

·-- -----



4 . 1 . 2 . 3 .2. TESTE DO LHRH 

Os valo res das gonadotrofinas (LH,F SH) basais e 

em resposta a s estímulo do LHRH 200ug EV estão d es critos 

na tabela 1.2 e são apresentados utilizando - s e quatro 

parâmetros diferentes: valor ba s al, valor máximo, delta 

(diferença) e ntre o va l or máximo e o valor basa l (delta LH 

ou FSH) e em número de vaze s o val o r basal (xbasa l). 

O va lor máximo foi considerado o maior valor 

encontrado entre os tempos 30, 60 e 90' após o estímulo do 

LHRH. 

As médias das gonadotrofi nas do grupo controle 

foram para o LH: val or basal 3,85 +_ 1 ,8 6 mUI/ml, valor 

máximo 11,24 +_ 5,05 mUI/ml, delta 7,35 +_ 4,41 mUI/ml e o 

xbasal 3,16 + 1 , 08 mUI/ml . Para o FSH as médi as do s 

valores foram respectivame n te 6, 60 +_ 2,27, 9,33+_ 2,27, 

3,88 + 1,95 e 1,67 +_ 0,6mUI/ml. 

Os valores dos ~xame s laborato r iai s do g rupo 

controle foram con:parados aos valores considerados no rmai s 

pelo labora ~ ório de radioimunoen s aio do Ho s p i tal d e 

Clínicas de Porto Alegre . Os resultados do grupo controle 

tiveram menor dispersão quando comparados aos valore s 

no rmais do l aboratór io. 

o parâmetro esco lhido para a avaliação do teste 

nas paciente s do grupo es tudo , foi o delta LH. 
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Tabela 1.2 Valores das gonadotrofinas basais e 
resposta ao teste do LHRH no grupo controle 

---

LH (mUI/ ml} FSH (mUI/ml} 

Basal 3.85 (:!: 1.86) 6.60 (:!: 2.27) 

Valor Máximo 11.24 (:!:5.05) 9.33 (:!:2.27) 

Delta LH 7.35 ( :!:4.41) 3 .88 (:!: 1.95) 

X Basal 3.16 (:!:1.08) 1.67 (:!:0.61) 



4 . 2 . GRUPO ESTUDO 

4.2.1. CARACTERlSTICAS CLINICAS 

Foram estudadas 58 pac ientes com a queixa de 

hirsutismo durante o período de ma io/89 a dezembro/90, na 

Unidade de Endocr inologia Gin e cológica do Serviço de 

Endocrinologia do Hospital de Clínicas de Porto Alegre. As 

pacientes foram inc l uídas seqü e ncialmente por ordem de 

procura pe l o atendimento do hi rsutismo. 

A idade média deste g rupo foi de 25,2 + 7,1 

anos nao diferindo significativamente do grupo controle 

(28,3 +_ 8,1). A idade máxi ma do grupo estudo foi de 42 

a nos e a mínima de 14 anos . 

A média do IMC deste grupo foi de 25,81 + 

6,1 4 . kg/m2. 

A média do escore de Ferriman foi 

significativame nte maior do que no grupo controle (20,6 +_ 

5,9 e 5,4 +_ 2,06, respectivamen t e), para um p < 

o escore máximo neste gr upo f o i 34 e o mínimo 

0,00001. 

11 . A 

distribuição dos escores de Ferriman pode ser avaliada na 

figura 1. Observou-se uma distribuição bimodal 

representada pelos escores 21 e 22. 
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N 

Figura 1 Distribuição do Escore de 
Ferriman nos grupos hirsutismo e 

controle 

3 • 6 e 9 10 11 12 13 1• 16 1e 11 18 19 20 21 22 23 2• 26 2 e 21 28 29 30 32 3• 

• Controle 
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A descrição do s ciclos menstruais está 

representada na figura 2 . A classificação dos cic lo s 

menstruais conforme indicado em Materiais e Métodos 

permitiu separar o grupo de pacientes hirsutas em 

pacientes com ciclos regulares e ovulatórios (n=28, 48% 

das pacientes) e pacientes com ciclos disfuncionais (n=30, 

52% das pacientes). 



N 

Figura 2 Distribuição do tipo de ciclo 
menstrual na amostra de mulheres 

com hirsutismo 

Regular Regular Irregular Oligome nor réia Amenorréla 
ovulat6rio anovulat6rio 



estradiol 

4.2 . 2 RESULTADOS LABORATORIAIS 

4.2 . 2.2. ESTRADIOL E ANDRÓGENOS 

Os va l ores das mé dias 

estão representados nas 

dos 

figs 

andrógenos e 

3.1 e 3 . 2, 

juntamente com as média s do grupo controle. A dosagem de 

E2 no grupo est udo teve como resultado a média de 58,99 + 

28,90 pg/ml e não diferi u do gr upo controle com méd ia de 

65,22 + 33 , 99 pg/ml . 

A média da T foi 0,77 + 0,39 ng/ml, 

significativamente maior do que a méd ia do grupo controle 

0,54 + 0,39 ng/ml para um p<0 , 05. As médias da A e do 

DHEAS tiveram uma tendência a ser mai s elevadas no gr upo 

das hirsutas embora não tenham s ido estatisticamente 

significativo: A: 3,0 +_ 1,4 e 2,5 +_ 1,4 ng/ml e DHEAS: 

272,5 + 180,2 e 205,8 +_ 108, 8 ug/d l para hirsutas e 

controle respectivamente. 
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Figura 3.1 Níveis de andrógenos nos 
grupos hirsutismo e controle 
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4 . 2 . 2 .3. TESTES FUNCIONAIS 

4. 2 .2.3 .1 . TESTE DO ACTH CURTO 

O tes t e do ACTH c ur to , que consiste nas medidas 

de 170HP e F plasmáticos aos O' e 60' a pós o estímulo de 

ACTH, foi r ea lizado nas 58 pacientes hir s u tas, e as médias 

da 170HP 

ng/ml e 

e F basais para es t e grupo foram 1,21 + 

13, 79 +_ 4,85 ug /dl respectivamente . Não 

2,23 

houve 

difer e nça signi fi cativa nas médias q ua nd o comparadas às do 

gr upo co n tro le, para a 170HP de 0,65 +_ 0,37 ng/ml e para 

o F 13,00 +_ 5,05 . 

Do g rupo de pacientes hir s ut as, apenas 2 

pacien tes tiveram os va l ores bas~is da 170HP 

significativamente superiores à média dos cont r o l es ( 10,0 

e 14, 2 ng/ml), para um p<0,05. Após o estímulo com ACTH, 5 

pacient es tiveram seus níveis de 170HP acima do per centil 

95 d a curva das mulheres do grupo controle. Estas 

pacient es foram conside radas como LOAH. 

Os resultados do t este do ACTH curto podem ser 



vistos na figura 5.1 e 5.2. 

4.2 . 2.3.2.TESTE DO LHRH 

Os resultados das gonadotrofinas (LH e FSH) no 

teste do LHRH no grupo das pacientes com hirsut i smo 

(n=58), foram analisados individualmente e nao como média 

de grupo, par a diminuir o risco d e erros de 

diagnóstica . 

Em relação aos níveis 

interpr e tação 

basai s das 

gonadotrofinas, não houve diferen ça significativa ent r e o 

grupo de hirsutas e o controle. Para o LH, 4,18 + 2,87 

(controle:3,85 + 1,86) mUI/ml, e pa ra o FSH, 5 ,4 5 + 1,89 

(controle:5,5 9 + 1,06) mUI/ml. 

Os valores das gonadot r ofinas aos O, 30, 60 e 

90' após o estímulo do LHRH foram analisados segundo os 

quatro (4) critérios anteriormente descritos. Através da 

análise das respostas individuais ao estímulo da 

gonadorrelina, pode-se identificar dois tipos de re s postas 

do LH: explosiva e normal. 

Foram consideradas re s po s tas explosivas do LH, 

os valores a cima do percentil 95 do s n í veis encont r ado s no 

g rupo con trol e para cad a crité r i o es tud ado, i s to é , para o 
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LH basal o li mite s uperior para O OS f · um p< , 01 7, 49 mUI/ml, 

para o LH máx foi 2 1,14 mUI/ml, para o delta LH foi 14,72 

mUI/m l e o aumento do número de vezes 1 -em re açao ao valor 

basa l (xaum) foi 7 ,24 vezes . 

Da análise das respostas no teste do LHRH no 

gr upo estudo, conforme o descrito no grupo controle, 17 

pacientes aprese n taram respos ta ex p l osiva . Os va lo res do 

para estas pacientes estão represen tad os na tabela teste 

J.l, ma i s adiante nesta seção . 

4.3. CLASSIFICAÇÃO ETI OLóGICA DO HIRSUTISMO 

o g rupo de pacientes hir s uta s (n=58) completou 

· · d o protocolo de investigação do hir s u t1smo segu1n o a 
pesquisa. Houve perda de duas (2) pacientes que deveriam 

ter repetido o teste do ACTH para obter-se um diagnóstico 

de certeza, porém, as me s mas abandonaram a investigação. 

Ci nqüenta e seis pacientes foram cassificadas 

segundo o s critérios clínicos e laboratoriais descritos em 

Material e Métodos e analisados nesta seção . Clin icamente 

as pacient es foram classificadas co nforme a regularidade 

(periodicidade) do ciclo me s ntrual e através do 

diagnóstico de cic los ovulatórios (com a medida da 
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t emperatura basal e dosagem de progesterona sér ica 

seriada), e, então, f oram separadas em doi s grupos: 

paciente s com c iclos r egu l a re s e ovulatórios e pacientes 

com c i clos não regu l ares e anovu lató ri os 

ovar i ana). 

(com d i sf unção 

Al ém da avaliação dos critérios clí n icos, a s 

pacientes 

andrógeno s 

f o ram catalogadas conf o rme os 

est udado s : 1) andr ógenos (T, 

r e sultados do s 

A, DHEAS) e m 

níveis nor ma i s ou no lim it e super ior, e 2) a ndróge nos 

e l evados. Esta c l assificação ocor r eu ao compararmos o s 

re s ultados obt idos no gr upo e st udo com o s valores do g ru po 

controle. 

As paciente s que tivera m níveis basa i s o u pós­

ACTH acima do percentil 95 dos ní ve i s do grupoo controle, 

foram diagnosticadas como pacientes com Hiperplasia 

Adr e nal Con gê nita de Início Tar d io ou forma não-

c lássi ca, LOAH). As paciente s qu e Líveram níveis de 170HP 

aci ma do percentil 95, foram su bmeti da s a um novo tes t e 

para confirmação dia gnóstica. 

O t e ste do LHRH sepa r o u a s pacientes com 

r es posta exp l os iva do LH ao LHRH, d as pacientes com 

resposta normal ao e s ti mul o. Est e te s te te ve sua aplicação 

justificada na s pacientes com di sfunção ovariana. 

A parti r do somatór io de s tes re s ultados, 

f') 
I 

para 



cada pacie n te hirsuta, as paciente s foram ass i m 

class ifi cadas: 

1 Pacientes com níveis basais e/ou 

estimulados d e 170HP aci ma do percen til 95 da média das 

pacientes contro l e, foram diagnos ticadas como hirsuti s mo 

por hiper p lasia adrenal congênit a de início t ardio (n=5). 

2 Pacientes com cic l os r egul are s e 

ovu l a t órios com ní veis de andrógenos d e n tro da norma l idade 

ou no limite s uperior da normalidade, com 170HP basal e 

esti mul a da normais, foram cl assificadas como pacientes com 

hir s uti s mo idiopático (n=27}; 

3 

andrógenos 

Pacient es c om ciclos 

au me ntados , com 170HP 

anovul atórios, com 

basa l e est imu l a da 

normais f oram classificadas como pacien tes com disfunção 

ovari a na. Este g rupo d e pacientes ( n=24) foi subdividido e 

cl assi f icado segundo à r es po s ta ao LHRH. As paciente s com 

respos ta explosiva do LH ao LHRH fo r a m classificadas como 

paci e nt es com ovários po li císticos (PCO) tipo I (n=l 7). 

As pacientes com respos t a normal do LH ao LHRH foram 

clas si ficad as c omo pa cientes com ovários polic íst icos tipo 

II (PCO "like ", n= 7}. 
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Conforme a classificação etiológica do 

hirsutismo realizada através da avaliação clínica e 

hormonal já referida anteriormen te, os resultados de cada 

grupo diagnóstico foram analisados separadamente. 

4.4. PACIENTES COM HIPERPLASIA ADRENAL 

CONGêNITA DE INICIO TARDIO 

O grupo classificado como hirsutismo po r LOAH 

na forma nao clássica, foi composta por 5 pacientes 

representando 8,9% da amostra de hirsutas investigadas 

neste estudo. 
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4.4.1 . CARACTER!STI CAS CLlN I CAS 

A i dade média da amost ra de pacient es c om LOAH 

foi 24 ,20 + 5,80 a nos (28,3 +_ 8,1), sem dif e r e nça 

estatística e m rela ção ao con t r ol e. A ida de mínima f o i 15 

e a máxima 29 a no s . 

