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Resumo
OBJETIVOS: comparar os níveis sanguíneos de homocisteína em mulheres com e sem a síndrome dos ovários 
policísticos (SOP) e correlacioná-los com os parâmetros clínicos, hormonais e metabólicos. MÉTODOS: estudo tipo 
corte transversal com 110 mulheres: 56 com SOP e 54 controles normais. As pacientes foram submetidas à anamnese, 
exame físico e  ultrassonografia pélvica, dosagens de homocisteína, da proteína C reativa (PCR), glicose, insulina, 
hormônio folículo-estimulante (FSH), hormônio luteinizante (LH), hormônio   tireoide-estimulante (TSH), tiroxina livre (T4L), 
prolactina e testosterona.. Para análise estatística, foram usados os testes t de Student, χ2 e a correlação de Pearson. A 
realização da análise multivariada, pelo método “enter”, foi utilizada para verificar a associação independente entre 
as variáveis. RESULTADOS: encontrou-se um aumento significativo na média dos níveis plasmáticos de homocisteína 
nas pacientes com SOP quando comparadas ao Grupo Controle (5,9±2,9 versus 5,1±1,3 µmol/L; p=0,01). Como 
era esperado, por fazerem parte do quadro clínico da SOP, o índice de massa corpórea, circunferência abdominal, 
colesterol total, colesterol HDL, triglicerídeos, insulina e HOMA também se mostraram com diferenças significativas 
entre os dois grupos. Houve correlação da SOP e do IMC com os níveis de homocisteína. A análise multivariada 
mostrou que a SOP por si só não se correlaciona com altos níveis de homocisteína. CONCLUSÕES: pacientes com 
SOP estão expostas a níveis significativamente altos de homocisteína, porém outros fatores intrínsecos à síndrome, e 
não identificados neste estudo, seriam os responsáveis por esta alteração. 

Abstract
PURPOSE: to compare serum homocysteine levels in polycystic ovary syndrome (PCOS) and non-PCOS women and 
correlate them with clinical, hormonal and metabolic parameters. METHODS: transverse study with carried out on 110 
women, including 56 with PCOS and 54 normal controls. Patients were submitted to anamnesis, physical examination 
and pelvic sonograms and to the determination of homocysteine, C-reactive protein (CRP), glucose insulin, follicle-
stimulating hormone (FSH), luteinizing hormone (LH), thyroid-stimulating hormone (TSH), free thyroxin (Free T4), prolactin, 
and testosterone. For the statistical analysis, we used the Student’s t test, Pearson’s product-moment correlation coefficient 
and the χ2 test. The “enter” method was used to determine independent association between variables. RESULTS: there 
was a significant increase in the average serum homocysteine levels in the group of patients with PCOS compared to 
controls (5.97±2.95 versus 5,17±1.33 µmol/L; p=0,015). As expected, since they are affected by PCOS, values of 
body mass index (BMI), waist circumference, total cholesterol, HDL cholesterol, triglycerides, insulin and HOMA were 
significantly different between groups. Serum homocysteine levels, BMI and PCOS were correlated. Multivariate analysis 
showed that PCOS, by itself, does not correlate with high serum homocysteine levels. CONCLUSIONS: PCOS women 
have significantly higher serum levels of homocysteine that may increase their risk for cardiovascular disease. However, 
other intrinsic PCOS-related factors, not identified in this study, may be responsible for this alteration.
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Introdução
A síndrome dos ovários policísticos (SOP) constitui 

um distúrbio plurimetabólico com repercussões sistêmicas 
importantes, especialmente sobre o sistema cardiovascular, 
metabolismo glicêmico e perfil lipídico. É a endocrinopa-
tia mais comum na mulher, acometendo 5 a 10% dessa 
população em idade reprodutiva e representando 20 a 
30% dos casos de infertilidade feminina1-4.

Apesar dos avanços no conhecimento da doença, 
a etiopatogenia ainda não está totalmente esclarecida. 
Alteração na secreção de gonadotrofinas, excessiva pro-
dução androgênica e resistência periférica à insulina têm 
constituído os principais mecanismos envolvidos na 
fisiopatologia da SOP1,5.

