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RESUMO

Objetivo: Avaliar criticamente, através de uma cuidadosa revisdo da literatura cientifica, se existem diferencas significativas na dosagem
do perfil lipidico em amostras de sangue coletadas com e sem jejum. Métodos: Foram analisados estudos publicados originalmente
na lingua inglesa e indexados nos ultimos 5 anos. Os critérios de incluséo e exclusdo foram aplicados livre e independentemente por
um revisor, que julgou os estudos selecionados a partir dos pontos levantados em cada item exposto (tabela 1). Resultados: Fizeram
parte do escopo desta revisdo 5 estudos, que preencheram os critérios de selecéo. Os estudos utilizados foram analisados quanto aos
valores de colesterol total, lipoproteinas de alta densidade (HDL), lipoproteinas de baixa densidade (LDL) e triglicerideos dosados nos
estados de jejum e sem jejum. Nos estudos analisados o HDL e colesterol total mantiveram-se constantes, o LDL apresentou diminuigéo
na concentragao e os triglicerideos apresentou aumento na concentragéo entre o estado de jejum e o estado sem jejum. Conclusao.
Esta revisdo confirma a premissa apresentada por diretrizes e consensos mundiais recentes sobre a ndo obrigatoriedade do jejum
para a realizagéo do perfil lipidico, tendo em vista que ndo foram encontradas diferencas significativas entre as dosagens realizadas
com jejum e sem jejum, e mesmo para os parametros que apresentaram alguma divergéncia, esta ndo implica em alteragdes clinicas
relevantes, sendo necessario apenas realizar um pequeno ajuste nos valores de referéncia para o estado sem jejum.
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ABSTRACT

Objective: To critically evaluate, through a careful review of the scientific literature, whether there are significant differences in the lipid
profile dosage in fasted and non-fasting blood samples. Methods: Studies originally published in the English language and indexed in
the last 5 years were analyzed. The inclusion and exclusion criteria were applied freely and independently by a reviewer, who judged the
selected studies from the points raised in each item exposed (table 1). Results: The scope of this review included 5 studies that met
the selection criteria. The studies used were analyzed for the values of total cholesterol, high density lipoproteins (HDL), low density
lipoproteins (LDL) and triglycerides dosed in the fasting and non-fasting states. In the studies analyzed, HDL and total cholesterol
remained constant, LDL decreased in concentration and triglycerides increased in concentration between fasting and non-fasting state.
Conclusions: This review confirms the premise presented by recent worldwide guidelines and consensus on the fact that fasting is not
mandatory for the lipid profile, considering that no significant differences were found between fasting and non-fasting dosages, and even
for the parameters that presented some divergence, it does not imply relevant clinical alterations, being necessary only to make a small
adjustment in the reference values for the state without fasting.
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O perfil lipidico padrao € composto pela determinagéo sérica do
colesterol total, lipoproteinas de alta densidade (HDL), lipoproteinas
de baixa densidade (LDL), lipoproteinas de ndo alta densidade (n&o-
HDL), lipoproteinas de densidade muito baixa (VLDL) e triglicerideos
'.2.Estes parametros séo utilizados na clinica para avaliagdo de risco
de doenca coronaria aterosclerotica e dislipidemias ™34,

Por muitos anos, a literatura e as normas técnicas vigentes
estabeleciam que a dosagem do perfil lipidico fosse realizada em
amostras de sangue coletadas em jejum de 12 horas *-58. Estudos
recentes apontam que a dosagem do perfil lipidico sem jejum retrata
de forma mais eficaz o potencial risco cardiovascular, umavez que o
paciente se encontra no estado alimentado na maior parte do dia ”-2.

A Sociedade Dinamarquesa de Bioquimica Clinica (2009), o
Instituto Nacional de Exceléncia Clinica do Reino Unido (2014), a
Sociedade Europeia de Aterosclerose e a Federagéo Europeia de
Quimica Clinica e Medicina Laboratorial (2016), recomendam a
nao obrigatoriedade do jejum para a dosagem do perfil lipidico 2
10,1, No entanto, o Colégio Americano de Cardiologia/Associagéo
Americana do Coracgdo (ACC/AHA) divulgou uma diretriz, em 2013,
apresentando preferéncia por utilizar amostras em jejum para a
dosagem do perfil lipidico "> 3.

