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RESUMO

Introducdo: O tumor hipofisario consiste em um crescimento anormal da glandula
pituitdria e pode estar associado a hiperprolactinemia e a acromegalia. Este é um
evento pouco comum, visto que, em gestantes com tumores hipofisarios, o
macroadenoma foi encontrado em cerca de 24% dos casos, e em relacdo a
acromegalia, um estudo no Reino Unido revelou apenas 3 gestantes com essa
condicdo, dentre as 71 estudadas com tumor hipofisario. Este estudo tem como
objetivo relatar um caso de macroadenoma hipofisdario associado a
hiperprolactinemia e acromegalia em uma mulher que estava gravida. Metodologia:
foi realizado um estudo observacional de braco uUnico, no qual foram analisados o
histérico da paciente e os resultados de exames complementares (laboratoriais e de
imagem). Relato do caso: uma gestante de 24 anos com um macroadenoma
pituitario concomitante. Ela foi submetida previamente a cirurgia transesfenoidal e
tratada com cabergolina e octreotida, porém sem remissdao completa dos sintomas.
Resultados e discussdo: a paciente desenvolveu diabetes e hipertensdao durante a
gestacdo, além de ruptura prematura de membranas. Sabe-se que a acromegalia
pode levar ao desenvolvimento de diabetes e hipertensdao gestacional, porém a
ruptura prematura de membranas ndo estd documentada como uma complicacao
direta da acromegalia ou hiperprolactinemia. Conclusdes: é de extrema importancia
um diagnostico precoce para um tratamento e acompanhamento adequados de
pacientes com macroadenoma, visando melhorar a qualidade de vida, prevenir
complicagdes e evitar intercorréncias durante a gestagao.
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Emergency neurosurgery in pregnant women with
pituitary tumors.

SUMMARY
Introduction: Pituitary tumor consists of an abnormal growth of the pituitary gland and

may be associated with hyperprolactinemia and acromegaly. This is an uncommon
event, since, in pregnant women with pituitary tumors, macroadenoma was found in
around 24% of cases, and in relation to acromegaly, a study in the United Kingdom
revealed only 3 pregnant women with this condition, among the 71 studied with
pituitary tumor. This study aims to report a case of pituitary macroadenoma associated
with hyperprolactinemia and acromegaly in a pregnant woman. Methodology: a single-
arm observational study was carried out, in which the patient's history and the results
of complementary exams (laboratory and imaging) were analyzed. Case report: a 24-
year-old pregnant woman with a concomitant pituitary macroadenoma. She previously
underwent transsphenoidal surgery and was treated with cabergoline and octreotide,
but without complete remission of symptoms. Results and discussion: the patient
developed diabetes and hypertension during pregnancy, in addition to premature
rupture of membranes. It is known that acromegaly can lead to the development of
diabetes and gestational hypertension, but premature rupture of membranes is not
documented as a direct complication of acromegaly or hyperprolactinemia.
Conclusions: an early diagnosis is extremely important for adequate treatment and
monitoring of patients with macroadenoma, aiming to improve quality of life, prevent
complications and avoid complications during pregnancy.
Keywords: Gynecology, high risk, Neurology.
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INTRODUCAO

A glandula pituitaria se localiza na parte inferior do cranio e € formada por
varias células que produzem diversos hormoénios. O tumor pituitario ocorre quando ha
um crescimento anormal na glandula pituitaria e os sinais e sintomas variam de

acordo com a producdo insuficiente ou excessiva de hormoénios. Esses tumores podem

ser classificados como macro ou microadenomas pituitarios.- Tumores com diametro
méaximo de 10mm s&o chamados de microadenomas, enquanto aqueles com didmetro
maior ou igual a 10mm sdo chamados de macroadenomas (MAC). Macroadenomas
gigantes sdo aqueles com didmetro maior ou igual a 40 mm.?

Os prolactinomas sdo os tumores hipofisarios mais frequentes, representando
até 40% dos casos, com incidéncia de 1 a 6 casos por milhdo/ano e prevaléncia de 500
casos / milhdo de habitantes 3*° Este distirbio tem uma grande predominancia
feminina (proporcdo mulher-homem de 8:1) e uma idade mediana ao diagndstico de
30 anos®’. Assim, espera-se que um prolactinoma esteja presente em cada 1.200
mulheres e, mais especificamente, em cada 500 mulheres em idade fértil®.

A Hiperprolactinemia é uma das disfungdes mais comuns que afetam o
funcionamento do sistema enddcrino hipotaldmico-hipofisario. Sua ocorréncia varia
de 0,4% em adultos saudaveis ndo selecionados a até 9-17% em mulheres que
apresentam problemas de fertilidade. Pacientes com macroprolactinomas geralmente
apresentam niveis sanguineos de PRL acima de 200ng/mL, enquanto aqueles com
microprolactinomas costumam ter valores entre 100 e 200ng/mL, podendo ser
inferiores a 100ng/mL em alguns casos.