A hiperinsulinemia compensatória desempenha papel 
direto e indireto na patogênese da SOP5,6. A resistência 
à insulina, assim como a idade avançada, a presença de 
dislipidemia, hipertensão arterial, diabetes, obesidade, 
sedentarismo, tabagismo e história familiar precoce para 
doença coronária, é considerada um fator de risco para 
doença cardiovascular (DCV). Estas representam a maior 
causa de mortalidade entre mulheres a partir da quinta 
década de vida, sendo, portanto, um grande problema de 
Saúde Pública que exige medidas efetivas de prevenção 
primária e secundária1,7. Entretanto, metade de todos os 
pacientes com DCV não apresenta nenhum dos fatores de 
risco estabelecidos. Sendo assim, a identificação de novos 
fatores de risco cardiovasculares tem sido o principal 
instrumento utilizado para nortear ações que acarretem 
redução da mortalidade e da melhoria da qualidade de 
vida7,8. Dentre os novos possíveis fatores de risco para 
DCV, pode-se citar os fatores genéticos; fatores da coa-
gulação – fator V de Leiden, antitrombina III, proteína 
S; marcadores inflamatórios –  amiloide-A, leucócitos 
totais, fatores quimiotácicos de leucócitos e de plaquetas, 
e a homocisteína7,8.

Níveis elevados de homocisteína têm sido apontados como 
fator de risco independente para doença cardiovascular9,10 e 
muitos estudos sugerem que níveis superiores a 10 mmol/L 
estão associados à doença arterial coronariana, com risco 
relativo estimado em 1,4 para cada 5 mmol/L acima de 
10 mmol/L11,12. Os mecanismos pelos quais a homociste-
ína favorece o processo de aterosclerose e trombose ainda 
não são bem conhecidos13. Efeitos da homocisteína sobre 
a parede vascular podem ser evidenciados por lesão da cé-
lula endotelial, crescimento da musculatura lisa vascular, 
aumento da síntese de prostaglandinas, aumento da oxi-
dação do LDL-colesterol com deposição de  subprodutos 
na parede vascular e aumento da adesão plaquetária. Se a 
homocisteína constitui uma causa, uma  consequência ou 
um marcador para ocorrência de eventos cardiovasculares 
é fato controverso e ainda  precisa ser esclarecido8,13-17.

Os estudos são discordantes quando se tenta associar 
a SOP com níveis elevados de homocisteína e, estes, com 
a resistência à insulina. A presença de níveis elevados 
de  homocisteína em mulheres com SOP foi descrita 
por vários autores3,4,9,17-20, enquanto outros trabalhos não 
conseguiram evidenciar diferenças significativas nos níveis 
de homocisteína nos dois grupos de pacientes estudados, 
SOP e controles21-24. 

Os níveis plasmáticos elevados de insulina podem 
levar à homocisteinemia, possivelmente por alterações na 
filtração glomerular ou nas enzimas envolvidas no meta-
bolismo da homocisteína, como a 5,10 metileno-tetra-
hidrofolato redutase (MTHF redutase) ou a cistationina 
B sintetase14. 

Assim, o objetivo do presente trabalho foi mensurar 
os níveis sanguíneos de homocisteína em pacientes por-
tadoras de SOP e comparar estes valores com os de um 
grupo controle de mulheres sem a síndrome, bem como 
testar a associação dos níveis elevados de homocisteína 
com algumas variáveis clínicas, hormonais e metabólicas 
estudadas.

Métodos
O estudo tipo corte transversal, de prevalência, 

foi desenvolvido no Ambulatório de Endocrinologia 
Tocoginecológica do Centro Integrado de Saúde Amaury de 
Medeiros (CISAM) da Universidade de Pernambuco (UPE) 
no período de setembro de 2006 a março de 2007. 

O cálculo do tamanho amostral foi feito para estudo 
transversal, no Statcalc versão 6, do Epi-Info 3.3 para 
Windows, tendo como base uma prevalência de níveis 
elevados da homocisteína de 34,1% para os casos e 4% 
para os controles, corroborando dados de Schachter et 
al.3. Foi utilizado um erro α de 5% com um power de 
80%, sendo a proporção de casos de 1:1. Segundo estes 
critérios, o tamanho amostral para a realização do estudo 
foi de aproximadamente 50 participantes em cada grupo. 
Esta amostra permite garantir que, havendo diferença 
entre as mulheres com SOP e o Grupo Controle quanto 
aos níveis de homocisteína, a diferença é real.

