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RESUMO

Introducéo: A sindrome da sela turcica vazia ¢ um diagnoéstico neurorradiologico que evidencia a reducdo ou o achatamento da
glandula pituitaria, com prevaléncia em torno de 8 a 35% na populagao geral. Objetivo: Este estudo de caso relata a associagdo entre
sela tircica parcialmente vazia primaria e elevados niveis de hormdnio do crescimento e prolactina. Métodos: Homem de 67 anos,
proveniente do hospital Coronel Mota, Boa Vista/RR, sem queixas especificas, encaminhado ao ambulatério de Endocrinologia
para investigacao de alteracao em regido selar. Apos realizagdo de anamnese e exame fisico, iniciou-se investigagao de acromegalia.
Foram solicitados basais hipofisarios e ressonancia magnética de sela tarcica com contraste. Resultados: O exame fisico geral
evidenciou facies acromegalica, alargamento nasal, macroglossia e cutis verticis gyrata frontal. O exame radioldgico demonstrou
sela turcica parcialmente vazia. A avaliagdo laboratorial confirmou a suspeita clinica de acromegalia e revelou a presenca de
hiperprolactinemia. Optou-se por tratar o paciente com cabergolina 1.5mg/semana e encaminha-lo para centro especializado em
neuroendocrinologia. Concluséo: Este relato mostra um caso de sela parcialmente vazia primaria e coprodugdo de hormoénio
do crescimento e prolactina, tornando esta associagdo interessante, uma vez que somatotropinomas sdo em sua maioria (80%)
macroadenomas. Além disso, ressalta-se para o subdiagnostico da acromegalia, uma vez que os sintomas sdo inespecificos e
insidiosos, acarretando elevada morbimortalidade e reduc@o da expectativa de vida dos pacientes acometidos.
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ABSTRACT

Introduction: The empty sella syndrome is a neuroradiological diagnosis that shows pituitary gland reduction or flattening, with a
prevalence of around 8% to 35% in general population. Objective: We report a case in which there is an association between partial
primary empty sella syndrome and high levels of growth hormone and prolactin. Methods: A 67-year-old man, from Coronel Mota
Hospital, Boa Vista / RR, with no specific complaints, was referred to the Endocrinology ambulatory to investigate a modification
in sella area. After anamnesis and physical examination, acromegaly research began. Pituitary hormones and magnetic resonance
imaging of the sella turcica with contrast were requested. Results: General physical examination revealed acromegalic face, nasal
enlargement, macroglossia and frontal cutis verticis gyrata. Radiological examination showed partial empty sella. Laboratory
evaluation confirmed the clinical suspicion of acromegaly and revealed hyperprolactinemia presence. It was decided to treat the
patient with cabergoline 1.5 mg / week and to refer him to a center specialized in neuroendocrinology. Conclusion: This report
shows a case of partial primary empty sella and co-production of growth hormone and prolactin, making this association interesting,
since somatotropinomas are mostly (80%) macroadenomas. In addition, the underdiagnosis of acromegaly is highlighted, since
the symptoms are nonspecific and insidious, leading to high morbidity and mortality and reduction of the affected patients life
expectancy.
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1. INTRODUCAO secundaria quando associada a outros fatores como tumores,
A sindrome da sela tircica vazia pode estar associada radiagdo, traumas, infecgdes e doengas autoimunes (DE

ou ndo a alteragdes nos horménios hipofisarios (ZUHUR MARINIS et al., 2005). Além destas, destaca-se a apoplexia

et al., 2014, ARUNA et al., 2014). Esta condicdo ¢ dita hipofisaria que ¢ considerada uma das principais causas de

primaria quando ha uma formacdo congénita incompleta sela vazia em pacientes com tumores pituitrios.

do diafragma selar e herniacdo da membrana aracnoide na Radiologicamente, a sela vazia ¢ definida como parcial

sela tarcica, pressionando a hipofise. Podendo também ser quando menos de 50% da sela ¢ preenchida com liquido
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cefalorraquidiano (LCR) e a glandula pituitaria tem
espessura > 3 mm. Define-se, portanto, como total quando
mais do que 50% da sela é preenchida com LCR e a
espessura da glandula tem <2 mm de diametro (ZUHUR et
al., 2014) na ressonancia magnética.

Até 25% dos adenomas secretores de hormonio do
crescimento (GH) cossecretam prolactina (PRL) (RAHMAN
et al., 2014). A combinagdo de um microadenoma, lesdao
com didmetro de até 10 mm, produtor de GH e sela vazia
ndo ¢ rara. Segundo o estudo de Liu e colaboradores (2014),
tal associagdo correspondeu a 20% do total de casos no
periodo avaliado, tornando-a significativa. Todavia, no
estudo de Neto e colaboradores (2011) foi evidenciado
que cerca de 80% dos pacientes acromegalicos apresentam
macroadenoma (> 10 mm) ao diagnostico.

Alguns autores sugerem que microadenomas podem ser
tdo pequenos que ocasionalmente ndo sdo detectados em
exames de imagem. No estudo de Sasagawa e colaboradores
(2017), os adenomas ndo detectados em imagem de
ressondncia magnética foram definidos como adenoma
oculto, e o tamanho foi considerado como sendo menor que
2,0 mm.