A média do escore de Fe rrima n foi 2 2,4 +_ 7,4, 

si gnifica t ivame nte superior a o gr upo control e (5 ,38 + 

2,06) e seme lhante à média das d e mai s hirsut as . O IMC 

como média do gru po foi 22,03 + 2,90 . 

foi considerada obe s a. 

Ne nhuma paci ente 

Da s cinco pacientes com LOAH, duas tinham 

ciclos o l igome norreicos e t rê s ti nham ciclos r e gul ares e 

ovulatórios. 

Os dado s clínicos do g rupo de paci en tes com 

LOAH estão descritos na tabela 2. 
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Tabela 2 Características clínicas das pacientes 
com LOAH 

Escore Ciclos 
Nll de Ferriman Menstruais IMC 

1 27 O ligo menor r é ia 19.18 

2 30 Oligomenorréia 26.76 

3 24 Regular Ovulatória 20.47 

4 20 Regular Ovulatória 20.30 

5 11 Regular Ovulatória 21.48 
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4.4.2. RESULTADOS HORMONA IS 

4.4 . 2.1. ESTRADIOL E ANDRóGENOS 

A média do E2 para a a mostra de hirsutas com 

LOAH foi 79, 60 + 18,43 e n ão diferi u da méd i a das 

pacie n tes cont role, 65, 22 +_ 33, 99 pg/ml . 

Os n íveis dos andrógenos tiveram tendência a 

ser mais e l evado s que o grupo contro l e , embora não 

estatisti camente s i g nificativos: para a T: 0,75 + 0,38 

(co n trole:0,54 + 0,34) ng/ml; para a A : 3,13 + 1,50 

(controle : 2,4 9 + 1 ,38) ng/ml: para o DHEAS: 302 ,40 + 

185,78 (control e : 205,77 + 108,80) u g /dl . Quando 

a nalisado s i ndividualmente, apen as 1 das 5 pacientes teve 

a T a cima do pe rce nt i l 95 em relação ao control e (1,25 

ng/ml), e 2 d as 5 para a DHEAS (430,00 e 518,00 ug/dl). 

Os r e s ult ados dos andróge nos como méd ia, estão 

descritos na figura 4, comparado s aos do grupo controle e 

de h irsutas em geral. 
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Figura 4 Níveis de andrógenos nos grupos 
hirsutismo, LOAH e controle 
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5 ~-------------------------------- ------r- 50 0 

Testosterona Androstenedlona Sulfato de DHEA-1 

•p<0.05 
- Hlrsutlsmo f.:\:=·::: .1 LOAH - Controle 

78 

400 

300 

200 

100 

o 



4.4.2.2. TESTES FUNCI ONAIS 

4.4.2.2.1 . TESTE DO ACTH CURTO 

A média dos níveis d e 170HP e F bas ais do g rupo 

de pacient es com LOAH, comparati vamente ao grupo controle, 

foram respectivamente, 5,75 +_ 6,03 (controle: 0,65 +_ 

0,37) ng/ml p<O,Ol para a 170HP , e 13,3 8 + 4,62 

(controle:1 3, 00 +_ 5,05) ug/dl para o F . Apó s o estímulo 

do ACTH, o s níve i s médios da 170HP foram de 24,56 +_ 15,85 

(controle:2,44 + 0,93) ng/ml p<O,Ol, e do F de 28, 88 + 

10,5 (contro l e:32, 01 +_ 8,73) ug/dl. 

Quando anali sados individualment e os resultados 

dos ní veis de 170HP basa l e estimu lada das cinco pacientes 

com LOAH , obser vamo s que em duas, os nívei s basa is de 

170HP foram no r mais em relação ao controle. 

Os resultados i nd ividuais para a 170HP basal 

( b ) e e s timu l ada (e) desta s 5 pacien tes foram, 

respectivamen te: lO,OO(b) e 40,00(e) ; 2,63(b) e 40, 00(e); 

14,20(b) e 26 ,00(e); l,lO(b) e 9,80(e) ; 0,80(b) e 7,00(e) 

ng/ml. 

Os ní ve is do F basal (b) e estimul ado( e) na s 5 

pacientes, fo r am, respectivamente: lO,OO(b) e 16 , 4(e); 

7,80(b) e 25,00(e); 20,00(b) e 25,00(e); lS,OO (b) e 

34,00(e ); 13,50(b) e 44,00(e) ug/dl. 
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O diagnóstico de LOAH foi rea l izado quando os 

valores de 170HP basal e/ou esti mulada encontravam-s e 

acima do percentil 95 da médi a do g rupo contro l e . Pa ra a 

170HP basal o limite s uperior conside r ado (1,96 DP) foi 

1,37 ng/ml,e, para a 170HP estimu l ada foi 4,26 ng/ml . Os 

valores da 170HP estimulada nest e grupo foram 1,6 a 9, 4 

vezes acima do perce nt i l 95 . Duas pacientes responderam ao 

teste com valores i n termediários (7,00 e 9,80 ug/dl) em 

relação às outras trê s (26,00, 40,00 e 40,00 ug/dl) e às 

pacientes contro le . 

Os resultados do te s te do ACTH cu rto estão 

demonstrado s na figura 5.1 e 5.2 . Esta figura es tá 

represe n tando também os va l ores das médias e dos limite s 

s uperio res (considerando o percentil 95, ou seja, 1,96 DP) 

do grupo de hirsutas e do grupo controle, para a 170HP e 

para o F. 
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4.4.2.2.2. TESTE DO LHRH 

Os resultados deste teste foram semelhantes ao 

grupo controle. 

4.5. PACIENTES COM HIRSUTISMO IDIOPATI CO 

A amostra de pacient es classificadas como 

hirsutismo idiopático foi de 27 pacientes, repre sentando 

48,2% da amostra de hirsut as, que completaram a 

investigação segundo o protocolo deste estudo. 

4.5.1.CARACTERISTICAS CL lNICAS 

A idade média do grupo das pacientes com 

hirsutismo idiopá tico foi 26,18 +_ 7,37 e nao diferiu 

significativamente da média do grupo controle, 28,3 + 

8,1 anos. A i dade míninma foi 15 anos e a máxima 42 anos. 

A média do escore de Ferr iman foi 19,5 +_ 5,9 e 
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foi signif icativamente di f erent e do grupo controle, com 

5,4 + 2,1 p<O,OOOOOl. Qua ndo comparado o escore de 

Ferriman da amost ra de pacient es com hirsutismo idi opático 

com as demai s pacientes h irsutas, não foi observada 

difere nça estatisticamente s ignifi cat i va. 

5,9 3, 

O IMC deste grupo de pac i entes f oi 24,90 + 

signif ica t i vame nt e ma ior quando comparado ao grupo 

co nt ro l e, com 17,53 +_ 10,74, p<0,05. Foram consideradas 

obesas cinco (5) pacientes com IMC >= 30,0 e t rês (3) com 

excesso de peso, IMC > 25,0. Oito (8) pacien tes deste 

gr upo foram consideradas com excesso de peso ou obesas. 

A caracteri zação do s ciclos menstrua is deste 

grupo etiológico foi de cicl os regulares e ovu latórios, 

tot alizando 25 pacientes (92,5%) , Duas pacientes tinham 

ciclos irregul ares ( 7,5% ) devi do à fiso lo g ia própria da 

faixa etária (per i-menopausa). 
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4.5.2. RESULTADOS HORMONAIS 

4.5.2.1. ESTRADIOL E ANDROGENOS 

A média do E2 para o g rupo com hirsutismo 

idiopático foi 55,78 +_ 22,61 e não difer i u do gr upo 

con trole, 65,22 +_ 33,99 pg/m l . 

A média para a T fo i 0,69 +_ 0,34 

(controle:0 ,5 4 + 0,34 n g/ml) , para a A 2,67 + 0,93 

(co n tro l e: 2,49 +_ 1 , 38 n g/ml) e para o DHEAS 250,00 + 

112,52 ( cont r o le: 205, 77 +_ 108,8 u g /dl). Os resultados 

dos andróge n os não f o ram estati s ti c ame nte diferentes dos 

res u ltados do gr u po controle. A fi gura 6 r e p rese n ta os 

va lores d os andrógenos do gr upo das pacie nte s com 

hirsuti smo idi o pá t i co comparados ao gr upo con t role . 
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Figura 6 Níveis de andrógenos nos grupos 
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4.5.2.2 . TESTES FUNCIONAIS 

Para a amostra de pacient es com h i r su tismo 

idiopát ico os r e sultados dos testes fu ncionais foram 

semelhantes aos resultados do grupo co n tro le. 

4.6. PACIENTES COM DISFUNÇÃO OVARIANA 

Um gr upo de 24 pacientes (41 , 4% do 

hirsutas ) f oi cl assificado como pacientes com 

ovariana. Esta clas s ificação f oi realizada 

identificação de pacientes com cic los 

gr upo de 

d i sfun ção 

através da 

me nst ruai s 

anovulatório s , com a ndrógenos e l evado s e com o teste do 

ACTH curto norma l. 
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4.6 . 1. CARACTER !STICAS CL INICAS 

A idade média da amo s tra de hir s utas com 

disfunção ovariana foi de 25,1 +_ 6 ,8 anos, não diferindo 

do grupo controle (28,3 +_ 8,1) anos. A idade mí nima foi 

15 e a máxima 36 anos. 

A média do escore de Ferriman foi 21,2 +_ 5,8, 

significativa me nte superior ao gr upo controle ( 5 ,38 +_ 

2,06) e não diferiu do e s core da a mos tra do grupo gera l d e 

hirsutas ( 20 ,6 +_ 5,90). 

A média do IMC da amos t r a de pa ci e ntes com 

d i sfunção ov a riana foi 27,92 +_ 6 , 52, signifi ca tivame nt e 

maior do que o grupo controle, 17 ,53 + 10,74 p<0,05. Oi to 

(8) pacientes tiveram um IMC > 30 e sete ( 7 ) > 25, s endo 

consi deradas o besas e com excesso de pe s o, 

respectivamente, totalizando 62,5% da amostra. 

A di s tribuição dos cic l os mens truais e s t á 

represe ntad a na figura 7 . Se i s (6) pa cientes tinham ciclos 

regulares anovula t órios (25%0 ), tr ês (3) pacientes ciclos 

irregulares ( 12,5%} , s ete ( 7 ) 

oligomenor re i cos (29,2%) e oito ( 8 ) 

amenorréia (33,3%). 
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Figura 7 Distribuição dos ciclos 
menstruais das hirsutas com disfunção 

N 
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4.6.2. RESULTADOS HORMONAIS 

4.6. 2 .1. ESTRADIOL E ANDRóGENOS 

A média do E2 para a a mo s tra de hirsutas com 

disfunção ovariana foi . 58,99 +_ 28, 90 pg/ml, e não diferiu 

do g rupo control e com 65,22 +_ 33,9 9 pg/ml. 

Os valores dos andr ógc nos deste gr u po foram 

s upe riores às médias do gr u po controle : para T 0,92 + 

0 , 39 (controle:0,54 + 0,34) ng/ml p<O,O l , para A 3,3 6 + 

1,77 (controle:2, 4 9 + 1 ,38) ng/ml e para DHEAS foi 280,50 

+ 18 5,17 (controle:2o5,77 +_ 108 , 80) ug/dl . Estes 

resultados estão representado s n a fi g ura 8. 



Figura 8 Níveis de andrógenos nas 
pacientes com disfunção ovariana 
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4.6 . 2 . 2. TESTES FUNCI ONAIS 

4.6.2.2.1. TESTE DO ACTII CURTO 

Os res ul tados deste te s te sao semelhantes aos 

do grupo cont role. 

4. 6 . 2 . 2 . TESTE DO LHRII 

Conforme referido an ter iormente, o teste do 

LHRH separou a a mostra de hirsut as c om di s fun ção ovariana 

em 2 grupos : com resposta expl osiva ( n=1 7) , PCO I, e c om 

re s posta norma l do LH a o LHRH ( n = 7 ) , PCO I I. A mé di a d os 

valores d o LH para os quatro (4 ) c rit é rios do grupo c o m 

resposta explosiva comparada à a mos tra d o g ru po c ont r ole 

foi: LH basal 6,47 + 4,1 8 (3,8 5 +_ 1,86) p<0,05, LH máx 

45,64 +_ 22,8 6 (11,24 +_ 5,05), p< 0,00 1 , delta LH 40,64 

+_ 2 1, 82 (7,35 +_ 4 , 41) mUI/ml , p<O,Ol e xaum 8 ,32 +_ 5,13 

(3,16 +_ 1,08} vezes, p<O,Ol. 