Todas as pacientes deveriam ter pelo menos 24 meses 
após a menarca até no máximo 37 anos de idade e aceitar 
participar do estudo, portanto todas assinaram o termo 
de consentimento livre e esclarecido após os devidos 
esclarecimentos.

Foram excluídas as mulheres grávidas, tabagistas, 
portadoras de diabetes mellitus hiperprolactinemia, ti-
roidopatias, deficiência de 21-hidroxilase, síndrome de 
Cushing, hiperplasia congênita de suprarrenal, neoplasias 
secretoras de androgênios, usuárias, nos últimos três meses, 
de anticoncepcional, progestagênios, citrato de clomi-
feno, corticosteroide, ácido fólico, vitaminas do grupo 
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B e medicações que interfiram na resistência insulínica 
(glitazona, metformina, estatinas). 

Foram incluídas 56 pacientes com idade entre 16 e 
37 anos, portadoras de SOP, segundo o último Consenso 
Internacional realizado em 2003 em Rotterdam que 
estabeleceu como critérios diagnósticos pelo menos dois 
dos seguintes itens25:  oligoamenorreia e/ou anovulação; 
sinais clínicos e/ou bioquímicos de hiperandrogenismo, 
excluindo-se outras etiologias de hiperandrogenismo 
com hiperplasia congênita adrenal, tumores secretores de 
androgênios e síndrome de Cushing; ovários policísticos 
ao  ultrassom, isto é, presença de pelo menos um dos 
ovários com 12 ou mais cistos de 2 a 9 mm de diâmetro 
e/ou aumento do volume ovariano (>10 cm3). 

O Grupo Controle foi constituído por 54 mulhe-
res também com idade entre 16 e 37 anos com ciclos 
menstruais regulares, ausência de sinais evidentes de 
hiperandrogenismo clínico ou laboratorial e com ovários 
normais pela ultrassonografia que  procuraram o Setor de 
Prevenção do Câncer do Colo do Útero do CISAM para 
realização de Citologia Oncótica. Para melhor comparar 
os grupos, houve pareamento por idade.

Dentre as variáveis clínicas, foram estudadas: SOP, 
idade, índice de massa corpórea (IMC), presença de 
acantose nígricans, circunferência abdominal, relação 
cintura/quadril, níveis pressóricos sistólico e diastólico. 
Como variáveis metabólicas,  foram considerados: níveis 
plasmáticos de homocisteína, PCR, glicemia de jejum, 
insulina, HOMA, relação glicemia/insulina, LDL, HDL e 
colesterol total. Os hormônios dosados foram: hormônio 
folículo-estimulante (FSH), hormônio luteinizante (LH), 
hormônio  tireoide-estimulante (TSH), tiroxina livre 
(T4L), prolactina e testosterona. O TSH, T4L e prolactina 
serviram para descartar outras patologias que cursam com 
distúrbio menstrual.

De acordo com a rotina do serviço, todas as partici-
pantes do estudo foram submetidas à anamnese, exame 
físico geral, para avaliação da distribuição e quantidade 
de  pelos, presença de acantose nigricans, recesso temporal 
e acne, cálculo do IMC, medidas da cintura, quadril e 
pressão arterial, exame ginecológico detalhado, exames 
laboratoriais para dosagens hormonais e bioquímicas e 
ultrassonografia pélvica. Para avaliação da distribuição e 
quantidade de pelos, foi utilizado o escore de Ferriman-
Gallwey modificado, sendo consideradas hirsutas as mulheres 
com escore superior a sete. O IMC foi utilizado segundo a 
fórmula: IMC = peso (kg) / altura (m)2. A pressão arterial 
foi aferida com a paciente sentada após no mínimo cinco 
minutos de repouso.

Para a coleta de amostras de sangue, foi utilizada uma 
veia periférica do membro superior depois de observado 
jejum de 12 horas, sempre pela manhã, durante o período 
de amenorreia, sem o uso de qualquer medicação prévia. 