Em dezembro de 2016, a Sociedade Brasileira de Patologia
Clinica (SBPC), o Departamento de Aterosclerose da Sociedade
Brasileira de Cardiologia (SBC/DA), a Sociedade Brasileira de
Andlises Clinicas (SBAC), a Sociedade Brasileira de Diabetes
(SBD) e a Sociedade Brasileira de Endocrinologia e Metabologia
(SBEM) elaboraram o “Consenso Brasileiro para a Normatizagéo
da Determinacgéo Laboratorial do Perfil Lipidico” que aborda a
flexibilizacdo do jejum para avaliagdo do perfil lipidico, cujas
principais vantagens e motivagbes visam a praticidade de coleta
para o paciente; seguranca na coleta principalmente para diabéticos
em insulinoterapia, gestantes, criancas e idosos; maior amplitude de
horarios para a coleta de sangue o que reduz o congestionamento
no periodo da manha nos laboratérios ”.

Devido a controvérsias sobre o assunto, 0 presente estudo
tem como objetivo avaliar criticamente, através de uma cuidadosa
revisdo da literatura cientifica, se existem diferengas significativas
na dosagem do perfil lipidico em amostras de sangue coletadas
com e sem jejum.

O presente estudo trata-se de uma revisdo sistematica cuja
pesquisa foi realizada na base de dados Medline. Foram analisados
estudos publicados originalmente na lingua inglesa e indexados
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nos ultimos 5 anos. A estratégia de busca utilizou a combinagéo
dos descritores Fasting, Fasting Time, Lipoproteins. Para identificar
os delineamentos dos estudos, foram empregados os termos
randomized controlled trial, observational study e clinical trial.

Os critérios de inclusao e exclusao foram aplicados livre
e independentemente por um revisor, que julgou os estudos
selecionados a partir dos pontos levantados em cada item exposto
(Figura 1).

Foram identificados 34 estudos envolvendo tempo de jejum
e lipoproteinas, contudo apenas 5 fizeram parte do escopo desta
revisao.

A Figura 1 apresenta o fluxograma utilizado para a sele¢do dos
artigos que foram analisados.

Os estudos utilizados foram analisados quanto aos valores de
colesterol total, HDL, LDL e triglicerideos dosados nos estados de
jejum e sem jejum e os valores encontrados pelos autores foram
organizados na Tabela 2.

Nos estudos analisados o HDL e colesterol total mantiveram-se
constantes ou tiveram varia¢cdes muito pequenas, o LDL apresentou
diminuicdo na concentragéo e os triglicerideos apresentou aumento
na concentragao entre o estado de jejum e o estado sem jejum.

Os resultados ratificam a premissa, apresentada por diretrizes
mundiais, de que a dosagem do perfil lipidico sem jejum pode ser
utilizada para avaliagédo e tomada de decisao clinica, uma vez que
néo ha diferencgas significativas nas dosagens dos pardmetros em
jejum e sem jejum 4 15.16.7,

Os estudos analisados encontraram variagdes muito
semelhantes entre os estados de jejum e sem jejum para 0s exames
constituintes do perfil lipidico. Os parametros HDL e colesterol total
mantiveram-se constantes ou tiveram varia¢cdes muito pequenas
entre os dois estados de jejum 2 '416.17.18 Em contrapartida, o LDL
e os triglicerideos apresentaram, respectivamente, diminuicéo e
aumento na concentragao no estado sem jejum 1417.16.17. 18,

A maioria dos estudos utilizaram pacientes adultos e
aparentemente saudaveis '*'7:'®, No entanto, as mesmas variagdes
foram observadas em pacientes hospitalizados apds sindrome
coronariana aguda (SCA), fato este evidenciado por Steen et al.,
(2017)que pesquisou o impacto do jejum na avaliagéo de pacientes
ap0s hospitalizacao por SCA. Este estudo comprovou que embora
0 jejum afete as medi¢des dos parametros lipidicos, a variacdo é
pequena e clinicamente insignificante, tanto apds a SCA quanto
durante o acompanhamento destes pacientes . O mesmo foi
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Tabela 1. Critérios de incluséo e exclusédo dos artigos

Critérios de Incluséao

Critérios de Exclusao

Estudos observacionais (transversais, caso-controle e coorte)

Publicado nos ultimos 5 anos

Em inglés

Revisao de literatura

Estudos de intervengéo

Pacientes que foram avaliados quanto ao Colesterol total, HDL, LDL

e Triglicerideos nos estados de jejum e sem jejum

Artigos identificados na base de dados MedLine. (N = 177)

v

Artigos excluidos antes
por serem realizados em
modelo animal. (N = 168)

(N = 32)

Artigos excluidos apos a data de publicagdo de 5 anos.