Para o grupo com r es po s ta normal ( PCOII) os 

va l ores para o LH foram, respecti v amen t e: LH ba s al 3,17 + 

2 , 6 8 , LH má x 10,70 +_ 4,39, delt a LH 7 ,5 3 + 2,41 mUI/ml e 

xaum 4,22 +_ 1,78 ve z es. As méd ias do LH para o s q u a tr o 

c ritérios nes t e grupo nao difer iram sign i ficativamente da s 

mé dias do g rupo contro l e. 
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Para o FSH , as médi as dos v a lore s para as 

pacientes com res pos t a explosiva do LH ao LHRH (PCO I) 

foram: FSH b asal 5,59 +_ 1 , 0 6 (controle:6,60 +_ 2,27 ), FSH 

máx 12,45 +_ 4,73 (con tro l e : 9,33 +_ 2,27) p< 0,05, de lt a 

FS H 6 ,88 + 4,33 (contro l e : 3,88 +_ 1,95) mUI/ml p<0 , 05 e 

xaum 2,47 + 0,93 (controle:1,67 + 0 , 61) vezes. 

Os va lore s do FSH para o grupo com resposta 

n ormal do LH ao LHRH (PCO II), for am, respectivamente : 

FSH ba s al 4, 35 +_ 2,08, FSH máx 9 , 30 +_ 1 ,96 , de lta FSH 

7,53 +_ 2, 41 mUI/ml e xaum 1, 76 +_ 0 ,25 vezes. Os va l o re s 

estimulados do FSH para o g rupo de PCO J I f o ram 

esmelhant es ao grupo do PCOI. 

Co nforme descrito no ít a m 4.1.2.3.2, o crit é rio 

escolh i do para a análise d~s respost a s individ uais para o 

teste foi o delta LH. Como v a l or discri minatório de 

re s posta ~ no r mais o u explosivas , o delta consid e rado foi 

de 14,70 mUI/ml ( limi te s uperior no percentil 90) . Os 

resultados do teste do LHRH para os grupos PCO I, PCO II e 

co n trole estão descritos n a tabela 3.1 (para o LH), e 3.2 

para o FSH). 

A média d os valores do LH basal para o grupo de 

pacientes com resposta expl os i va (PCO I ) fo i 

s ignificativamente ma i or em relação ao grupo de pacientes 

com resposta normal do LH (PCO II) p<0,05 (tab. 3.1) . 
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Tabela 3 .1 Teste do LHRH nas pacientes com 
disfunção ovariana - resposta do LH (mUI/ml) 

Basal Máximo Delta X Aumento 

Cont role 3 .85 11.25 7.35 3 .1 6 
: 1.8 6 ~ 5.05 ~4.41 ~1 .08 

PC OI 6 .4 1•. A 45.64·· ·. c 40.64••. B 8.32**, A 

~ 3.1 8 ~ 22.85 

PCOII 3 .1 7 
~2.68 

• p<0.05 em relação ao controle 

•• p<0.01 em relação ao controle 

10.70 
~ 4.39 

••• p<0.00001 em relação ao controle 

~2 1.82 :5.13 

7.53 4.22 
~ 2.4 1 ~ 1 .78 

A p<0.05 em relação ao PCOII 

B p<0.01 em relação ao PCOII 

C p<0.00001 em relação ao PCOII 

Tabela 3.2 Teste do LHRH nas pacientes com 
disfunção ovariana - resposta do FSH (mUI/ml) 

Basal Máximo Delta X Aumento 

Controle 6 .60 9.33 3.88 1.67 
~2.27 ~ 2.27 :1 .9 5 : 0 .61 

PC OI 5.59 12.79 7.36* 2 .47 
~ 1.0 6 ~ 4 .50 ~ 4.16 ~0.93 

PCOII 4.35 9.30 7.53 1.76 
~ 2 .08 ~ 1.9 6 ~ 2.41 ~0.25 

• p<0.05 em relação ao controle 
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Foi demonstrada correlação entre os níveis do 

LH basal e do delta LH ( r= 0, 63, p< 0,05). 

A eficácia do LH basal em diagnost icar 

respostas exp losivas em pacientes com disfunção ovar iana 

foi anali sada considerando o LH basal >= 6,0 mUI/ml como 

ponto de cor te. A figura 9 representa a acurácia do LH 

basal em r e l ação ao test e do LHRH. A se nsi bilida de e a 

especificidade do LH basal >= 6,0 em diagno s ticar 

respostas explosivas foi calculada e foi, respectivament e , 

58 e 85%. O valor preditivo positi vo (VP+) foi 91% e o 

nega tivo (VP_ ) 37%. 



Figura 9 Eficácia do LH basal comparado ao teste 
do LHRH na avaliação de respostas explosivas 

·--···-- --

RESPOSTA DO LH AO LHRH 

EXPLOSIVA NORMAL 

LH BASAL >=6.0 10 1 

(mUI/ml) <6.0 7 6 
-

Sensibilidade,. 1 0 = 58% 
17 

Especificidade= ~ = 85% 
7 

Valor Preditivo + 
10 = _ a 91% 
1 1 

Valor Preditivo - = 6 
a 37% 

13 

95 



As ca ract e rí st icas clínicas e l aboratoriais das 

pacientes com PCOI e com PCOII serao apresentadas a 

segu ir, se paradamente . 

4. 7 . PACI ENTES COM OVARIOS POLI C!STICOS TIPO I 

4. 7 .1. CARACTER l STICAS CLlN ICAS 

A amostr a de pacie n tes com PCO I (n=17) teve 

uma idade média de 23,5 +_ 6,5 anos, e nao houv e difer e nça 

si gnificativa em relação ao gr upo co nt role . A i d ad e mínima 

foi 15 a nos e a máxima 34 anos. 

A média do escore de Ferriman foi 20,7 +_ 5,8, 

signif i cativament e s upe rio r ao grupo controle, e 

semelhante à amostra geral de hir s utas. 

A média do IMC de s te gr upo f o i 25 ,31 +_ 5,1 4, 

significativame nte superior à mé dia do IMC do gr uupo 

controle, 17,53 + 10,7 4 p<0,05 . Cinco (5) pacientes 

obtiveram o IMC > 30, obesas, e c inco (5) > 25, com 

excesso de peso . 

Todas pacientes tinham c icl os anovu l atórios, 

ass im distribuídos: amenorréia 47 %, o li gomenorré i a 17 , 6% , 

irregul ares 17,6%, r egulare s e anov ulat órios 17,6%. 
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4.7.2. RESULTADOS HORMONAIS 

4.7.2.1. ESTRADIOL E ANDRóGENOS 

A média do E2 para a amostra de pacientes com 

PCOI foi 58,37 +_ 40,01 e foi semelhante à média do grupo 

controle (65,22 +_ 33,99) pg/ml. 

Os valores dos andrógenos foram 

significativamente superiores ao s resultados do grupo 

controle e são para a T 1,00 + 0 ,41 (controle:0,54 +_ 

0,34) p<O,Ol , para a A 3,65 + 1,95 (controle:2,49 + 

1,38) ng/ml p<0,05 e para o DHEAS 263,35 + 129,00 

(controle:205,77 +_ 108,80) ug/dl. Estes resultado s estão 

descritos na figura 10.1, 10.2 e 10.3. 

4.7.2 . 2. TESTES FUNCIONAIS 

Os testes funcionais deste grupo de pacientes 

já foram anteriormentre apresentados.As tabelas 3 .1 e 3.2 

descrevem o teste do LHRH nas pac ientes da amostra do PCO 

I comparado aos resultados dos grupos PCO 11 e controle. 
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4 . 8 . PACIENTES COM OVARIOS POLI C! STICOS TIPO II 

4.8.1. CARACTERl ST I CAS CLINICAS 

A idade média da a mo s tra de pa c iente s hir s utras 

com PCO li n=7) foi 28,86 +_ 6,72 anos e foi semelhante 

à média do gr upo con trol e . A idade mínima fo i 

máxima 36 anos. 

17 e a 

A média do escore de Ferriman para este gr upo 

de pac i e nt es foi 22,4 + 6, l e f o i estatisicamente 

superior ao gr upo con t role e semel han te ao grupo geral de 

hirsutas. 

O IMC médio da amostra foi 33,83 + 4,74, 

p<O,Ol . Cinco (5) paciente s t iveram seu IMC >= 30 e duas 

(2) > 25. Todas (100%) foram consideradas obesas ou com 

excesso de peso . 

Os ciclos menstru a i s deste grupo d e paci entes 

caract er izaram-se po r c iclos anovulatórios e f oram as s im 

di s tribuídos: oli gome norrei cos 50% e regulare s e 

anovulatório s 50% . 
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4.7.2 . RESULTADOS HORMONAIS 

4.7.2.1 . ESTRADIOL E ANDRóGENOS 

A média do E2 para a amostra de pacientes com 

PCO II foi 52,13 +_ 22,23, não sendo diferente do s nív e is 

do grupo contro le (65,22 +_ 33,99) pg/ml. 

Os valores dos andrógenos fora m s uperiores aos 

resultado s do grupo controle e são para a T: 0,75 +_ 

(con tro l e:0,54 + 0,34), para a A: 2,66 + 

(controle:2,49 +_ 1,38) ng/ml e para o DHEAS: 322 , 14 

0,31 

0,80 

+ + 

290,18 (controle : 205,77 +_ 108,80) ug/dl. Estes resu l tados 

estão descritos na figura 10 .1 , 10.2 e 10.3. 

Não houve diferença estatisticamente 

significativa entre os níveis dos andrógenos dos grupos 

PCO I e PCO II. 
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Figura 10.1 Níveis de testosterona 
em pacientes hirsutas 

ng/ml 

Controle PC OI PCOII LOAH ldiopâtlco 

•• p<0.01 em relação ao con trole 

NS não significativo em relação ao PCOI 
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Figura 10.2 Níveis de androstenediona 
em pacientes hirsutas 

ng/ ml 
6 ~------------------------·-----

5 

4 

3 

2 

1 

Controle PC OI PCOII LOAH ldiopátlco 

• p<0.05 em relação ao controle 

NS não significativo em relação ao PCOI 
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Figura 10.3 Níveis de Sulfato de DHEA 
em pacientes hirsutas 

ug/dl 

Controle PC OI PCOII LOAH ldiopãtico 
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4.7.2.2. TESTES FUNCIONAI S 

A descrição do teste do LHRH nas pac ientes es tá 

descrito no ítem 4.3.2.2. Os resultados podem se r vistos 

nas tabela s 3. 1 e 3 . 2. 

4.8. RESULTADOS HORMONAIS RELACIONADOS AOS 

GRUPOS ETIOLOGICOS 

Os re s ultados dos andróge no s estão descritos e m 

r e lação aos grupos etiológicos do hirsutismo e podem ser 

vistos nas fi guras 10 .1, 10. 2 e 10 .3. 

hirsutismo 

4.9. ANALIS E DISCRIMINANTE 

Os dados coletados 

fora m subme tidos à 

das 58 

aná lise 

pacien tes com 

discrim ina n te. 

Quinze variáve is clíni cas e laborator iai s analisadas neste 

estudo foram su bmetidas à sel eção (tipos de ciclos 

menstruais, obe s ida de , andrógenos, variáve i s 

represe ntan tes dos testes do ACTH e do LHRH) atravé s do 

mode l o de "s te pw i se " , u t i l i z an do-se o critér io de 

min i mi zação do Lambda de Wi l ks . As variáveis preditoras 
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selecionadas foram: OHPROGMAX (valor da 170HP após o 

estímulo do ACTH), LHmáx (o valor máximo do LH após o 

estímulo do LHRH), X3 (ciclos oligomenorreicos), obesa (o 

valor do IMC) e X4 (ciclos amenorreicos). 

Esta técnica seleciona as variáveis com maior 

representatividade (importância) para discrimina r os 

diagnósticos etio lógicos pré-definidos: hirsutismo por 

, PCOI (PCOI), hirsutismo por PCOII (PCOII) , hirsutismo 

idiopático (idiop) e hirsuti s mo por hiperplas ia ad rena l 

congênita de i n ício tardio (LOAH nesta análise 

representado por hac). 