No caso das pacientes controles e das pacientes do grupo 
SOP com oligomenorreia, todas foram orientadas a com-
parecer do 2º ao 7º dia do ciclo menstrual para a coleta 
do sangue. A ultrassonografia pélvica endovaginal ou 
abdominal foi realizada logo após os exames laboratoriais, 
utilizando-se um aparelho Shimadsu 2200, sempre pelo 
mesmo examinador.

Em cada amostra de sangue, foram dosados os seguin-
tes exames, com seus respectivos métodos: Homocisteína, 
método Electroquimioluminescência (sistema immulite 
2000, diagnostics products corporation, Los Angeles, 
USA); Proteína C reativa (valor de referência <5,0 mg/L), 
método Nefelométrico (Newark, DE, USA), glicemia basal 
(valor de referência <100 mg/dL), colesterol total (valor 
de referência <200 mg/dL), colesterol HDL (valor de re-
ferência >50 mg/dL), colesterol LDL (valor de referência 
<130 mg/dL) e triglicérides (valor de referência <150 mg/
dL), método Espectrofotométrico (Mannheim, Alemanha), 
insulina basal, TSH, T4 livre, prolactina, testosterona 
total, LH e FSH, método: Electroquimioluminescência 
(Mannheim, Alemanha).

Foi considerado nível elevado de homocisteína quando 
o valor fosse maior ou igual a 10 μmol/L. 

Os dados foram inicialmente digitados e armazena-
dos em banco de dados do Excel. A análise estatística foi 
realizada no programa SPSS (SPSS for Windows, versão 
15.0, SPSS Inc. USA). Na verificação da pré-condição de 
que os dados testados seguem a curva normal, foi utilizado 
o teste de Kolmogorov-Smirnov, sendo detectado que os 
níveis de homocisteína não apresentaram distribuição 
normal. Como consequência, esta variável Foi transfor-
mada em seu logaritmo (logHcy). Para a comparação das 
variáveis quantitativas entre os dois grupos, foi utilizado 
o teste t de Student e, para as variáveis qualitativas, o χ2.  
O coeficiente de correlação de Pearson foi utilizado para 
calcular a correlação entre as variáveis. A análise multiva-
riada serviu para testar se a associação entre os níveis de 
homocisteína e SOP era independente ou devido a outros 
fatores intrínsecos à síndrome. Primeiramente, realizou-se 
a análise bivariada e, em seguida, foi aplicada a análise 
multivariada, através do método “enter”, incluindo as 
variáveis em que p<0,20 (idade, grupo, cintura e IMC), 
por se encontrarem mais próximas da significância. 
Considerou-se a diferença estatisticamente significativa 
quando p<0,05.

O projeto foi aprovado pelo Comitê de Ética em 
Pesquisa do CISAM, protocolo CEP∕CISAM 046∕06.

Resultados
A média de idade do grupo de SOP foi de 26,2±6,0 

anos e, no Grupo Controle, de 27,7±6,1 anos, não havendo 
diferença significativa entre os dois grupos. Diferenças 
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significativas (p<0,001) foram encontradas quando se 
comparou o índice de massa corpórea (27,7±5,4 versus 
24,0±4,0), a presença de acantose nigricans (46,4 versus 
0%), assim como o valor da pressão arterial sistólica 
(PAS)  (117,5±11,9 versus 104,0±10,3 mmHg) e diastó-
lica (PAD) (77,7±9,8 versus 68,7±8,1 mmHg) no grupo 
de pacientes com SOP e controle, respectivamente. A 
relação cintura/quadril não se mostrou diferente nos dois 
grupos. No entanto observamos que a circunferência da 
cintura era significativamente maior no grupo SOP em 
relação ao Grupo Controle. Quanto às características 
hormonais, tanto a relação LH:FSH como os níveis de 
testosterona foram significativamente mais elevados no 
grupo SOP em relação ao grupo controle (p<0,001 em 
ambos) (Tabela 1).