Este artigo relata o caso de um paciente portador de
acromegalia e hiperprolactinemia associado a sela tarcica
parcialmente vazia primaria e auséncia de adenoma
radiologicamente manifesto.

2. MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo descritivo do tipo Relato de
Caso, utilizando-se informagdes retrospectivas, obtidas
diretamente do prontudrio médico.

Para tanto, foi estudado um unico individuo proveniente
do Hospital Coronel Mota, Boa Vista/RR, acompanhado no
ambulatorio de Endocrinologia. Apds anamnese e exame
fisico, foram solicitados os seguintes exames hormonais:
horménio do crescimento (GH), fator de crescimento
semelhante a insulina-1 (IGF-1), prolactina, pesquisa de
macroprolactina, horménio adrenocorticotrofico (ACTH),
cortisol basal (8h), horménio foliculo-estimulante (FSH),
hormoénio luteinizante (LH), testosterona total, hormonio
tireoestimulante (TSH) e tiroxina livre (T4L). Além dos
exames laboratoriais, foi feita avaliacdo radioldgica através
de ressonincia magnética de sela tircica com contraste.
O diagnostico de acromegalia e coprodugdo de prolactina
foi realizado e no exame de imagem evidenciou-se sela
turcica parcialmente vazia primaria. A historia que compde
este relato fora obtida diretamente do prontuario médico,
utilizando-se informagdes e dados obtidos nos resultados
de exames e relatorios descritos no mesmo. Nao foram
realizados exames, procedimentos ou intervengdes clinicas.

Todos os procedimentos do estudo seguiram os aspectos
¢éticos previstos nos termos da Resolugdo n°® 466/CNS/
MS, de 12 de dezembro de 2012 e demais resolucdes
complementares @ mesma. Os pesquisadores asseguram o
sigilo dos dados coletados e a utilizagdo de tais informagoes
unica e exclusivamente para fins cientificos, preservando,
integralmente, o anonimato do paciente.

3. RESULTADOS
3.1. Relato de caso

R.N.F.L., sexo masculino, 67 anos, foi encaminhado para
a endocrinologia ap6s exame de imagem sugerir alteracdo

em regido selar. O paciente ndo possuia queixas especificas.
No exame fisico geral, notava-se facies acromegalica,
alargamento nasal, macroglossia e cutis verticis gyrata
frontal, além de espessamento das falanges (Figura 1A).
Sinais vitais sem alteragdes.

Apds a suspeita diagnostica iniciou-se avaliagdo dos
hormonios hipofisarios. Os exames laboratoriais (Tabela 1)
mostraram elevacdo do GH (Basal: 7,39 ng/mL VR < 0,4),
IGF-1 (872 ng/mL VR: 69-200) e prolactina (28,40 ng/mL
VR: 2,60-13,10) sem outros fatores para falso-positivos.
Outros exames revelaram pesquisa de macroprolactina
negativa, ACTH de 22,9 pg/mL, Cortisol basal (das 8h)
de 13,6 mcg/dL, TSH de 1,53 mUI/mL (0,38-5,33), T4L
de 1,09 ng/dL (0,54-1,24), FSH de 10,44 mUI/mL (1,27-
19,26), LH de 2,66 mUI/mL (1,24-8,62), Testosterona total
de 356 ng/dL (>350). Débito urinario 24h: 1.220 ml/24h.

A ressonancia magnética de sela tircica evidenciou sela
parcialmente vazia, com assimetria da glandula hipofise,
sem areas de contrastagdo anomala, cisto ou nodulo (Figura
IB). O paciente recebeu diagnostico de acromegalia e
coproducdo de prolactina, associada a sela parcialmente
vazia primaria. Eixo gonadotréfico, tireotrofico e
adrenocorticotrofico preservados. Foi iniciado tratamento
neoadjuvante com cabergolina 1,5 mg/semana, devido a
auséncia de disponibilidade de anadlogos de somatostatina
e pegvisomanto, e realizado encaminhamento para centro
especializado em neuroendocrinologia (avaliagdo do risco x
beneficio de abordagem neurocirurgica ou medicamentosa)
fora do Estado.

Tabela 1. Resultado dos exames laboratoriais do paciente.
Exames Resultado Valores de referéncia

GH 7,39 ng/mL < 0,4 ng/mL
IGF-1 872 ng/mL 69-200 ng/mL
Prolactina 28,40 ng/mL 2,60-13,10 ng/mL
Macroprolactina Negativa -