Para fins de seleção das variávei s foram 

utili zadas as funções canônicas. Pode-se observar que as 

funções 1 e 2 são responsáveis por 89% da variabilidade 

total inter-grupos. De posse das funções di sc riminantes 

canônicas, pode-se classificar um indivíduo em uma das 

populações defi n idas. Uma maneira é utilizar o "mapa 

territorial", definido como o diagrama de disper são entre 

a funçã o 1 e a função 2 (figura 11 ) . Neste diagrama estão 

traçados os limit es entre as populações (diagnósticos 

etio l ógicos). 
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Figura 11 Diagrama de Dispersão 
Mapa Territorial 
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A figura 12 repre senta o mesmo 

porém de modo que permite a 

dos indivíduos pertencentes 

diagrama de 

observação do 

a uma mesma 

dispersão, 

agrupamento 

população . Trata- se de uma maneira intuitiva de se 

verificar a adequacidade do modelo a justado. 
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Figura 12 Diagrama de Dispersão 
Agrupamentos de lndividuos 
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Utilizando o conceito de casos corretamente 

classificados, pode-se for mar uma t abela de contingência 

entre os resultados da c l assificação (tabela 4). Através 

desta tabe l a pode-se observar que 87,50% dos casos foram 

corretamente 

discrimi nante. 

classificados 
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Tabela 4. Tabela de Contingência 
na Classificação de Individuas 

Classification Re sults -

No . o f Pre dicte d Group Me mbe rship 
Actual Group Case s 1 2 3 

-------------------- ------ - ------ --------- --------

Group ' 1 7 1 5 o 2 
pco I 88.2% .0% 1 1 . 8 % 

Group 2 7 o 4 3 
pco II .0 % 57 . 1% 42 . 9% 

Grou p 3 27 o o 27 
idiop . 0 % .0% 100 . 0 % 

Group 4 5 o o 2 
hac . 0 % .0% 40.0 % 

Ungrouped Case s 2 o o 2 
.0% . 0 % 100 . 0 % 

Perce nt of " groupe d " case s corre ctly c l assifi e d : 87 . 50% 

Classification Processing Summary 
58 Case s we r e processed. 

4 
-------

o 
. 0 % 

o 
.0% 

o 
. 0 % 

3 
60 . 0 % 

o 
. 0 % 

O Cases were excluded for missing or aut-of - range group codes . 
O Ca ses had at l east onde missing discriminating variable. 

58 Cases we r e use d for printe d output . 
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5. DISCUSSÃO 

O hirsutismo é uma queixa freqüent e e n tre as 

mulheres do nosso mei o . Sua importância clínica está 

diretamente 

psicológico 

também, ser 

re lacionada ao desconforto estético e 

q ue 

a 

s ua pres e nça co nfere à mulher. Po de, 

primeira ou a úni ca manifestação de um 

distúrbio a nd rogêni co mais grave. 

São muit os e co nfu s os o s relatos na lite rat ur a 

a r espeit o da re lação das anorma l idad es no met abo l ismo de 

andrógenos e do hir s uti s mo. A e l aboração diagnóst ica e o 

s eu manejo mu itas vezes pode se r compl exa . 

Os dados coletados at ravés deste traba lho 

acoplados a uma anál i se na literatura so bre o hirsutismo , 

nos permitiu e laborar a lgumas co nsiderações que serao 

descritas nesta seção . 
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5.1. GRUPO CONTROLE 

Para alcançarmo s o s ob j etivos deste estudo, 

tivemos, primeiramente, que obter uma amostr a de mulheres 

que pudesse re presentar clí n ica e l aboratorialmente 

padrões co nsiderados normais,para o nosso meio . Este grupo 

con tro l e foi 

hir s uti smo, 

ovu latóri os, 

composto por 13 mu lheres volunt árias, sem 

que aprese nt avam ciclos regulares e 

nao faziam uso de hormonioter ap ia e nao 

fazi am parte dos critérios de e xclusão. A avaliação deste 

gr upo no s permitiu a comparação com os resultados obt idos 

com a amostra de mul heres com hir s utismo. 

Um aspecto importante na con f o rmação do g rupo 

controle foi o pareame nto das idades en tre a s amostras. A 

secreção de andróge no s s e co rrel aciona negativamen te com a 

idade, ist o é, os n íveis séri cos dos andrógenos em 

mulheres com 41 anos são significativament e i nferiores aos 

de mulher es com 25 anos ou menos (RUUTIAINEN et al, 

1988),j ustificand o a ne3cessidad e de parear as idades na s 

amostras. Se nd o assim, a média de idade destas mulheres 

não diferi ram, com a idade mínima de 19 e a máxi ma de 43 

anos, limites semelhantes ao do grupo estudo . 

Outro aspecto relevante na caracterização des te 
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grupo, foi o de excluir casos de hirsutismo leve, o que 

poderia dificultar a avaliação dos resultados obtidos. Em 

função deste cuidado, o grupo controle caracteri zou-se por 

mulhere s com escores de Ferriman e Ga llwe y no máximo = 
10. Em trabalhos realizados por outros autores (HATCH et 

al, 1981), foram consideradas n ão hirsutas mulheres com 

escore de Ferriman < a 8. Entretanto, este s autores 

realizaram uma modificação no método, não avaliando os 

membros superiores. No nosso meio, como já descrito 

anteriormente, as mulheres, em geral, têm maior quantidade 

de pêlos, devido à prevalência de raças mediterrâneas, e 

o mét odo por nós usado foi o descrito o riginalme nte por 

Ferriman. Para sabermos ao certo qu a l a média do escore de 

mulheres normais no nosso meio, o estudo deveria ser de 

base popul ac ional. O ob jeti vo em relação a este grupo 

controle foi o de servir como uma amostragem de mulhere s 

normais, sem hirsutismo, e não o de usá-lo como valor de 

referência para a população em gera l. 

Como a obesidade está relacionada a distdrb io s 

men s trua i s e esta possibilidade deveria se r rejeitada para 

caracterizar o g rupo controle, foram exc luídas mulheres 

com IMC > 30, port anto , nen huma participante do grupo 

controle foi consider a da obesa ( ABRAHAM S , 1983). 

Finalment e, outro aspecto importante na 

caracterização deste grupo, foi o de exc luir mulhere s em 

que os nívei s de pro l actina f os s em> 25ng/ml, já que a 
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hiperprolactinemia foi considerada fator de exclusão neste 

trabalho, devido à interferência com a secreção de outros 

hormônios (FUTTERWEIT, 1979, HIGUCHI et al, 1984 

RITTMASTER, 1987}. 

Conside rando-se que o s res ultados obtidos se 

referem às coletas realizadas en tr e o 2o e lOo dia do 

cic lo menstrual, evit ou-se o perí odo peri-ovulatór i o, no 

qual se observa o aume nto fisiol ógico dos níve is de LH. 

Esta med ida auxiliou no controle de falsas respostas , 

diminuindo-se as chances de erro alfa ou de erro bet a . 

Entre os hormônios avaliados, o E2 foi o exame 

que mostrou maior dispersão, provave lmente devido às 

concentrações séricas mui to reduzidas (pg/ml), 

sensibilidade da RIE utilizada se r baixa, e com isto 

permitindo maiores diferenças no s resultados . Tentando 

minimizar este problema, foram rea lizadas 2 dos agens de 

E2, com intervalo de 15 minutos, u s ando-se a média entre 

estes 2 valore s . 

DHEAS, 

Os resultados dos níveis dos andrógenos T, A e 

foram semel hante s ou mai s elevados aos r efer idos 

por outros autores em amostras de mulheres normais (MOLTZ 

et al,1984, LORIC et al,1988, BATES e WHITWORTH S,1982, 

McCLAMROCK et al, 1991). Esta particularidade se deve, 

provavelmente,a me nor sensibilidade dos kits comerciais 

utilizados. 
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A aplicação dos testes fu ncionais nesta amostra 

de mulheres controle, foi importante para a padronização 

dos valores normais para as nossas pacientes, e estes 

resultados foram utili zados como referência para os 

diagnósticos de h iperplasia adrenal congên ita de início 

tardio (LOAH) e como auxiliar na d i ferenciação dos 

mecanismos fisopatológicos da disfunção ovariana. 

No teste do ACTH curto nesta amostra de 

mulhe res normais, os valores basa l e est imul ado para o 

cortisol e pa r a a 170HP foram semel hante s aos des critos 

na lit e ratura (LOBO e GOEBELSMANN , 1981, KUTTENN et ai, 

1985,NEW e SPEISER, 1986, AZZIZ e ZACUR, 1989) . 

O teste do LHRH descrito tradicionalmente na 

l iteratura utiliza 100-150 ug de HRF s intético,ou 100 

ug/m2 de superfície corporal, para obter-se uma resposta 

máxima (REBAR et ai, 1973, WANG et ai, 1976). O teste em 

nossas pacientes foi padronizado com a i n fusão de 200 ug 

de gonadorre lina, que corresponde à aproximadamente 

100ug/m2 de s uperfície corporal, devido a maior 

praticidade no preparo da medicação. As medidas de LH e 

FSH foram realizadas aos O, 30, 60 e 90 min. 

O teste do LHRH com altas doses de 

gonadorrel i na induz à liberação de 2 "pools" hipofisiários 

de LH, o "rapidamente disponíve l " e o de "reserva ". Estes 

"pools" de LH são causalme n te relacionados aos níveis de 

estradiol : na fase inicial do ciclo menstrual, os níveis 

de E2 ainda s ão baixos, mas com o aumento fisiológico dos 

nívei s do esteróide, as respos tas do LH ao LHRH vão 
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aumentando (WANG et al,1976). 

A resposta máxima geralmente é observada 15 a 

30 mi n após a infusao pa ra o LH e, de 30 a 45 min para o 

FSH (YEN et al, 1973) . Neste trabalho, foi considerada a 

maior resposta como o valor absoluto do aumento do LH, 

independente do tempo em que ele ocorre u . Além do valor 

absoluto, f oram analisadas as respostas como a diferença 

entre o valor absoluto e o basal ( de l ta), e o valor em 

número de vezes maior do que o basal. Entre estas 3 

di f ere n tes formas de medir a mesma resposta, o delta nos 

pareceu mai s discriminativo, pois diminui o risco de uma 

interpretação errônea do t este, quando os valores basais 

são muito baixos.Há também uma certa tendênc ia na 

literatura em descrever os re s ultados em relação aos 

"deltas máximos" (WANG et al, 1976, LOBO et al, 1984). 

Existe discordância, na li teratura, em relação 

às respostas do LH e se u s n íveis basais . Em geral a 

magnitude das respostas do LH e FSH é diretamente 

proporcional aos nív e i s basais das gonado t rofinas prévias 

ao teste (REBAR, 1986).Este conceito não é compartilhado 

por outros autores ( KAZER et al, 1987), que acreditam que 

a resposta do LH i ndepende dos níveis prévios, já que há 

uma variação nos níveis d e LH durante as 24 horas . 

Os valores do LH basal e e m resposta ao 

estí mulo do LHRH no gr upo controle foram inferiores aos 
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descritos n a li teratura PATTON et al, 1975, REBAR 

1986, KAZER et al, 1987 , TAKAI , 1991), reforçando a 

necessidade da padronização deste teste para as mulheres 

no noss so meio. 

a do FSH 

(PATTON et 

C lassicamente, a resposta do LH é maior do que 

ao estímulo do LHRH no período pós-puberal 

al, 1975 , REBAR, 1986) , e este padrão de 

resposta foi mantido e m nossos resu l tados. 

Quanto ao FSH , tanto os nívei s basais como em 

resposta ao estímulo do LHRH foram semelhantes aos 

descritos na literatura (PATTON et al,1975, REBAR, 1986). 
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5.2. GRUPO ESTUDO 

Em relação ao hirsuti smo e à análise dos dados 

coletados neste grupo, é importante tecer algumas 

considerações iniciais: 

1. o hirsutismo pode estar associado à várias 

pato logias; 

2. o grupo estudo deste trabal ho foi 

constituído por mulheres que vieram consultar pela queixa 

do hirsutismo, e não por outras queixas qu e poderiam estar 

associadas; 

3. a análise e a interpretação dos resultados 

sempre foram realizadas em função do hirsutismo, e 

portanto, deve - se ter cuidado na extrapo lação dos 

resultados para as possíveis pat ologias associadas. 

Embora a idade média da amostra de mulheres com 

hirsutismo tenha sido semelhante ao gr upo controle, a 

média do IMC deste grupo foi mais elevada, considerada 

como excesso de peso( ABRAHAM, 1983). Esta característica 

pode se r freqüente nes te grupo de pacientes, já que está 

bem definida a associação da obesidade e hiperandrogenismo 

(BATES e WHITWORTH, 1982,RUUTIAINEN et al,1988, BYRNE et 

a l, 199 1). 
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O grau do hirsutismo avaliado pelo escore de 

Ferriman foi muito variável, sendo que a média do escore 

se assemelha a outros grupos de mulheres com hirsutismo 

descritos na li teratura (RUUTIAINEN et al, 1988, 

McCLAMROCK et a l , 199 1 ). O menor e score integrante desta 

amostra foi 11, e o maior, 34. Pa r a alguns autores, um 

e s core > =8 é c onsiderado hirsuti s mo (HATCH et al, 198 1, 

RUUTIAINEN et al,1988, BYRNE et a l, 1991) e, s e>= a 17, 

hirsutismo severo (RUUTIAINEN et al, 1988). Se 

comparássemos a nossa amostra com es tes r e l atos, a maioria 

das nossas pacientes seria cons ide rada como hirsutismo 

s evero. 