A Tabela 2 apresenta as características metabólicas 
analisadas das pacientes com SOP e do grupo controle. 
Os níveis de colesterol total e HDL foram significati-
vamente mais elevados no grupo da SOP em relação ao 
grupo controle (p<0,001 para o HDL e p<0,005 para o 
colesterol total, assim como outros parâmetros estudados: 
triglicerídeos (p=0,0), glicemia de jejum (p=0,0), insulina 
de jejum (p<0,001), relação glicemia/insulina (p=0,0) e 
HOMA-IR (p=0,0).

Avaliação dos níveis de homocisteína
A média dos níveis de homocisteína foi mais elevada no 

grupo da SOP (5,9 µmol/L) em relação ao Grupo Controle 
(5,1 µmol/L) e esta diferença de valores foi significativa, 
p=0,01. Os valores de homocisteína variaram de 2,5 a 
13,8 µmol/L no grupo de pacientes com SOP e de 2,8 a 
9,1µmol/L no Grupo Controle.

Foi calculada a correlação entre níveis do logaritmo da 
homocisteína (loghcy) e parâmetros clínicos e laboratoriais. 
Observou-se que a variável “grupo” e o IMC apresentaram 
correlação com os níveis de loghcy (p<0,05).

Foi realizada a análise multivariada entre o loghcy 
e as seguintes variáveis: grupo, idade, cintura e IMC, 
obtido pelo método “enter”. Considerando tais variáveis  
como independentes no modelo de regressão múltipla, 
observou-se que todas apresentavam-se como variáveis 
de confusão (p>0,05). Verificou-se que a associação entre 
a SOP e a hiper-homocisteinemia perdeu a significância 
quando essa associação foi corrigida pelo efeito do IMC, 
cintura e idade.

Discussão
Nos últimos anos, a síndrome dos ovários policísticos 

tem recebido especial atenção pela possibilidade de asso-
ciação com doenças cardiovasculares. Mulheres com SOP 
apresentam distúrbios no metabolismo lipídico e glicídico, 
e, consequentemente risco aumentado para desenvolver 

obesidade, hipertensão arterial e diabetes mellitus tipo 226. 
Embora a SOP possa acelerar o desenvolvimento de um 
perfil de risco cardiovascular ou mesmo de sinais subclínicos 
de aterosclerose, as evidências ainda são insuficientes para 
tentar associá-la com doença cardiovascular precoce27.  

A homocisteína tem sido associada a um risco maior 
de eventos aterotrombóticos13,15,28,29. Vários trabalhos já 
conseguiram demonstrar uma associação entre elevados 
níveis de homocisteína e a presença de SOP13,18-20, porém 
os estudos realizados até hoje são poucos e controversos21-24. 
Efeitos tóxicos dos elevados níveis de homocisteína sobre 
os vasos sanguíneos também já foram descritos8,15,16.

Foi evidenciado, neste estudo, um leve, porém sig-
nificativo aumento da média dos níveis de homocisteína 
no grupo da SOP em relação ao grupo controle. 

Apesar de significativamente mais elevados no grupo 
com SOP, os níveis médios de homocisteína encontravam-se 
dentro da faixa normal em ambos os grupos. No presente 
estudo, estes níveis foram de 5,9 µmol/L, o valor máximo 
encontrado foi de 13,8 µmol/L e valor mínimo de 2,5 
µmol/L, enquanto na literatura vigente foram observados 
valores médios de homocisteína em torno de 10 µmol/L 
nas pacientes com a SOP18,19,21. Uma possível explica-
ção para esta diferença de resultados seria decorrente da 

Parâmetros clínicos e laboratoriais SOP
(n=56)

Controle
(n=54) Valor de p

Idade (anos) 26,2±6,0 27,7±6,1 0,2

IMC (kg/m2) 27,7±5,4 24,0±4,2 <0,01

Acantose nigricans (%) 46,4 0 <0,01

Circunferência Abdominal (cm) 84,5±11,3 78,9±10,0 <0,01

Relação cintura/quadril 0,8±0,0 0,8±0,0 0,2

Pressão arterial sistólica (mmHg) 117,5±11,9 104,0±10,3 <0,01

Pressão arterial diastólica (mmHg) 77,7±9,8 68,7±8,1 <0,01

Razão LH/FSH 2,3±1,3 1,1±0,8 <0,01

Testosterona (ng/dL) 0,4±0,3 0,2±0,1 <0,01

Tabela 1 - Comparação entre os parâmetros clínicos e o perfil hormonal (média ± desvio 
padrão) de pacientes com SOP e Grupo Controle