O adenoma hipofisario é uma causa frequente de infertilidade em mulheres
jovens devido a reducdo do funcionamento dos ovarios causada pelo aumento da
prolactina. Com o aumento constante dos niveis de prolactina, as pacientes podem
apresentar problemas no ciclo menstrual, como periodos curtos, auséncia de ovulacéo,
pouca frequéncia menstrual e falta de menstruacdo, porque a prolactina inibe a
producdo de hormonios sexuais pela hipdfise, diminui a producéo de horménios pelos
ovarios e também afeta a liberagdo do horménio liberador de gonadotrofina pelo
hipotalamo.(GnRH)**.

O tratamento clinico com agonista dopaminérgico (DA) é a opcdo de

tratamento de primeira linha, levando a normoprolactinemia, eugonadismo e reducéo
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tumoral em 80 a 90% dos casos*®!’. Assim, a gravidez tornou-se possivel para as
mulheres portadoras de prolactinoma.

A gigantismo é uma condicao clinica que surge devido a produgdo em excesso
do horménio do crescimento (GH) e, consequentemente, do fator de crescimento
semelhante a insulina-1 (IGF-1), que é influenciado pelo GH. Um tumor
somatotrofico € a causa mais frequente da gigantismo, abrangendo cerca de um tergo
de todos os tumores na hipdfise que produzem hormonios; sua frequéncia anual é de
seis a oito casos por milhdo de individuos, com uma idade média de diagndstico entre
40 e 45 anos.*.

Devido a sua progressao lenta dos adenomas , o intervalo médio do inicio dos
sintomas até o diagnostico é de aproximadamente 12 anos, dessa forma, quando
diagnosticados, a maioria tem macroadenomas e alguns dos adenomas se estendem
paraas regides parasselar ou suprasselar *°.

Em situagBes de macroadenomas somatotroficos, devido ao seu tamanho, é
possivel a ocorréncia de uma diminuicdo na producdo de outros hormonios pela
glandula hipofisaria, sendo os mais frequentes os hormoénios gonadotrépicos. Isso
pode resultar em amenorreia, oligomenorreia, galactorreia, e algumas mulheres
podem experienciar ondas de calor e atrofia vaginal decorrentes da falta de
estrogénio. Além disso, a acromegalia ndo controlada também esta relacionada com o

aumento da insulina, resisténcia a insulina e desenvolvimento de diabetes.*°.

« METODOLOGIA
Trata-se de estudo observacional descritivo de brago Unico em que foi
analisado o prontuédrio da paciente e exames complementares laboratoriais e de

imagem.

« RESULTADOS E DISCUSSAO

A hiperprolactinemia, alteragdo comum do eixo hipotalamico-hipofisario, tem
prevaléncia estimada de 0,4%, é comumente associada aos prolactinomas, tumores
hipofisarios relativamente frequentes que podem estar presentes em mulheres em
idade fgrtjl 34589

Nossa descri¢do aborda o caso de uma paciente com gravidez de 34 semanas e
2 dias que possui um historico de prolactinoma ha 3 anos. Os resultados dos exames

laboratoriais anteriores indicaram hiperprolactinemia e secre¢do de IGF-1, apontando
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para a presenca de um tumor lactotrofico e somatotréfico, identificado por
ressonancia magnética da sela turcica. Durante o exame fisico, a paciente apresentava
caracteristicas de acromegalia e relatava sintomas como galactorreia e amenorreia
antes de engravidar. A acromegalia é frequentemente associada ao aumento do IGF-1,
enquanto a galactorreia e a amenorreia Ssdo sintomas classicos da
hiperprolactinemia23, o que explica o quadro clinico apresentado por nossa paciente.

Os resultados da neuroimagem e dos exames laboratoriais estavam em
concordancia com a situacdo clinica, levando a necessidade de cirurgia para remover
0 tumor pela via transesfenoidal. Ap6s o procedimento, o paciente ainda apresenta
niveis altos de IGF-1 e dores nas articulacfes, indicando a possivel volta do tumor,
algo considerado raro para uma condi¢do cuja taxa de recorréncia varia entre 2 e 14%.
No entanto, é frequente a persisténcia de hiperprolactinemia em mulheres com
macroadenoma ap0s o0 parto.?,

E sabido que a gestacdo é uma condicdo que pode levar a piora do tumor
pituitario devido & hiperplasia das células lactotroficas?. O IGF-1, por sua vez, € um
hormonio que pode estar com niveis aumentados na gravidez?’, contudo, essa
alteracdo ndo é exclusiva da gestacdo nesse caso.

O aumento excessivo de hormonio de crescimento (GH) e fator de
crescimento semelhante a insulina-1 (IGF-1) tem efeitos fisicos, como o estimulo ao
crescimento de diversos tecidos, incluindo pele, tecido conjuntivo, cartilagem, 0sso,
6rgdos e muitos tecidos epiteliais. Pode-se observar ao longo do tempo lingua
aumentada, voz mais grossa, formigamento nas maos, espessamento da pele,
mandibula maior, méos e pés inchados e maiores, resultando no aumento do tamanho
dos sapatos, luvas e anéis.