Não foram detectados casos com sinais de 

virilização grave ou de crescimento tumoral nesta amostra 

estudada. Como a seleção destas pacientes ocorreu devido 

ao hirsutismo propriamente dito , pacientes com quadros 

mais g rav es podem ter procu r ado outros serviços 

espe cializados ou, a amostragem pod e ter sido pequena para 

a detecção destes casos . 

A característica e o padrão ovulatório dos 

ciclos menstruais da amostra de mulhere s com hirsutismo 

foram analisadas e, 48% das pacientes tinham ciclos 

regulare s e ovulatórios, e ' 52% tinham ciclos 
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anovulatórios achados semelhant es a outros estudos 

RITTMASTER e LORIAUX , 1987, RUUI TIAINEN et al, 1988). 

A média do estradiol no gr upo de mulheres com 

hirsuti s mo foi semel ha n te à médi a do grupo controle . O 

estrona, já ideal, teria sido medir também os níveis de 

que este estrógeno pode estar aumentado devido à conversao 

periférica da androstenediona (Y EN ,1980), que, por s ua 

vez, está e l evada nos casos de ovários policísticos 

(McCLAMROCK et al,1991, FOX et al, 199 1) . Esta ava l iação 

não foi realizada devido às dificu ldades técnicas 

laborat oriais. 

As medidas dos andró ge nos, T, A e DHEAS foram 

mai s e l evados neste grupo do que no grupo controle. A T 

teve uma média sign ificativame n te superior (p<0,05) 

quando comparada ao grupo controle. Estes resultados se 

assemelham aos descritos por outros autores.(HATCH et al 

, 198l,MOLTZ et al, 1984, LORIC et al, 1988). 

Em seu estudo, MOLTZ et al, 1984, cateterizaram 

as veias ovarianas e adrenai s de 60 mulhere s com 

h i r s uti s mo não tumoral, 7 com neoplasia ovariana secretora 

de andrógenos e 8 mulheres controle. Os esteróides medidos 

e a nalisados foram : T, A,DHT, DHEA,DHEAS, 170HP e F. Seus 

resultados em relação ao h irsuti s mo nao tumoral 

demonstraram que quando med idos perifericament e,os 

esteróides T e DHEAS estavam elevados em 1/3 dos casos, e 
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A, DHEA, e 170HP em 50% dos casos. Quando medidos nas 

veias ovarianas ou adrenais, havia hiper s ecreção glandular 

de pe~o menos um andrógeno em 80% da s mulhere s . Es ta 

discrepância nas medidas dos andrógenos em veias 

glandu l ares e periféricas se deve provave lmen t e a um 

efeito di lu ciona l ou ao aumento do clearance plasmático em 

mulheres com hirsu t ismo (MAROULIS, 1981). Neste estudo de 

MOLTZ, 20% das mulheres com h irs uti s mo tinham nívei s 

normais de andrógenos. 

Um fator que pode es tar ralacionado à 

di sc repância entre a secreção gland ul ar e as medidas dos 

nív e is séricos dos a nd róge nos é a dosagem dos n íve i s 

totais e não da fração livre dos a ndrógenos (HATCH R, 

(globulina 198 1). Freq üe nt emen te os níve is da SHBG 

carreadora dos hormôni os sex uai s ) estão diminuídos nas 

mulheres com hirsutismo ( MAROULIS,1977).A just ificat iva 

para este achado não está bem definida . HATCH et al 

( 1981) ' con s ideram a possibi l idade dos níveis de SHBG 

serem determinados pelos n íveis de andrógenos durante a 

vida fetal,e que , após à puberdade, ser iam modulados pela 

relação andrógeno/estrógeno. O a ndrógeno tenderia a 

deprimir e o est rógeno a e l evar as concen tr a ções de SHBG. 

Nas mulheres hirsutas com SHBG diminuído, os níveis de 

testos terona livre , a fração biolog icament e ativa, 

es t ar e l evados, embora os n ívei s de testost erona 

podem 

total 

estejam normai s (ROSENFIELD, 1975). Estudos mais recentes 

a respeito da determinação dos ní veis deTem mulheres com 
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hirsutismo, demonstram que a me dida do FAI índice de 

andrógenos livres: T/SHBG), e principalmente da T-não 

li gada-SHBG (ligada a albumina+ T l ivre) são os melhores 

índi ces para ava l iar o excesso de andróge nos na mu l her 

LORIC et a l , 1988). 

Neste estudo, a medida dos andrógenos livres 

não 

ainda 

foi realizada, pois o processa mento 

não est ava sendo reali zado 

destas dosagens 

pelo labo ratório 

utili zado. Embora não tivéssemos os r esultados das frações 

l ivres, a medida dos a nd rógenos 1· , A e DHEAS por RIE no 

no sso est udo, demonstrou que as mulheres com hirsutismo 

tinham nívei s mais elevados q uando comparadas ao gr upo 

contro l e. Es t e achado isolado, entretanto, não tem valor 

no diagnóstico etiológico do hi rsuli s mo. Para t a nto, 

outras avaliações foram realizadas neste grupo e s tudo. 

Sabend o que a avaliação clínica (grau 

Ferr iman ) não discrimina os gr upos etio l óg i cos 

de 

do 

h irsut ismo (o grau de Ferriman foi o mesmo nos grupos 

idiopá t ico, disf unção ovar i ana e por LOAH), e que os 

n íveis de andróge nos pode m ser indistingüíveis nos 

hir s utismo s de origem ovariana e por h iperplasia adrenal 

co ngênit a de início tardio (KUTTENN f et a l,1985),o teste 

do ACTH f o i e mpregado i ni c i a lment e para separar o sub-
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grupo com LOAH. 

A necess idade de real iza r sistemát icamente o 

teste do ACTH para o diagnóstico de LOAH em pacientes com 

hirsutismo é compartilhada por vários autores, já que a 

medida da 170HP basal pode s er normal em paci entes 

hetero z igóticas para esta anomalia (CHROUSOS 

KUTTENN et al ,1985, NEW e SPEI SER, 1986, 

AZZIZ e ZACUR ,1989). 

et al,1982, 

SPRITZER,1986, 

O diagnóstico de LOAH neste estudo , foi 

embasado nas publicações de NEW (1983), KUTTENN (1985) e 

de AZZI Z (19 89 ). As duas pacient es desta amostra que 

tiveram resultados da 170HP intermediários aos de 

pacientes controle e das respostas explosivas, pode riam 

ser consideradas como heterozigót icas para a forma nao­

clássica, ou mes mo da forma c l ássica da hiperplas ia 

adrenal devido à 210HD ( AZZIZ e ZACUR, 1989). No est udo 

de NEW (1983), foi demonstrado a s upe r posição de valores 

para indi víd uos no r mais e heterozigóticos para a 210HD . 

Portanto, estes resultados não homogêneos, podem ocorrer 

inclus ive em pacientes sintomáticos. 

o diagnóstico de LOAH somente po de s er 

realizado através da medida da 170HP estimulada em 3 das 

5 pacient es, cujos níveis basais estavam dentro da 

normalidade. A opinião de alguns autores é a de que o 
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teste deveria ser realizado apenas em mulhere s hir s utas 

com 

3.0 

níveis basais> 2.0 ng/ml (A ZZIZ 

ng/ml( SPEROFF et al,1989), ou, 

e ZACUR ,1989),ou > 

como CHETKOWSKI et 

al, (1989), que acreditam no diagnóstico somente através 

de características clínicas:hirsutismo severo, 

virilização, início precoce dos sintomas, baixa estatura, 

ocorrência familiar e ciclos menst r uais regulares . 

Analisando as caract erís ticas clínicas das 

nossas pacient es desta amostra, não houve diferença com 

outros diagnósticos etiológicos do hirsutismo. Talvez se a 

amostra fos se maior, ou, se tivéssemos um estudo genético 

molecular (diagnóstico de mutações e de homozigose) deste 

grupo de pac ientes , poderia ter hav ido uma associção entre 

estas caraterísticas e o diagnóstico de LOAH. 

As 5 pacientes diagno s ticadas com hirsutismo 

por LOAH 

dentro da 

tinham nívei s de cortisol basal e esti mul ados 

normalidade. Nossa amostra é pequena, 

entretanto,se assemelha aos resultados descritos na 

literatura, em que a maioria das pacientes com LOAH mantêm 

os níveis normais de cortisol às custas da hiperplasia 

adrenal (KUTTENN et al ,198S,DEWAILLY et al, 1986, 

SPRITZER et al,1990), inclusive após o estímulo de ACTH. 

Esta hiperplasia é a responsável pelo aumento dos 

andrógenos, como referido anteriormente neste trabalho. 

Quanto aos níveis de andrógenos, a média da A, 

T e DHEAS foram mais elevados que o grupo controle,porém 
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sem significância estatística, provave lmente devido ao 

pequeno tamanho da amostra. No estudo de KUTTENN, 1985 , a 

maioria das mulheres hirsu tas c om LOAH, t inh am ní veis 

aumentados de A (principalment e ) e de T, mas nívei s 

normais de DHEAS. SPEROFF L, 1989 , considera que na 

ausência de níveis elevados de DHEAS (>700 ug/dl), o teste 

diagnóstico para LOAH não necessitaria ser realizado. 

Através da análise dos nossos resultados, tanto 

das características clínicas como dos níveis séricos dos 

andrógenos, o diagnóstico de LOAH não poderia ter sido 

con f irmado. Juntando-se ao fato de que os níveis basai s de 

170HP foram inferiores a 2.0 ng/ml em 2 pacientes desta 

amostra, e que nao seriam diagnosticadas se os critérios 

de s uspeição de AZZIZ e SPEROFF fossem adotados, 

concordamos com KUTTENN, 1985 e SPR ITZER, 1986, que 

justifica o emprego sistemát i co do teste de ACTH nas 

pacientes com hirsut ismo através de algumas considerações: 

1. a pos sibi l idade do hir sutismo ser 

conseqüência de LOAH é indistingUível de outras causas de 

hirsutismo ; 

2 . é relativamente freqü e nte os casos de LOAH 

no grupo de mulheres com hirsuti s mo 

estudo); 

3 . existe um risco, t e órico, 

8 , 9% no nosso 

de que e s tas 

pacientes possam ter uma defici ê ncia de cortisol nos 

períodos de stress. 
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As demais componente s da amostra de hir s u tas 

foram agrupadas segundo a carac terís tica de se u s ciclos 

me nstruais. Desta form a , as pacientes com história de 

c i c los regulares desde o período pós-menarca , e 

comp rovadamente ov ul a t ó rio s atrav és do controle da TB e 

das medid as de progesterona na 2a fase do ciclo foram 

sepa radas das pacientes com cicl os a novulat órios, o 1 igo-

amenorreicos. A anovulação crônica é uma das 

ca r acterística s clínicas do PCO e pode ser express a como 

1989) . Mulhere s oligo-amenor ré ia (BARNES e ROSENF I ELD, 

h irs utas com ciclos o li gomenorrcicos têm ní veis mais 

e l evados de Te T livre do que mulheres com hirsutismo de 

mes ma int e nsidade, porém com c iclos e ume norr eicos 

(RUUTIAINEN et a l, 1988). ROSENFI ELD et al, 1972, usando 

o critério de su pressão com dexametasona, concluíram que 

85% das pac ientes com hirsutismo e com cic los 

oligomenor r eicos tinham um hiperandrogenismo de origem 

ovari ana KIRSCHNER et al, 1976, e m um es t udo com 

cateteriza ção das veias ova rianas, demo nstraram que 90% 

das mulheres hirsutas com oli gomenorréia , tin ham um 

excesso de produção de a ndróge no s ovariano s. 

De acordo com o co nheci mento da relação 

a novulação e hiperand rogenis mo (SPEROFF et al,1989), e, 

com o concei to de que a ma ior caracter ística clínica do 

PCO é a anovulaç ão crôn i ca (YEN, 1980), as pacientes com 

h irsutismo e com ciclos anovulat órios a princ íp i o foram 
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consideradas como disfunção ova riana. A análise do s 

va l ores dos a ndróge nos e a respo s ta ao t e ste do LHRH 

comple ta ram a avaliação desta amostra de hirsutas, que 

será deta lhada du ran t e est e capítul o. 

Do grupo e st ud o, 27 pacien t es tinham seus 

cic l os menstruais regulares e ovulatórios, e, níveis 

basais e estimulados de 170HP norma is. Conforme o conse nso 

da lit eratura ( KUTTE NN et al, 1977, HATCH et al,1981, 

SPR ITZER et a i , 1986, RI TTMASTE R E LORIAUX, 1987), estas 

pacientes com hir s uti s mo sem si ntomas de di sf un ção 

ovariana ou adre na l foram c l assif i cadas como hirsuti s mo 

idiopático . 