TSH 1,53 mUI/mL 0,38-5,33 mULl/mL
T4L 1,09 ng/dL 0,54-1,24 ng/dL
Cortisol (8h) 13,6 meg/dL >10 meg/dL
ACTH 22,9 pg/mL 7.2 -66,3 pg/mL
FSH 10,44 mUT/mL 1,27-19,26 mUI/mL
LH 2,66 mUL/mL 1.24-8,62 mULl/mL
Testosterona total 356 ng/dL >350 ng/dL
A
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Figura 1. (A) Facies acromegalica. Presenca de Cutis verticis
gyrata: crescimento excessivo da pele, caracterizado por pregas e
sulcos na fronte e alargamento nasal. (B) Imagem de ressonancia
magnética de sela tiircica com contraste, corte coronal. Sela tarcica
parcialmente vazia e assimetria da glandula hipofise, com maior
quantidade de parénquima junto a hemiglandula direita. Sem areas
de contrastagdo andmala, cisto ou nddulo. Quiasma anatomico.
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4. DISCUSSAO

A acromegalia ¢ uma doenca rara com incidéncia de
3-4 casos por um milhdo, e mortalidade 2-3 vezes superior
a populagdo geral (MANUYLOVA et al., 2016). Em 98%
dos casos, a doenga ¢ causada por um adenoma hipofisario
secretor de GH (somatotropinoma), e em cerca de 2% dos
casos pela hipersecreg@o eutdpica ou ectopica do hormdnio
liberador do GH (GHRH) e muito raramente pela secregao
ectopica de GH (NETO et al., 2011).

Os adenomas mistos (somatotrofos, lactotrofos) sdo os
principais responsaveis pela cossecre¢do de GH e PRL. Um
segundo tipo de adenoma cossecretor é caracterizado por um
agregado de células mamossomatotroficas monomorficas
com os horménios GH e PRL, secretados a partir de uma
unica célula. Encontra-se em aproximadamente 8 a 10%
de tumores secretores de GH. Nestes adenomas citados
anteriormente os pacientes acromegalicos podem nao ter
sinais e sintomas de hiperprolactinemia no momento do
diagnéstico. O terceiro tipo ¢ constituido de células-tronco
primitivas acidofilas com secre¢do hormonal dupla em uma
unica c€lula. Em contraste com os demais, os pacientes
geralmente apresentam sintomas de excesso de prolactina
primeiramente, ¢ pouco depois, desenvolvem caracteristicas
da hiperssecre¢do do GH (MANUYLOVA et al., 2016).

No caso relatado o paciente ndo apresenta sinais e
sintomas de hiperprolactinemia no momento do diagnostico,
como disfungdo erétil, infertilidade e hipogonadismo
hipogonadotroéfico, apesar dos niveis elevados do hormonio.
Ressalta-se, porém, o exame ectoscopico e os sinais tipicos
de acromegalia: facies acromegalica, macroglossia, cutis
verticis gyrata frontal e espessamento das falanges.

E importante salientar que a sindrome da sela vazia é
caracterizada por heterogeneidade tanto nas manifestacdes
clinicas como nas alteragdes hormonais (CHILOIRO et
al., 2017), pois a compressao da glandula pituitaria ou da
sua haste pode causar insuficiéncia da fungdo glandular
hipofisaria. Essa insuficiéncia pode ser de graus variados:
pan-hipopituitarismo, déficit hormonal isolado, com valores
de prolactina elevados ou normais.

Apesar da melhora na acuridcia diagnostica de
pacientes acromegalicos, esta patologia continua a ser
subdiagnosticada segundo Manuylova e colaboradores
(2016), expondo os pacientes a hipersecre¢do prolongada
de GH causando complicagdes vasculares, respiratorias e
neoplasicas; além de alteragdes enddcrinas (VILAR, 2016).
No caso descrito, o paciente apresenta valores inequivocos
de IGF-1 e GH basal, que dispensam a necessidade de teste
de supressdo com glicose (KATZNELSON et al., 2014).

Esses resultados corroboram com a hipotese de
que no caso relatado o paciente possa apresentar um
microadenoma produtor de GH que néo foi evidenciado no
exame radioldgico, em associagdo a sela parcialmente vazia
primaria. Ademais, o que torna interessante esta discussdo
¢ que em revisdo de trabalhos publicados nos ultimos 20
anos, a deficiéncia, e ndo a hiperssecre¢ao, do hormoénio do
crescimento representa o déficit hipofisario mais frequente
na populacdo adulta com sindrome da sela vazia primaria,
ocorrendo em 4 a 57,1% dos casos. Ja a hiperprolactinemia
¢ documentada em 7-10% desses pacientes (CHILOIRO et
al., 2017).

Por fim, o tratamento de escolha da acromegalia ¢ a
abordagem neurocirurgica, via transesfenoidal, havendo
também a possibilidade de tratamento adjuvante ou
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neoadjuvante com medicamentos analogos da somatostatina,
pegvisomanto, agonistas dopaminérgicos e até radioterapia
(KATZNELSON et al., 2014).

5. CONCLUSAO

A coexisténcia de acromegalia e sela vazia ou
parcialmente vazia ndo ¢ incomum, embora 0 mecanismo
subjacente desta combinagdo ainda nio esteja claro. Apesar
deste tipo de imagem ser evidenciado incidentalmente na
maioria dos casos, a associagdo com disturbios hormonais
torna necessario o rastreio rotineiro dessas alteragdes
nos pacientes assintomaticos, evitando-se aumento da
morbimortalidade a curto e longo prazo.
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