Artigos excluidos
apos a leitura do
resumo. (N =27)

\ 4

Artigos selecionados para a revisdo. (N = 5)

Figura 1. Fluxograma do processo de seleg¢éo dos estudos

observado em pacientes diabéticos, para os quais os parametros
lipidicos apresentaram o mesmo padréo de alteragdo apods a
ingestdo. Apesar dos pacientes diabéticos apresentarem niveis
mais elevados de triglicerideos e LDL que os pacientes saudaveis,
a variacao encontrada entre os estados de jejum e nao jejum foram
muito semelhantes nos dois grupos 6. Estes dados fundamentam
as recentes diretrizes e consensos que normatizam a flexibilizagéo
do perfil lipidico inclusive em pacientes que estejam em quadros de
SCA e em pacientes diabéticos 7.

Uma das motivagdes para a flexibilizacdo do jejum para a
determinagéo do perfil lipidico € aumentar a adeséo das criangas
na realizagdo deste exame, uma vez que ao aplicar a exigéncia do
jejum em criangas é mais dificil do que para adultos, devido a maioria
n&o estar em jejum antes de uma visita de rotina ao médico, sendo
necessario programar a realizagdo do exame para outro dia " '°. O
estudo realizado por Szternel L et al., (2018), mostrou que néo houve
diferencas significativas entre as concentra¢des da maioria dos

parametros lipidicos em criancas, em ambos estados de jejum, com
excecao dos triglicerideos e do LDL. Mesmo para estes parametros,
as alteracdes foram clinicamente insignificantes e ndo impactariam
na tomada de decisdo clinica 7. Alguns estudos semelhantes
ressaltam a importancia de determinar valores de referéncia mais
precisos para as criangas no intuito de reduzir resultados falsos
positivos e negativos em criangas 1.

O Consenso Brasileiro para a Normatizagcao da Determinagéo
Laboratorial do Perfil Lipidico de 2016 estipula que o LDL pode ser
dosado diretamente ou calculado pelas férmulas de Friedewald ou
Martin. No entanto, deve-se levar em consideracdo as limitagoes
para o uso da formula de Friedewald tais como dosagens realizadas
em jejum e triglicerideos abaixo de 400mg/dL. Para as dosagens
realizadas sem jejum recomenda-se a dosagem direta do LDL
ou estimacgéo pela formula de Martin - 2°. A maioria dos estudos
analisados apresentou apenas um resultado de LDL por paciente que
foi dosado diretamente ou estimado pela férmula de Friedewald, com
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Tabela 2. Comparagdes das concentragdes de triglicerideos, LDL, HDL e colesterol total entre varios estudos.