A fis i opatolog i a do hir s utismo idi opático está 

princi pa lme nte embasada na maio r "utili zação" de 

andrógeno s pe l a fo l iculo pilo-sebáceo (KUTTENN, 1977) .A 

produção de andrógenos pode também esta r di scretamente 

e l evada nas mulheres com hirsuti smo idiopático. No estudo 

de KUTTENN, 1977,et al, os aut ores detectaram em uma 

amostra d e 20 pacientes com h irsutismo idiopát i co, n íveis 

no r mai s de tes tosterona, e, discretamente elevados de A. 

Este achado co rrobora os r e latos de BARDIN e LIPSETT,1967, 

e ANDRt e JAMES,l974 . Os ní ve i s levemente aumentados d e A 

podem refletir uma maior prod ução ova riana deste andrógeno 

(MAUVA IS -JARVIS et a l, 198l) . Os nossos re s ul tados foram 

semelhant es aos des critos na lit era tura, com nívei s no 

l i mi te superior da média do grupo contro l e, sem diferença 

es tat ística. 
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No estudo de KUTTEN N, 1977. foi avaliada a 

capacidade da p e le metabo l i zar T em DHT e em 

and r ostaned iói s "in vit r o" , método pe l o qual se e st i ma a 

"uti l ização" de a ndróge nos pelos órgãos-alvo, através da 

atividade da enzima 5-alfa-redu tase.Para tanto, foram 

rea l izadas bióps ias de pe l e e m região pubiana. Entre os 

met abólitos DHT e androstanediói s , estes parecem ser mais 

fi dedignos quan to ao metabo l ismo per i férico dos 

andróge nos , já que a DHT pode se r metabolizada in s itu e m 

androsta nediói s (KUTTENN et al,l 977 HORTON et al, 1982) . A 

medida deste s me t aból itos pode estar el e vada quando há um 

a umento na pr od ução de a ndróge nos, principal mente da A, 

como no hir s utismo de causa ovar i ana (KUTTENN e t a l, 

197 7 ), ou, qua ndo há uma maior atividade da 5-alfa-

redutase, como no hi rs utismo id iopát i co ( KUTTENN et ai, 

1977, SERAFINI e LOBO, 1985,MAUVAIS-JARVIS, 1986) . 

Confirmando estes post ulados, há o estudo de 

GOMPEL A et al (1986), no qu al os autores comparam o 

e f eito da ap l i cação percutânea de androstenedio na sob r e os 

nívei s de androstaned i o l du rante dez dias, em gr upos de 

pacie n tes com h ir sutismo idi opático e con tro l e . As medidas 

prévi as ao tratamento foram semelhantes e m rel açao a A e 

mai s elevada no grupo de h ir s utas em relação ao AdiolG 

urinári o ( a ndrostan e dio l g l ucori nado). Após a 

admi n istração da A, os níve i s sé ri c os a umentaram e m ambos 

grupos e m torno de 600%, e houve um aume n to d e 300% da 

exc reç ão do AdiolG no gr upo com hirsut i s mo i diopát ico e de 
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50% no controle. Estes dados re força m a função principal 

do aumento da at ividade da 5-alfa-redutase no hirsuti s mo 

idiopát ico . 

Nesta amostra d e paci entes , a i n tensidade do 

hirsutismo avaliada através do e s core de Fer riman , não 

diferiu d e outros grupos etiológi cos . Este achado con f irma 

o conceito d e que mesmo na ausência de hiperprodução 

a ndrogê n ica glandu l ar, pode haver uma manifest ação clínica 

do hiperand roge ni s mo, no caso cutânea, s emelhant e aos 

quadro s de di s função ovari ana ou adre nal (KUTTENN et al, 

1977, RITTMASTER e LORIAUX, 1987). 

A média do IMC neste g rupo de paci e nte s foi 

mais e l evada do que o g rupo contro l e, mas, ai nda 

consider a da normal. Apenas 3 paciente s tive r am um IMC 

típico de 

estabel ec ida 

(RITTMASTER 

obesidade ABRAHAM, 1983). 

a associação de obesidade 

e LORIAUX, 1987), embora esta 

Já está bem 

e h ir s ut ismo 

relação tenha 

sido mais freqüente men te descrit a nas pacientes com PCO 

(YEN, 1980, HATCH et al, 1981, RITTMASTER 

1987, SPEROFF et a l , 1989). 

e LORI AUXL, 

RUUTIAINEN et al, 1988, analisaram o efe ito do 

IMC e da idade sobre os níveis de and rógenos em um grupo 

de hi rsutas com ciclos ovulatóri os e anovulatório s . Suas 

conc lusões f oram : o IMC tem corre l ação pos iti va com a 

r e laçào T/SHBG; a idade tem um efeito modulador sobre os 

a ndrógenos (ressa lt an do a import ânc ia do pareamento da 

idade e ntre os g rupos etiológi c os nesta disse r tação},e, 

quando as mulh e res obesas hirsutas foram comparadas , o 
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grupo com ciclos anovulatórios caracterizou-se por 

dosagens de andrógenos mais elevados do que as pacientes 

obesas com ciclos ovulatórios . 

Estas considerações descritas acima, reforçam a 

importância do critério clínico padrão dos ciclos 

menstruais - na classificação etiológica do hirsutimo. 

Tendo em vista que inúmeros trabalhos já 

demonstraram que as mulheres com hirsutismo idiopático se 

apresentam com ciclos ovulatórios e andróge no s normais,e, 

como não t emos acesso à avaliação da atividade da 5-alfa­

redutase e dos androstanedióis, neste nosso trabalho, o 

diagnóstico de hirsutismo idiopático foi realizado através 

da exclusão de pacientes com LOAH e disfunção ovariana. 

Então, nossa amostra de paci e ntes com hirsutismo 

idiopático, foi caracterizada como tendo ciclos regulares 

e ovulatórios e níveis de andrógenos normais, 

limit e superior da normalidade. 

ou, no 

Quanto ao teste do LHRH, embora sua aplicação 

tenha valor nas pac ientes com distúrbios ovarianos, fez 

parte do protocolo de investigação em todas as pacientes 

com hir sut i smo . E, nesta amos tra de mulheres com 

hirsutismo idiopático, conforme os critérios descritos 

acima, se us resultados foram seme lhantes ao grupo 

controle, como era o esperado. 

Como já descrito anteriorment e , e reforçando a 
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importância da apresentação clínica dos c i clos menstruais, 

24 mulheres com hirsutismo, h iperand r oge n ismo, c iclos 

anovulatórios e te s te do ACTH norma l, foram consideradas 

neste est udo, como disf unção ovariana. A causa mais comum 

de hiperandrogenismo ovariano é o PCO (HATCH et a l , 1981), 

e, o ac hado c línico mais freqUente no PCO é a anov ul ação 

crônica (YEN, 1980), que pode se ma nife s tar principalmente 

por ciclos o l igomenor rei cos, amenorréia ou por ciclos 

irregulares (YOUNG e GOLDZIEHER, 1988). 

As primeiras alterações esclerocísticas ovarianas 

foram descritas por Stei n e Leventhal em 1935, em que 

associavam ovários aumentados e policísicos, com uma 

sí ndrome clínica bem definida, ame norréia, 

obesidade . Pos teriores investigações 

hir s u tis mo e 

morfológicas, 

bioquímicas e endocri nológicas, revelaram que havia uma 

gra nd e het erogeneidade na aprese nt ação clíni ca desta 

síndrome (YEN, 1980) . Com o dese nvo l vi mento das técnicas 

de radioimunoensaio para as medidas das gonadotrofinas e 

esteróides sexuais , pode-se avaliar e compreender a 

fisiopatologia da secreção hormonal nesta entidade . 

A associação dos achados clí ni cos disfunção 

ovariana, hir sut ismo, obesidade e ovários policísti cos 

b il ate r ais, foram relacionados a doenças etiológicas 

diversas, criando conf usão na conceituação da síndrome de 

ovários policísticos (PCO). Con forme YEN S S C, l980, a 

s índrome de PCO é uma entidade clínica i so lada, com 

características fisiopatológicas próprias (PCOI, PCO 
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t f pico) , e, a síndrome do "PCO-like" (PCOII, PCO 

atípico),secundária a outras endocrinopatias q ue 

dese nvolvem ovários polic ísticos como conseqência da 

anovulação c r ô nica. Como exemplo , há a síndrome de 

Cushing,(YEN, 1980), hiperplasia a drenal congênita de 

início tardio (KUTTENN et a l , 1985), hiperp rolac tinemia 

(FUTTERWEI T e KRIEGER, 1979},doenças da tireóide (SOUTHREN 

et a l ,1974) e obesidade (BATES e WJTHWORTH, 1982) . 

A sec reçao elevada de LH e, r elativamente 

constante ou baixa de FSH (YEN et al, 1970), a 

hipersecre ção de andrógenos ova r ianos e sua conver s ão 

pe riférica em estrona são os eventos hormonais geralmente 

imp li cados na fisiopatologia do PCO (YEN, 1986, 

AOASHI, 1988) . 

A base para o desenvolvimento da anovulação 

crônica no PCO não está bem estabelecida. Algun s autores 

sugeriram que o mecani s mo fisiopatológico principal deste 

evento fosse a secreção aumentada de andrógenos ovarianos 

e sua subseqüente conversao para cs trógeno (REBAR et ai, 

1976). Mas, há dúvidas na li teratura de 1ue o 

hiperandrogenis mo possa ter um pape l primário na gênese 

do PCO (ADASHI, 1988). A administração de andrógenos de 

forma agud a em mulheres com PCO em um trabalho de DUNAIF 

et al (1986\, não modificou o padrão de secreção das 

gonadotro~inas hipofi siárias . Por outro lado, a exposição 

crônica aos andróge nos, como obser vado em casos de tumores 

secretantes destes esteróides, pod e alterar a secreção das 

gonadotrofinas (DUNAIF, 1984). Destes re l atos, pode-se 
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inferir a existên c ia de uma i nte ração do compexo 

hipofi s iár io-gonadal, ma s não de uma r e l ação causal na 

gênese do PCO, entre o aumento de andrógenos e o padrão de 

secreção das gonadotrofinas (ADASHI, 1988). O estudo d e 

NAGAMANI e t al (1981), reforça esta conclusão, no qua l o 

autor avaliou o modelo de sec r eção das gonadot r ofi nas 

basal e em resposta ao estímulo de LHRH em mulhe res com 

hiperand rogenismo e 

padrõe s compatíveis 

hipertecose ovariana, e 

com os de PCO . Assim, 

não obteve 

embora os 

andrógenos poss am alterar a ciclic idade ovariana e a 

secreção das go nadotrofinas, eles não parecem ser os 

responsáveis pelo padrão de sec re ção do LH no PCO (BILLIAR 

R B et a i, 1985) . 

Neste grupo de 24 pacientes com d isfunção 

ovariana, a média do s andróge no s A, T e DHEAS foi maior do 

que o gr upo cont role. A média da T foi estat i sticamente 

significativa e superior à média do grupo geral de 

hirsutas, refor çando o conceito de disfunção ovariana e 

hiperandro ge ni s mo. Este ac hado , como descrito 

anteriorme n te, não discrimina as pacientes do grupo com 

disfunção ovariana, em PCO ou "PCO like". Para este f im, 

as pacientes foram s ubmetida s ao teste do LHRH, através do 

qual discriminou-se pacientes com PCOI (YEN et a l , 1970, 

PATTON et a l, 1975, LOBO , 1988, McCLAMROCK et a l, 1991) 

das pacientes com outras causas de ovários androgênicos, 

PCOI I (YEN, 

patof isio l ogia 

1980, ARDAENS et al, 1991). Em relação à 

do PCOI e dos n íveis elevados de LH nesta 



disfunção, está bem estabelecido através de vários 

estudos, que há um aumento da sensi bilidade hipofisiária 

ao LHRH (BERGER et al, 1975,YEN et a l, 1976, REBAR et al, 

1976), responsável pela exagerada res posta do LH (secreção 

pulsátil) nesta síndrome (YEN et al, 1976, REBAR et a l, 

1976, BURGER et al, 1985, BARNES et al, 1989, FILICORI et 

al,1990). Nas mulheres com PCOI, os níveis do LH, basal 

ou em resposta ao estímulo do LHRH, são significativamente 

maiores do que os níveis das mulheres com PCOII, sendo 

estes semelhantes aos valores de mulheres normais (PATTON 

e t al,1975, BERGER et al, 1975, OPPERMANN et al, 1992). 