A paciente apresentou um caso significativo de diabetes gestacional e
hipertensdo, que sdo complicacfes conhecidas da acromegalia durante a gravidez.
Essas condicbes podem resultar em complicacdes tanto para a mée quanto para o feto,
no entanto a acromegalia em si ndo parece estar associada a resultados negativos.
Além disso, ha relatos de problemas de visdo devido a compressdo do quiasma 6ptico
causada pelo tumor, levando a hemianopsia bitemporal (visdo em tunel), mas esse ndo
foi um sintoma apresentado por nossa paciente nem observado durante o exame
neurologico. Ao investigar a relagdo do macroadenoma com a gestacdo, a paciente
relatou que em 2016 buscou atendimento médico na Unidade béasica de saude (UBS)

de Sobradinho Il devido a infertilidade, pois ja estava ha 11 meses sem uso de
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contracep¢do e ndo conseguia engravidar. Nessa ocasido foram solicitados exames
laboratoriais, ultrassonografia transvaginal e espermograma para o esposo. Porém,
houve demora na realizacdo dos exames por problemas pessoais da paciente, e 0
diagnostico de Hiperprolactinemia (prolactina [PRL] - fevereiro/2018: 121, 70) foi
feito somente em 2018, periodo que ja apresentava queixa de amenorreia e
galactorreia, sendo solicitada tomografia computadorizada ( TC) de hipdfise e

encaminhamento ao servigo de endocrinologia.

Os medicamentos que agem na dopamina, como a cabergolina, sao
frequentemente prescritos para tratar os distlrbios de excesso de producdo de
prolactina. A pessoa em questdo teve uma ruptura prematura das membranas que
envolvem o feto, porém ndo existem indicios de que o0 uso da cabergolina durante a
gravidez cause complicacfes durante a gestacdo ou ho momento do parto. Mesmo
assim, é recomendado que o0 uso desse medicamento seja interrompido durante a
gravidez.?.

A cabergolina (CAB) é o DA de escolha devido a sua alta afinidade com o
receptor de dopamina tipo 2, possui uma meia-vida mais longa, sendo sua posologia
semanal, e ainda apresenta menor incidéncia de efeitos colaterais , como néuseas e
hipotensdo postural 81 Na gravidez, a bromocriptina (BRC) tem sido a droga
recomendada devido & sua meia-vida mais curta*?. Ainda existe uma preocupacio com
a exposicdo fetal ao DA, pois mesmo que seja suspensa apés a confirmacdo da
gravidez, devido a vida mais longa da CAB, o feto ficard exposto a droga por pelo
menos 30 dias!®.Nesse caso, apaciente fez uso da CAB durante 8 semanas de gestacio
e 0 recém nascido ndo apresentoualteracdes.

Estudos em humanos j& comprovaram que a BRC atravessa a barreira
placentaria, e apesar de ndo haver comprovacao do efeito teratogénico em humanos e
animais, a FDA (food and drug administration) recomenda a prescri¢cdo de DA com
cautela e recomendaa sua suspensdo apds confirmacgdo da gravidez.*4%

A eficacia do BRC na estimulacdo da gravidez foi examinada em mais de
6.000 situacdes até agora, sendo o BRC o Unico medicamento aprovado para esse fim.
Apesar disso, as informacdes divulgadas ndo revelaram diferencas nos desfechos
maternos e fetais (como aborto, parto prematuro e ma formacdo) entre gestacoes
estimuladas por CAB, BRC ou na populagdo em geral dos Estados Unidos. As
gestacdes estimuladas por cabergolina ja alcangaram mais de 1.000 casos, no entanto,
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mais dados sdo necessarios para confirmar a eficacia do CAB e, principalmente, seu
uso para estimular a gravidez, questdo ainda em discussdo.t>?,

Durante a gravidez, e possivel que haja um aumento no nimero de células
lactotroficas normais e das células tumorais devido ao alto nivel de estrogénio,
levando ao crescimento do tumor de forma sintomatica em cerca de 3% dos casos
com microadenoma e 21% com macroadenoma. Assim, os prolactinomas podem
crescer durante a gestacdo, causando sintomas como dores de cabeca e alteragdes na

visdo.2h14,

« CONCLUSOES

E de extrema importancia que a identificacdo dos sintomas apresentados seja
feita rapidamente para um tratamento imediato e para melhorar a qualidade de vida
das pacientes. A amamentacdo em livre demanda deve ser encorajada, pois ndo piora
a situacdo da galactorreia8. Durante a gravidez, essa pratica se torna ainda mais
crucial devido a forte ligacdo entre 0 macroadenoma e a acromegalia, doenga que
aumenta o risco de diabetes e hipertensdo gestacional, fatores presentes no caso
descrito e que elevam consideravelmente as chances de complicacdes durante a

gestacao.
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