A INFLUENCIA DA HIPERGLICEMIA NA SECRECAO DE PROLACTINA
EM PACIENTES COM DIABETES MELLITUS TIPO1 E TIPO 2
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Introducdo: A prolactina (PRL) é um hormdnio secretado pela adeno-hipdfise,
entretanto, também pode se originar em outros locais do organismo, como o0s tecidos
placentarios, endométrio e miométrio do Utero ndo gravido. A secrecdo de prolactina
ocorre de maneira episddica, sem ritmicidade inerente, sendo irregular na frequéncia,
duracdo e amplitude, embora exista tendéncia a maior frequéncia e amplitude dos picos
durante o sono. Na vigéncia de uma hipersecrecdo de PRL, estdo associados
hipogonadismo, reducdo da libido, diminuicdo dos niveis de testosterona e influéncia na
reducdo da conversdo periférica de testosterona em diidrotestosterona. No sexo
feminino, as acdes da PRL a nivel do ovario ainda ndo estdo totalmente esclarecidas, no
entanto, niveis elevados de prolactina suprimem a sintese de estrogénios e de
progesterona pelo hipotalamo, e reduz a frequéncia e a amplitude dos pulsos de LH.1
Estudos analisando a dindmica da secre¢do de prolactina (PRL) em pacientes com
diabetes mellitus (DM) tém sido de grande interesse devido, particularmente, a um
possivel papel da PRL no desenvolvimento de impoténcia sexual em homens.2
Anormalidades na funcdo hipofisaria em pacientes com DM tipo 1 tém sido relatadas
tanto no estado basal quanto ap6s testes de estimulo. Uma questdo importante a ser
respondida, é se estas anormalidades na secrecdo de PRL em diabéticos sdo secundarias
aos efeitos agudos ou crénicos da hiperglicemia ao nivel da hipofise ou hipotalamo.
Objetivos: Avaliar se a hiperglicemia crénica no DM provocaria uma perda da resposta
supressiva da hiperglicemia aguda sobre a PRL. Essa auséncia da queda e reducdo na
variabilidade dos niveis de PRL poderiam levar a uma reducdo dos pulsos de GNRH e
consequente hipogonadismo nestes pacientes. Métodos: Em nosso estudo o grupo | foi
constituido de 12 pacientes com diabetes mellitus (DM) tipo 1 com niveis séricos de
creatinina normais. O grupo Il foi constituido de 6 pacientes com diabetes melitus (DM)
tipo 2 com niveis séricos normais de creatinina. O grupo Ill foi formado por 5
voluntarios sadios selecionados da populacdo geral. Pacientes com hipotiroidismo,
insuficiéncia cardiaca congestiva, angina pectoris, acidente vascular cerebral prévio,
assim como aqueles com histéria ou evidéncia de alcoolismo cronico também néo serdo
incluidos no estudo. Os pacientes com DM tipo 1 e tipo 2 foram submetidos ao Teste
oral de tolerancia a glicose com dosagem de glicose e prolactina nos tempos -30, 0, 30,
60, 90 e 120 minutos, glicemia de jejum (GJ) e hemoglobina glicosilada. A prolactina
foi quantificada utilizando o ensaio ARCHITECT Prolactin, um imunoensaio de
microparticulas por quimioluminescéncia (CMIA) cujos valores de referéncia variam de
3,46 — 19,4 ng/ml (no homem) e 5,18 — 26,53 ng/ml (na mulher). Foi realizado em todos
0S grupos apos trés dias de dieta normocaldrica sem restricdo de carboidratos e apos
jejum de 12 horas. Os individuos receberam uma dose padréo de 75 g de glicose sob a
forma de dextrosol a 50%. Amostras de sangue foram colhidas nos tempos de —30, 0,
30, 60, 90, 120 minutos para dosagens das concentrac¢des séricas de glicose e prolactina.
Adicionalmente, todos os grupos responderam ao questionario de Quociente Sexual,
versdo masculina (QS-M) e versdo feminina (QS-F), com a finalidade de avaliar a
funcdo sexual tanto de homens quanto de mulheres. Resultados e Discussdo: Nosso
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estudo submeteu um total de 23 pacientes, divididos em 3 grupos: pacientes com DM1
(n=12), pacientes com DM2 (n=6) e um grupo controle (n=5), ao teste oral de tolerancia
a glicose (TOTG), com dosagem simultdnea dos niveis de prolactina. Os estudos
avaliando a secrecdo de PRL em diabéticos tém revelado resultados discordantes, com
0s niveis de PRL sendo reportados como normais3, elevados4 ou diminuidos. Isto pode
ser devido, pelo menos em parte, a heterogeneidade da populacédo estudada na que diz
respeito a idade, sexo e principalmente duracédo e controle do diabete. Além disso, o fato
de que a PRL obtida através de uma amostra isolada ou avaliada em um periodo curto
de tempo pode, devido ao seu ritmo pulsatil, ndo refletir a concentracdo média da PRL
circulante. Em um dos estudos mais completos sobre secrecdo de PRL nas 24 horas em
diabéticos, reducdo dos niveis medios também foi encontrada5. Foi constatado que
nenhum dos portadores de DM1 e DM2 apresentaram diminuicdo dos niveis de PRL
maior que 50% do valor basal durante a hiperglicemia aguda induzida pelo TOTG. Na
avaliacdo dos questionarios de satisfacdo sexual s encontramos diferenca entre os
pacientes com DM 1 versus DM 2. Ocorreu também uma tendéncia aos pacientes com
DM 2 apresentarem um grau de satisfacdo sexual pior que o grupo controle. Todos 0s
pacientes apresentaram funcdo renal normal, ndo ocorrendo correlagdo entre as taxas de
filtracdo glomerular com os niveis de PRL tanto no basal quanto apds supressdo pelo
TOTG. Concluséo: Neste estudo foi encontrado que os portadores de DM1 e DM2 néo
apresentaram diminuicdo dos niveis de PRL maior que 50% do valor basal durante a
hiperglicemia aguda induzida pelo TOTG. Né&o foi encontrada diferenga entre os valores
basais de prolactina entre os pacientes com diabetes e o grupo controle. Esses achados
apontam para um comportamento mais complexo da prolactina no paciente diabético do
que o previamente descrito na literatura, papel esse que pode envolver alteracdes na
modulagdo desse hormonio, diminuindo a sua variabilidade e, por conseguinte, afetando
a regulacdo dos hormonios sexuais nos pacientes com DM. Se confirmada por mais
estudos, essa hipotese pode ser relevante para a compreensdo da prevaléncia aumentada
de disfuncgdes sexuais nos pacientes com diabetes mellitus.
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