Por outro lado, os n íve is de FSH tanto basal como em 

re s posta ao es tímulo de LHRH nas pacientes com PCOI, são 

descritos na li te ratura como semelhantes ou inferiore s aos 

valores das mulheres nomais (PATTON et al,19 75 , BERGER 

et al, 1975, REBAR et a l, 1976). Este padrão de secreçao 

das gonadotrofi nas hipofisárias, co nfere às pacientes com 

PCO a relação elevada LH/FSH (YEN, 1980, ADASHI 

McCLAMROCK et al, 1991) 

1988, 

Esta disparidade entre a secreção de LH e de 

FSH pode ser compreendida por vários fatores: primeiro, o 

feed-back negativo do estrógeno sobre o FSH é maior do que 

sobre o LH (YEN et ai, 1975); s egundo, a resposta 

h ipofisiária em termos de secreção de FSH é relativamente 

menos sensível ao estímulo do LHRH, comparativament e à 

secreção do LH (REBAR et al, 19 76) ; terceiro, poderia 

have r uma maior secreção de inib ina pelos ovários das 

pacientes com PCO (ADASHI, 1988), o qu e não é 
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compartilhado 

possibilidade , 

por outros autores (YEN, 1980); e, 

seria a sugerida por WALDSTREICHER 

outra 

et al 

(1988), em que esta disparidade entre a secreção d e LH e 

FSH poderi a refletir a dessensibilização parcial da 

hipófise, secundária ao aumento na freqüência da secreção 

de GnRH, assunto de discussão na literatura. 

Quanto aos níveis de LH nas mulheres com PCO , 

cerca de 10% das pacientes podem ter os níveis basais e o 

modelo pulsátil de LH indistingUíveis de pacientes normai s 

(YEN, 1980). Esta particularidade representa a 

variabilidade diária da secreção de LH nas mulheres com 

PCO,e, como refe rido na introdução desta dissertação, se 

fosse avaliado o LH bioativo e nao o imunorreativo, 

possivelmente todas as pacientes com PCO teriam os nívei s 

elevados (KNOBIL, 1980, LOBO et al, 1983 e 1984). As 

concentrações e levadas de LH nas pacien tes com PCO podem 

resultar de um aumento na amplitude ou freqüência dos 

pulsos de LH. Há uma certa controvérsia na literatu ra a 

este respeito, principalmente em relação à freqüência dos 

pulsos, j á que parece haver um consenso em relação à 

elevação da amplitude dos pulsos de LH nas pacientes com 

PCO (REBAR et al, 1976, BURGER et al, 1985, KAZER et 

al, 1987, ADASHI, 1988). A definição do envolvimento dos 

componentes dos pulsos de LH é importante à medida que a 

freqüên c ia anormalmente alta dos pulsos de LH sugeriria um 

defeito central (pulsos hipotalâmicos) na patogênese desta 

síndrome (KAZER et al, 1987). 
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Reforçando o que já está bem estabelecido na 

literatura, o aumento da sensibilidade da hipófise ao 

LHRH, liberando níveis mais elevados de LH nas pacientes 

com PCO (TAKAI et al, 1991) , pode ser secundário à 

elevação crônica e acíclica do s n íveis de estrógeno, 

resultando numa correlação positiva e n tre os níveis de 

estrógeno e LH basal ( YEN, 1980). A ação direta do 

estrógeno cronicamente e l evado s obr e a hipófise foi 

demonstrado por YEN S S C (1975). 

Através do teste do LHRH aplicado no grupo de 

mulheres com disfunção ovariana , f o r am obtidos os dois 

diferentes padrões de respostas do LH, que caracterizam as 

pacientes com PCOI e com PCOII, des c r itas anteriormen t e. 

Analisando estes g rupos separadame n te, 

observou-se que os níveis de estra diol na amostra de PCOI 

nao foram s uperiore s aos detectados no grupo de PCOII, nem 

em re lação ao grupo controle. Est e a chado pode ter sido 

co nseqüência da medida dos nívei s do E2 total, e não da 

fração livre deste esteróide,já que o nível do SHBG 

diminui com a elevação dos andrógenos (LOBO R A et 

a1,1981). Outro aspecto que contribui para este resultado, 

foi nao termos podido medi r os níveis de estrona (E1), uma 

vez que este estrógeno freqüent eme n te se encontra elevado 

nas pacientes com PCOI.O aumento deste est rógeno, ocorre 

principalmente às custas da conversão periférica de A em 

E1 (YEN, 1980, LOBO et a l , 1981 SPEROFF, 1989), 

caracterizando a relação elevada E1/E2, própria do PCOI 

(LOBO et al, 1981, DeVANE et al, 198 5, YOUNG e GOLDZIEHER 
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1988). Os níveis dos estrógenos E1 e E2 nestas pacientes, 

além de contribuir para a anovulação e o conseqüente 

aumento dos andrógenos, estão i n timamente relacionados com 

a responsividade hipofisiária ao GnRH (YEN, 1980). LOBO 

et al ,( 1981), em um estudo com mulheres com PCO e 

controles , correlacionou positivamente os níveis de E2-

fração livre- e a relação LH/FSH. Anter iormente , YEN et al, 

(1975), já tinham descrito que os níveis cronicamente 

elevados dos estrógenos aumentavam a sensibilidade da 

hipófise ao GnRH. Por outro lado , o papel do El em relação 

à responsividade hipofisiária, tem sido mais recentemente 

explorado. Em um estudo de CHANG et a l,( 1982), os auto r es 

analisaram os n íveis das gonadotrofinas em resposta à 

administração de be nzoato de estrona, e verificaram que os 

níveis de LH nao se alteraram, enquanto que os níveis de 

FSH foram diminuindo p r ogressivamente. Os autores sugerem 

que o El possa red uzir seletivamente os níve is de FSH, s em 

alterar os níveis de LH. Estas observações são 

consistentes com a idéia de que a conversão extra­

glandular dos precursores de andrógenos a E1 possa ter um 

papel na iniciação ou manute nção da disfunção da secreção 

das gonadotrofinas no PCO (ADASHI, 1988). 

Em re lação aos níveis dos a nd rógenos na amostra 

de mulheres com PCOI, estes foram superiores ao grupo 

controle, porém semel ha ntes aos valores da amostra de 

pacientes com PCOII. O h iperandroge n ismo não discrimina 

etiologicamente as pacientes com hirsutismo e disfunção 
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ovariana, como já d iscutido anteriormente nest a seçao . 

Quando comparados aos testes de LHRH nas 

pacientes com PCOI descritos na literat ura, os valores 

basai s eu esti mulados de nossas pacient es são infer io res 

em relação aos va l ores abso l utos do LH (BERGER et al , 1975, 

PATTON et al,1975, REBAR et al, 1976). Ent retanto, os 

valores deste teste no grupo controle também foram bem 

menore s aos descritos na l iteratura , e, quando compa r ados , 

os n íve i s de LH basal ou esti mul ado no grupo PCOI, fo r am 

significativame nte mais e l evados (SPR I TZER e OPPERMANN 

19 90) . 

Partindo do pressuposto de que não há um 

consenso na literatura em r e l ação aos n íve i s basa is de LH 

e a conseqüente resposta ao estímu lo do LHRH, e,sabendo 

das dificuldades prát icas na rea lização do teste como 

rotina diagnóstica, ava liamos a eficácia dos níveis de LH 

basal em detectar respostas explosivas ao LHRH (SPRITZER e 

OPPERMANN et a l, 1990). Além d e um bom índ ice de 

corre l ação entre os valores basais e as respos tas ao LHRH, 

o valor preditivo positivo do LH basal e m detectar 

r espostas exp l os ivas, foi el evado (91,6%) (OPPERMANN et 

al, 1991). Este resultado permitiu aos aut ores, utilizar 

com ma ior credibilidade, os níveis de LH basal como 

critério diagnós tico (PCOI) no hirsutismo. 

pacien tes, 

Analisando os resultados do FSH neste gr upo de 

os valores basai s não foram difer e ntes dos 
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va lore s do gr upo con trole ou PCOII. Este achado está de 

aco rdo parcialmente com os resul tados descrito s em vários 

estudos, no s quais os va l or e s ba s al e estimul ados do FS H 

no PCOI sao seme lh a n te ou inferior aos do PCOII e às 

mulhere s norma is . (PATTON,et al, 1975, REBAR et al, 1976, 

BURGER et a l, 1985, FILICORI et al, 1990). O delta FSH do 

gr upo PCOI quando compa rado ao grupo controle foi 

sign ificativamente maior, porém, com result ado semelhant e 

ao grupo PCOI I; já as outras ava l iações da resposta do 

FS H, não foram s upe riores em rela ç ão ao gru po controle. 

Estas conside r ações juntamente com o fato de q ue ho uve uma 

resposta dissociada do LH no teste do LHRH nes t a a most ra 

de hirsutas com PCOI , mantendo a re lação LH\FSH elevada, 

traduzem carac teri s ticamente as go nadotrofinas no PCO. 

Para o diagnóstico de ovários policísticos, 

outro método qu e tem si do utili zado por algun s a u tores é a 

ultrassonografia ovar iana . Optamos pelo método 

tradicionalme nt e descr ito na literatura (ciclos 

a novulatór ios , andrógenos e levados e tes te do LHRH}, pelas 

seguinte s r azões : 1- O tes te do LHRH é até e nt ão o mais 

freqüentemente u tilizado, se ndo corre l acionado inclusive 

com aspectos de hi stologi a ovar iana (BERGER et a l, 1975 , 

PATTON e t a 1 , 197 5, REBAR e t a 1 , 197 6, F I L I COR I e t a 1 , 

1990 , YEN, 1986, TAKA I, et al, 1991) ; 2- Es tudos que 

emp r egam 

ac hados 

(PAR I S! 

1986); 3-

a ultr a ssonografia, têm divulgado dife r e n tes 

ecográ fico s como crité rios diagnóst i cos de PCO 

et al, 1984 , ORSRNI et a i, EL TABBACK et a l, 

ARDAENS et a l (1991) , publicaram estudo em que 
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utiliza como padrão-ouro o teste do LHRH, e, dos critérios 

utilizados como diagnósticos de PCOI, o ac hado de um 

estroma hiperecogê n ico, seria o principal sinal 

diagnóstico. Sendo assim ,a interpretação correta do exame 

também dependeria da experiência técnica do realizador do 

me s mo; um estudo semelhante, no qual os autores utilizaram 

o teste do LHRH como padrão-ouro, os achados ecográficos 

nas pacientes com respostas explosivas tiveram uma 

corre lação com os n íveis dos andrógenos A e T,o que pode 

prejudicar a sensibilidade do te s te diagnóstico (TAKAI I 

et al, 1991) 5- A nossa int e nção foi a de ter um 

diagnóstico fisiopatológico além da confirmação semiótica, 

para tanto, o teste do LHRH é o mais indicado (FRANKS, 

1989, ARDAENS et al, 1991). 

Em relação ao grupo c om disfunção ovariana e 

com resposta normal ao teste do LHRH (PCOII), o achado 

clínico implicado no diagnóstico etiológico do PCO , como 

causa da anovulação crônica, foi a obesidade (BATES e 

WHITWORTH, 1982). Esta característica pode também ser 

encontrada no PCOI, e, na amostra das pacientes com PCOI 

no nosso es tudo, 59% delas foram consideradas como obesas 

ou com excesso de peso . YEN (1980) , descreveu que 

aproximadame nte 50% das pacientes com PCOI são obesas, já 

SPEROFF (1989) considerou que sua presença é muito 

variável e sem significado diagnóstico. A fisiopatologia 

139 



do acúmulo de go rdura, que neste caso geralmente se inicia 

na puberdade, não está totalmen te estabel ecida. Estudos 

"in vitro" de RONCAR! e VAN (197 7) , têm implicado o 17-

beta-estradioJ como um agente de rep li caçào de adipócitos. 

Assim, as célu las gordurosas seriam estimuladas pelo 

estrógeno, e o aume nto do tecido adiposo nestas pacientes, 

seria rela cionado à exposição do s adipócitos aos níveis 

cronicamente e levados de estrógenos, produ zidos por 

co nversao periférica (YEN, 1980). 

No nosso estudo, 100% das pacientes com PCOII 

foram con s iderada s obe s as ou com excesso de peso. A 

obesidad e , nes ta entidade, está relac ionada como causa da 

anovulação e não como conseqüência (BATES e WHITWORTH, 

1982). Os mecanismos descritos pelos quais a obesidade 

interfere com a ovulação são os seguintes: 1- Há um 

aumento na aromatização dos andr ógenos em estrógenos; 2-

0s nívei s de SHBG di minuem, resultando em níveis mais 

elevados de E2 e T livres; 3- Há um aumento nos níveis de 

insulina que podem estimular o est roma ovariano na 

produção de andróge nos (SPEROFF, 1989 ). O hiperestrinismo 

tem sido relacionado causalment e com a ocorrên cia de PCOII 

(YEN S S C,l980) 

Co nforme o relato das caracter íst icas da 

amostra de pacientes com PCOII, o aspect o difer e ncial foi 

a resposta normal ao teste do LHRH, já que os níveis dos 

andrógenos não são diferentes da amostra de PCOI. 
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5 . 3. ANALISE DISCRIMINANTE 

Apó s ter analisado os r esultados obtidos 

através do protoco lo de pesquisa, e , de ter classificado o 

hirsuti s mo segundo sua etiologia, foi utilizada a análise 

discriminante na complementação da ava liação diagnóstica. 