Características metabólicas SOP
(n=56)

Controle
(n=54) Valor de p

Colesterol total (mg/dL) 176,9±31,4 159,0±29,3 0,0

Colesterol HDL (mg/dL) 44,8±9,2 54,5±16,7 0,0

LDL-colesterol (mg/dL) 88,6±35,6 82,6±29,1 0,4

Triglicérides (mg/dL) 115,6±69,0 83,1±38,0 0,0

Glicemia de jejum (mg/dL) 87,9±12,3 84,3±7,3 0,0

Insulina de jejum (μUI/mL) 15,9±12,1 9,4±4,4 0,0

Relação glicemia/insulina 8,0±4,5 11,0±5,7 0,0

HOMA-IR 3,6±3,7 1,9±0,9 0,0

PCR (mg/L) 2,5±2,9 2,3±2,4 0,6

 Homocisteína (µmol/L) 5,9±2,0 5,1±1,3 0,0

Tabela 2 - Características metabólicas em pacientes com SOP versus Controle
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variação  dos valores de referência para homocisteína 
de acordo com a idade, gênero, dieta, área geográfica, 
fatores genéticos, obesidade, fumo, consumo de cafeína 
e álcool, dentre outros fatores13,12,28. No entanto, todas as 
pacientes avaliadas neste estudo apresentavam bom estado 
geral de saúde, não eram hipertensas, nem fumantes. A 
deficiência da 5,10 metilenotetrahidrofolato redutase 
(MTHFR), o defeito da cistationina β sintetase (CBS) e 
os níveis de folatos e de vitaminas do complexo B não 
foram pesquisados neste grupo de pacientes. A vitamina 
B12 e os níveis de ácido fólico já foram analisados, porém 
não foram encontradas diferenças significativas entre as 
pacientes com SOP e controles29. Como a frequência na 
população geral da mutação da MTHFR e da CBS é de 
5-10%30 e 1%31, respectivamente, parece improvável 
que uma possível mutação não-diagnosticada tenha sido 
responsável pela diferença nos níveis de homocisteína 
entre as pacientes com SOP e controles do presente 
estudo, não se fazendo necessária a investigação destas 
mutações, assim como também não foi pesquisada em 
outros estudos30-32. Por fim, as várias metodologias em-
pregadas nos diversos estudos poderiam justificar esta 
diferença de valores.

A idade é um dos principais fatores fisiológicos que 
alteram os níveis plasmáticos de homocisteína. Com a 
idade, os níveis aumentam e permanecem como fator 
de risco para doença coronariana, uma vez que estas pa-
cientes apresentam progressivamente, até a menopausa, 
diminuição dos níveis de estrógenos33 e maior grau de 
deficiência de vitaminas, implicados no metabolismo e 
degradação da homocisteína34.

A resistência à insulina (RI) e a hiperinsulinemia 
resultante são características peculiares à SOP. Altos níveis 
plasmáticos de insulina podem causar vários efeitos meta-
bólicos deletérios, dentre eles, a elevação da homocisteína, 
possivelmente por alterações na filtração glomerular renal 
ou nas enzimas envolvidas no metabolismo da homocis-
teína, como a MTHFR ou a CBS15,28. 

Ao contrário de alguns trabalhos publicados que su-
gerem que a resistência à insulina seja um fator preditor 
do aumento dos níveis de homocisteína nas pacientes 
com SOP3,18-20, o presente estudo não evidenciou esta 
associação, o que poderia ser explicado pela limitação do 
tamanho amostral, não sendo suficiente para evidenciar 
este resultado. Embora os marcadores laboratoriais da RI 
utilizados neste estudo, como a insulina de jejum, a relação 
glicose/insulina de jejum e o HOMA (homeostasis model 
assessment), tenham sido significativamente maiores no 
grupo das mulheres portadoras da SOP, não foi observada 
correlação dos níveis de homocisteína com os valores dos 
marcadores. Por serem métodos indiretos de avaliação 
da RI, todos estes métodos apresentam limitações35. 
A insulinemia de jejum constitui uma medida de fácil 