Comparagéo entre as concentragdes em jejum e ndo jejum Resultados
Estudos Pacientes Inter\{engoes © LDL Coles- HDL Colesterol  Triglicerideos Colesterol
métodos terol total
Foram encontradas
diferengas significativas para
. LDL e triglicerideos. Os niveis
1938 pacientes
destes pacientes 11,4 (30,4) 167,2(92,4)  183,1(34,6) :2:(’;:8'6 :'g I/_g)LL(: :;)’20(;11)
4.177 pacientes nao estavam mg/dL 39,8 (10,7) mg/dL mg/dL mg/dL P = Mg
Steen et al. - /dL (p <0,001) menor para
(2017) do estudo PROVE emjejum & X x X X triglicerideos. Os niveis de
IT-TIMI 22. 2199 pacientes 106,8 (28,6) 40,3 (11,1) mg/dL ~ 186,4 (113,2) 182,2(34,4) . . 9 o )
estavam em mg/dL mg/dL mg/dL jejum foram 4,3% maior para
isium o LDL e 10,3% menor para
Jeum. os triglicerideos. O jejum nédo
alterou o colesterol total e o
HDL.
p;c?:r?tss ga pagii%tisem 116 (91-143) 110 (73-143) 195 (165- %i;/ril (;rl?:s“epilgg)r?tisc?segﬂ?:
Sathiyakumar  segunda colheita jejum (=10-12 mg)/(dL 51 (42_6)?) mg/dL mg)/(dL 226) )r;ng/dL 0s 2 grupos, exceto por um
15 .
etal. (2018) do estudo Very horgs), 586.481 115 (91-142) 51 (42-63) mg/dL 125 (87-182) 195 (166- erlumen’to.de 15 mg / d,L no
Large Database pacientes sem nivel médio de triglicerideos
L - mg/dL mg/dL 226) mg/dL ) =
of Lipids. jejum. em pacientes ndo jejum. .
O tempo
decorrido entre o Houve diferenca
teste de jejume o estatisticamente significante
sem jejum foi de 2,57 (1,08) 2.38 (1.51) 4.75 (1.30) (p <0,001) em todos
Cartier @ 1.093 pacientes 3,2 dias (DP 2,0) mmol/L 1.15 (0.34) mmol/L mmol/L mmol/L os parametros lipidicos
(2018)"® ambulatoriais e, em média, a X X X X estudados: colesterol total
adultos. coleta de sangue 2.41(1.04) 1.14 (0.34) mmol/L 2.66 (1.79) 4.66(1.28)  (-1,7%), HDL-C (-0,8%), 0o TG
foi realizada 1,6 mmol/ mmol/L mmol/L aumentou em 0,28 mmol / L
(DP 1,0) horas (17%) e LDL-C diminuiu 0,16
apos a primeira mmol / L (-6,6%).
refeicdo do dia.
Houve diferengas
estatisticamente significantes
Amostras de A
sanque em ieium para todos os parametros
) . (‘egum notLJJr:]o 3,24 + 0,87 3,47 + 2,39 5,46 +1,13 analisados na comparagéo
Ozbek Ipteg 194 participantes d]els a 12hrs) e mmol/L 0,98 + 0,33 mmol/L mmol/L mmol/L das concentragdes em
Betal. aparentemente sem jejum (2hrs X X X X jejum e sem jejum. Com
(2018)” saudaveis. , U N 3,01 +0,78 0,90 + 0,30 mmol/L 3,88 +2,38 5,17 +1,01 excecdo dos triglicerideos,
apos a refeigéo) - o
: mmol/L mmol/L mmol/L as concentragdes sem jejum
foram colhidas no s . o
: foram inferiores as em jejum
mesmo dia. €
para todos os parametros
medidos.
Diferencas significativas
para a concentracdo dos
O intervalo 98.8 70.8 170.0 parametros lipidicos no
289 criancas minimo de tempo (82.9-117.7) 58.4 (53.5-96.2) (149.6-188.2) estado de jejum e ndo-jejum
Sztemel L presumivelmente  entre a primeira mg/dL (50.8-66.8) mg/dL mg/dL mg/dL foram observadas para:
etal. (2018)' saudaveis com e a segunda X X X X triglicerideos (p <0,001), HDL
’ idades entre 9 e amostra de 95.3 571 915 170.3 (p=0,002) e LDL (p <0,001),
11 anos. sangue foi de 2 (79.7-110) (48.9-64.9) mg/dL  (68.8-132.7) (151-187) enquanto o colesterol total
dias. mg/dL mg/dL mg/dL nao diferiu significativamente

no estado de jejum e n&o
jejum.

Abreviagdes: HDL Colesterol, lipoproteinas de alta densidade; LDL Colesterol, lipoproteinas de baixa densidade. Legenda: Média (DP)

excegao de Sathiyakumar et al., (2018), que fez uma comparagéo
entre o LDL dosado diretamente e o estimado pelas formulas de
Friedewald e Martin. O autor comprovou que a estimativa do LDL
pela formula de Friedewald em amostras sem jejum leva a maiores
erros na estimativa do LDL e na classificagéo do paciente quanto
ao risco cardiovascular em compara¢gdo com amostras em jejum;

e conclui que a estimativa do LDL pelo novo método, formula de
Martin, leva a uma maior precisao no resultado tanto em amostras
em jejum quanto em amostras sem jejum '°.

Grande parte dos estudos analisados teve a limitagdo de
ser conduzida de forma transversal, ou seja, utilizaram dados de
dosagens de pacientes diferentes para realizar a comparagéo das
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dosagens do perfil lipidico em jejum e sem jejum. Ao utilizar a média
da dosagem dos parametros analisados, observam-se variagdes
gue ocorrem na populagdo como um todo e ndo sendo possivel
evidenciar alteragbes pontuais que podem ocorrer em situagdes
clinicas mais especificas. Pode-se ressaltar a necessidade da
realizagéo de mais estudos para determinar com mais precisdo um
novo valor de referéncia para o estado sem jejum.

I CONCLUSAO

Esta revisdo confirma a premissa apresentada por diretrizes
e consensos mundiais recentes sobre a ndo obrigatoriedade do
jejum para a realizagéo do perfil lipidico, tendo em vista que néo
foram encontradas diferencas significativas entre as dosagens
realizadas com jejum e sem jejum, e mesmo para os parametros que
apresentaram alguma divergéncia, esta ndo implica em alteragdes
clinicas relevantes, sendo necessario apenas realizar um pequeno
ajuste nos valores de referéncia para o estado sem jejum. Portanto,
as dosagens sem jejum prévio podem ser utilizadas por médicos
para a tomada de decisao clinica.
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