O objetivo da aplicação desta técnica estatística, foi o 

de tentar criar um mode lo linea r entre as variáveis 

utilizadas neste estudo. Este modelo linear, seria 

representado por um número reduzido de variáveis, que 

foram se l ecionadas confo rme seu g r a u de importância no 

diagnósti co etiológico do hirsuti s mo. 

A análise discriminante se lecionou a s seguintes 

variáveis, por ordem decrescent e de importância: l­

dosagem da 170HP após o teste do ACTH, 2- resposta máxima 

do LH após o estímulo do LHRH; 3-ciclos oligomenorrei cos ; 

4-obesidade; 5-ame norréia. 

Para podermos interpr e tar e s tes r es ultados, 

algumas considerações prév ias f o ram necessárias : 

- A apl ica ção desta técni ca nesta pe s quisa, foi 

considerada adeq uada, uma ve z q ue a porcentagem 

diagnósticos cor reto s atr a vés da análise des ta s 

variáveis , pa ra cada paciente aval iada, foi de 87 ,50%; 

de 

5 

A s el eção de s tas var iáveis ocorre u como 

conseqüência dos resultados da ava li ação c l í nica e 
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laboratorial do no sso meio, devendo ter o cuidado na 

extrapolação destes resultados em termos d e valores 

absolutos, para estudos realizados em outros laborató r ios. 

Analisando a se le ção destas variáveis, notou-se 

a semelhan ça dos cri térios diagnósticos também por nós 

utili zados na classificação etio lógica: o primeiro 

diagnóstico a se r excluído nest e est udo, foi a hiperplasia 

adrenal congênita nao c lássica, e, na análise 

discriminante, esta variável apareceu com o maior peso , 

representada pe la medida da 170HP após o estímulo do ACTH . 

Na avaliação prévia dos níveis da 170HP basal e 

estimulada, os resultados da 170HP pós-ACTH, também for am 

de maior importânci a no diagnóstico de LOAH. 

A segunda variável selecionada pel a análise 

discriminante, foi o LH como resposta ao estímulo do LHRH. 

A seleção desta variável juntamente com as variáveis 

representativas de ciclos anovulatórios (ciclos 

oligomenorrei cos e amenorréia), confirmam os critérios 

diagnóst icos de disfunção ovariana por nós utilizados . Os 

níveis de andrógenos, valorizados na nossa c l ass ifi cação 

etiológica, não foram selecionados pela análise 

discriminante. Porém , seriam as próximas variáveis a 

serem classificadas conforme o critério de minimização de 

Lambda de Wilks, na seguinte ordem: T, DHEAS e A. Pensamo s 

que estas variáveis não foram selecionadas, provavelment e 

porque alguma s de s tas dosagens nao tiveram resultados 

significativos, em re lação ao grupo controle, por mot ivos 
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já explanados nesta dissertação (p. 120- 121). 

Ainda em relação à variável resposta do LH ao 

LHRH, nossos resultados demonstr aram uma boa correlação do 

LH basa l e do LH pós estímulo ao LHRH, podendo ser 

utilizado como valor preditivo de respostas explosiva s 

(OPPERMANN et ai, 1992). A substiluição do LH máximo pelo 

basal em alguns casos, talvez pudesse ocor rer sem maiores 

perdas do poder da análise. 

A outra variável selecionada, foi o critério 

clínico obesidade. Pode ter sido se lecionada devido à 

prevalência de pacientes obesas, principalmen te no gr upo 

de mulheres hirsutas com disfunção ovariana. Além de ser 

muito freqüe n te neste grupo etiológico, foi relacionada 

causalme n te no diagnóstico de PCOi l. O que pode ter 

contribuído também para a seleção desta variável, é que a 

obesidade poderia estar representando outras variáveis nao 

avaliadas neste estudo, como exemplo,o s níveis de El, de 

SHBG, ou, de insulina . 

A outra finalidade da análise discriminante, 

classificar um indivíduo entre as populações existentes, 

(neste e st udo, entre LOAH, PCOI , PCOI I e idiopát ico) , 

também foi alcançada com esta amostra de pacientes. Pode­

se notar, através do diagrama de dispersão, um agrupamento 

entre as mulheres com hirsuti smo de um mesmo diagnóstico 

etiológico. 
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6. CONCLUSOES 

6 . 1. Os c rit é rio s c l í ni c os e l abo r a t o r i ai s 

util izad os ne s te g rupo foram ef ica ze s e m de fini r o 

diagnósti co e ti o lóg ico do h irsuti s mo : 

6 . 1.1. Cic lo s me ns truais r e gulares e 

ovu l at óri os, níveis de 170HP basa l e pós-ACTH normais, 

do s agens dos andrógenos normai s o u no limit e superi o r, 

foram os c rit é rios que identifi caram as pacientes com 

h irs u tismo idiopático ; 

6 . 1. 2 . Os ní ve is de 170HP bas a l e , 

principalme nt e pó s -ACTH, acima do percen ti l 9 5 da 

no rmalidad e e m re l ação a o grupo c ont r o le, determ i na r a m o 

diag nó s ti co de LOAH; 
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6. 1. 3 . Distúrbi os do ciclo menstrual 

(oligomenorreicos e/ou anovulatórios), níveis de 

ou pós-ACTH andróge nos elevados e dosagens da 170HP basal 

normai s , classificaram as pacient es e m hirsu t ismo por 

disfunção ovariana; 

pacientes 

pacjentes 

6 .1.4. O teste do LHRH separou as 

com PCOI (r es posta explos iva do LH), das 

com PCOII (resposta norma l do LH ); o LH basal 

quando>= 6,0 mUI/m l, mostrou- se u1n ex ce l ente indicador de 

PCO I em pa cie ntes com disfunção o va rian a ; 

6.2. A c lassif i cação e tiológica do hirsutismo 

nesta amostra de pacientes, ficou ass im determinada : 48 ,2% 

com hir s uti smo idiopático, 8 , 9% com hirsutismo por LOAH, 

30,3% com hir s utismo por PCOI, e 12,5% de pacientes com 

PCOI I; 

6 .3. Não houve corre Jaçã o ent r e a grau de 

sever idade do hirsutismo avaliad o pelo escore de Ferriman, 

e os diferente s grupos etio l ógicos ; 

6.4 Os nívei s basai s de LH >= 6,0 mUI/ml, 

processados no seto r de RIE do HCPA , têm valor preditivo 

positivo de 91,6% no diagnóstico de PCOI em pacientes com 
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hir s uti s mo e com disfunção ovariana . 

6. 5. Pacientes com disfunção ovariana e com 

n íveis d e LH basal < 6,0 mUI/ml (processados no setor de 

RI E do HCPA), deveriam submeter-se ao teste do LHRH para o 

diagnóstico diferencial entre PCOI e PCOII. 

6.6. A análise di scri minante a plicada ne s t e 

es tud o , se l ecionou as s eguin t es variáve i s (em ordem 

decrescente de importância), por s erem as r esponsáveis 

pela maior variabilidade inter-grupos : 170 HP pós-ACTH, LH 

máximo apó s o estí mulo do LHRH, c i c l os o l igomenorrei c os, 

obesidade e amenorréia. Este r es u lt ad o corrobora nossa 

impr essão prévia, a qual foi responsável 

classificação et iológica do hir s u ti s mo - a i mpor tância 

exc lusão de LOAH através do teste do ACTH, 

pela 

da 

a 

caracterização dos ciclos menstr ua i s (ovulatórios ou não), 

e a difer e nciação das paciente s e m PCOI e PCOII. 
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Lá bio 

Mente 

8. APENDICE 

8.1. EST IMAÇÃO SEMI-QUANT I TATIVA DO HIRSUT ISMO 

MtTODO DE FERRIMAN E GALLWAY 

LOCALIZAÇÃO 

Supe r i o r 

NOTA DEF I NIÇÃO 

1 al g uns pê los n as comi ss u r as 

2 vá r i o s pê lo s na s comi ss ur as 

3 vár io s pê los das comi ss u ras 

me t a d e da l i nha mé dia 

4 pêlos co brindo todo o l áb io 

s up er i or 

1 a l g uns pê lo s difus o s 

2 pêlos d i fu s os com al gumas 

zon as de con centração 

3- 4 coberuta complet a l eve ou 

impo r tant e 

1."1 2 

à 



Tórax 

Região Dorsal 

Reg ião Lombar 

Abdomem Superior 

pêlos peri-areolares 

2 pêlos sobre a linha média, 

a lém dos precede nt es 

3 fu são das 2 zonas c om 3/4 do 

tóra x coberto 

4 cobertura c omplet a 

al gun s pêlos difusos 

2 

J-4 

vá r ios pêlos , se mpr e difusos 

co bertu r a comp l e t a le ve ou 

es pe ssa 

1 t ufo s de pê lo s na r egião 

s acr a 

2 com ex tensão l a teral 

3 3/4 coberto 

4 cobert ura total 

1 alguns pêlos sobre a linha 

média 

2 vários pêl os sobre a li n ha 

média 

3- 4 1/2 coberto o u cober tu ra 

total 

L I.!; 



Abdomem Inferio r 1 

2 

3 

4 

Braço 1 

2 

3-4 

Antebraço 1 ' 2 ' 3 ' 4 

Coxas 1 '2' 3 '4 

Pernas 1,2,3,4 

a l guns pê los sobre a linha 

médi a 

vários pê l os sobre a linha 

médi a 

banda de pê lo s sob r e a li nha 

mé d ia 

pil o s idade em forma de 

triângulo invertido 

pêlos e s parsos, até 1/4 da 

s upe r f í c i e do membro 

pil osi d ad e mai s importan t e, 

sem es t a r totalmente coberto 

cobe r tura comp l eta leve o u 

i mport a nt e 

cobertura completa da face 

dor s al; 1 e 2 , leve , 3 e 4, 

densa 

como o braço 

como o anteb raço 



8.2 RESULTADOS HORMONAIS INDIVIDUAIS DO 

GRUPO CONTROLE ( n =13) 

8 . 2 . 1. ESTRAD I OL E ANDROGENOS 

N E? J - T A DHEAS 

1 99,0 0,54 1 '65 220,0 

2 1 18' 5 0,43 4,00 270,0 

3 104,0 0,25 2,50 135,0 

4 80,00 o' 14 0,50 45,0 

5 35,70 1,40 2,00 420,0 

6 39,50 0,45 1 '80 120,0 

7 JO,OO 0,30 1 '4 2 135,0 

8 48,00 0,65 1,00 200,0 

9 25,50 0,43 2,05 190,0 

10 72,00 0,48 3,60 300,0 

1 1 00,00 0,2 4 2,40 60,0 

12 00,00 1 '00 4,50 335,0 

13 00,00 0,68 5,00 24 5 , 0 

MÉDIA 65,22 + 0 , 5 4+_ 2,49 + 205,7 7 + 

+_ DP 33,99 0,34 1,38 108,80 

pg/ ml ng/ml ng/ml ug/d l 

L 7 5 



8.2 . 2 . TESTES FUNCIONAI S 

TESTE DO LHRH 

N LHb Del taL!'"! FSHB De I tafSH 

1 4, 20 4 ,00 3, 20 1,50 

2 2,60 LO, 60 7, 20 4,30 

J 3, 50 7,70 7 , 40 3 , 60 

4 2' 1 o 5' 1 o 6,00 3 , 70 

5 2, 70 4,20 9, 50 2,60 

6 3, 70 8,80 9,00 3 ,40 

7 5, 70 4,90 11 , 00 5,50 

8 7, 20 0,40 3 ,60 9, 40 

9 2,00 13 ,80 5,00 2,20 

10 7,60 8,20 6,00 2,90 

1 1 2,40 7,60 6 , 00 4,50 

12 2,80 2,50 4 , 90 3' 1 o 

13 3,50 9,50 7,00 3,70 

MÉDIA 3, 85 7 , 35 6, 60 3,88 

+ - DP +_ 1,86 +_4,4 1 +_2 ,2 7 +_ 1,95 

LIMITE 14,70 7 , 70 
SUPERIOR 

(percen til 90) 



TESTE DO ACTH ( 170HP) 

MÉD IA 

+ DP 

N 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

12 

13 

170HPb 

0 , 23 

1' J o 

0,42 

0,30 

0, 4 2 

0,94 

0,65 

0,25 

0,34 

1' 1 o 

1 ' 3 5 

0,76 

0,54 

0,65 

+_ 0,37 

L , 3 7 LIM I TE 

SUPERIOR 

(percenti1 95) 

170 HP60 

1 '9 5 

2,30 

1 '76 

4,20 

L , 1 O 

1 '7 7 

4' 10 

3,50 

2,30 

2,50 

2,00 

2 , 25 

1,97 

2,44 

+_ 0,93 

4, 26 

J Tl 