utilização em grandes populações, porém não fornece 
uma boa avaliação da sensibilidade do tecido muscular35, 
assim como pode haver distorções nos valores obtidos 
devido à reação cruzada com a pró-insulina. O HOMA 
é um modelo matemático que prediz a sensibilidade à 
insulina pelas simples medidas da glicemia e da insulina 
no jejum e tem boa correlação com o método do clamp 
euglicêmico hiperinsulinêmico, considerado padrão-ouro 
na medida da sensibilidade à insulina pela a Sociedade 
Americana de Diabetes. O clamp euglicêmico hiperinsuli-
nêmico permite ao investigador examinar a sensibilidade 
tecidual à insulina tanto em músculo como em fígado, 
bem como examinar a resposta de célula beta à glicose em 
situações de constância de glicemia e insulinemia. Porém, 
as maiores desvantagens do clamp são os custos envolvidos 
em sua realização, como bombas de infusão, aparelho de 
análise instantânea de glicose e a necessidade de pessoal 
altamente especializado e treinado para sua realização35. 
Com relação ao HOMA, apesar de os parâmetros usados 
serem exclusivamente de jejum, ele se mostra uma valiosa 
alternativa às técnicas mais sofisticadas e trabalhosas na 
avaliação da RI em humanos35. Considera-se como valor 
de corte para o diagnóstico da RI quando o HOMA-IR 
for maior que 2,7135. 

Acredita-se que o índice de massa corpórea seja um 
fator preditor dos níveis dos marcadores de risco cardio-
vascular e,  consequentemente, da prevalência de diabetes 
e doenças cardiovasculares em pacientes com SOP36. Foi 
evidenciada, neste estudo, uma correlação positiva entre 
os níveis de homocisteína e o IMC. Alguns pesquisadores 
destacam que é a obesidade, e não a presença de SOP, o 
maior determinante do aumento dos níveis de marcadores 
inflamatórios37-39. Outros autores afirmam que a resis-
tência à insulina e a hiperinsulinemia em pacientes com 
SOP estão associadas a níveis elevados de homocisteína, 
independentemente da presença de obesidade3,18-20. Em 
função destes achados, realizou-se uma análise multiva-
riada para avaliar o efeito independente da SOP, da idade, 
do IMC e da medida da cintura nos níveis plasmáticos 
de homocisteína.

Pôde-se observar que, embora os valores da homo-
cisteína tenham sido significativamente mais elevados 
no grupo das mulheres com SOP, a análise multivariada 
mostrou que a SOP por si só não foi um fator preditor da 
homocisteinemia, independentemente das outras variá-
veis. Também vale ressaltar que a relação entre o IMC e 
os níveis de homocisteína deixou de ser significativa após 
a introdução das outras variáveis no modelo da análise 
multivariada. Outros fatores, não investigados neste es-
tudo, como a presença de algum grau de disfunção renal, 
o consumo de cafeína e até a prática regular de atividade 
física, podem ter contribuído para a elevação dos níveis 
deste aminoácido. 
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Por fim, verificou-se que as concentrações plasmáticas 
de homocisteína nas pacientes com SOP foram mais elevadas 
do que nas pacientes sem a síndrome, embora ambos os 
grupos apresentassem concentrações dentro dos limites da 
normalidade. Ademais, as concentrações séricas de homo-
cisteína não estão associadas a alterações no perfil lipídico 
ou à resistência à insulina. Após a correção da influência 
de possíveis fatores de confusão, através da análise multi-
variada, foi observado que os níveis de homocisteína não 
se correlacionam com nenhuma variável estudada. 

Estes resultados sugerem que a associação da SOP com 
a homocisteinemia perde significado depois de considera-
do o efeito do IMC, da idade e da cintura. Nenhuma das 
variáveis incluídas no modelo pode justificar isoladamente 

a elevação da homocisteína, portanto, permanece sem es-
clarecimento o mecanismo desta elevação. Outros estudos 
são necessários para avaliar a presença de altos níveis de 
homocisteína na SOP e, ainda, se estes constituem um real 
fator de risco independente para doenças cardiovasculares 
neste grupo de pacientes.
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