Acta Obstet Ginecol Port 2012;6(3):149-152

Case Report/Caso Clinico

Unexpected pregnancy in acromegalic patient:
a case report

Gestacao inadvertida em paciente com acromegalia:
relato de caso
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ABSTRACT

Acromegaly is an endocrine disorder whose clinical manifestations are observed due to excessive production
of growth hormone. Integrity of pituitary gland is affected in this situation hereby a coexistence between acro-
megaly and pregnancy is rare.

We report a case of an unwanted and unexpected pregnancy in 33-year-old patient with acromegaly di-
agnosticated eight years ago. In most of these cases, it is observed uneventful pregnancy course with term
delivery, however, due to infrequent suspicion of pregnancy for rarity of the event and also because scientific
literature contains relatively little information regarding this association a series of risks could lead to a poor
outcome. Despite those risks, the patient had a satisfactory outcome.
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INTRODUGAO dos, ossos e cartilagens. Ja a elevagdo do GH poderia ser a
responsavel pelas alteragdes no metabolismo de carboidra-

A acromegalia é uma doenga cronica, na qual se obser-  tos e pela lipolise.

vam manifestacdes clinicas em conseqiiéncia da secre¢do
excessiva de hormoénio do crescimento (GH), geralmente
por um adenoma somatotrdfico. O aumento do GH ¢é tam-
bém acompanhado da elevacdo do insulin-like growth fac-
tor I (IGF 1), seu principal mediador. '

O excesso de IGF-I acarreta proliferagdo de 6rgdos, teci-
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A coexisténcia entre a acromegalia e gestagdo ¢ rara,
sendo o numero total de casos documentados inferior
a 100*. Considera-se que a diminui¢io da fertilidade
decorre da hipersecrecdo hormonal em tumores de hi-
pofise ou pelo efeito de compressdo causando destrui-
¢do das células secretoras de hormonios gonadotroficos
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(FSH e LH)* Entre pacientes gravidas com acromegalia,
30 a 40% possuem hiperprolactinemia o que poderia jus-
tificar a infertilidade’.

A presente descrigdo relata o caso de uma gestagdo em uma
paciente com acromegalia diagnosticada ha oito anos.

DESCRIGAO DO CASO

Aos 25 anos de idade, paciente procurou servico médico
por apresentar alteracdo das fei¢Oes, engrossamento dos
dedos ¢ da voz, aumento do niimero do sapato (38 para
40) e da estatura, sudorese mais intensa, aumento impor-
tante de pélos em todo o corpo e artralgias. Nessa oca-
sido foi elaborada hipotese diagnostica de acromegalia
sendo iniciada a investigacdo. Referia ainda que ha dois
anos apresentava cefaléia inespecifica além de turvagdo
visual, principalmente a direita, sem piora. Relatava tam-
bém a presenca de galactorréia bilateral, apds sua terceira
gestag@o, aos 20 anos. Apresentava-se em amenorréia ha

Figura 1 - Ressonancia magnética em plano coronal apds admi-
nistragdo de gadolinio em ponderagdo T1 evidenciando lesdo ex-
pansiva em hipofise

e no puerpério.

Tabela I — Dosagens de GH, IGF- I e prolactina no momento do diagnostico de acromegalia, durante a gestagdo ( 2° e 3° trimestres)

Momento da dosagem hormona

2° trimestre da 3° Trimestre da

Diagnostico Pos -Tratamento T EesaeEn Puerpério
GH (ng/ml)* 143,2 44 ng/ml 0,6 1,4 3.4
821 476 112
_ *
G i) (116-341) (117-321) (113-297) 270 433
Prolactina(ng/ml)* 36 38 7,8 13,8 -

* Valores de Normalidade: GH < 4,4ng/ml; IGF: dependente da idade materna inclusa na tabela entre parénteses e Prolactina: 2-15 ng/ml

um ano. Referia ainda diagnostico de diabetes mellitus ha
um ano. Negou etilismo ou hipertensdo arterial, contudo
revelou ser tabagista e portadora de psoriase desde os 23
anos de idade sem tratamento. Sobre antecedentes fami-
liares referia mae portadora de hipertensdo e diabetes. Os
exames fisicos pulmonar, cardiaco e abdominal mostra-
vam-se dentro dos limites da normalidade.

Neste periodo também foram avaliados niveis hormo-
nais presentes na tabela 1. Nao foram realizadas medidas de
valores de FSH, LH ou estradiol durante a evolugdo desta
paciente. Realizada ressonancia magnética a qual eviden-
ciou macroadenoma hipofisario com lesdo expansiva selar
e supra selar de contornos lobulados que se estendiam infe-
riormente para o seio esfenoidal, lateralmente para o seio ca-
vernoso a esquerda e superiormente para cisterna supra-selar

na regido anterior. Campimetria por confrontagdo também
efetuada demonstrou resultado dentro da normalidade.

Como opg¢ao terapéutica optou-se por ressec¢ao tran-
sesfenoidal do macroadenoma. A ressonancia magnética
pés-operatoria evidenciou ainda existir massa tumoral
passivel de resseccao sendo realizada nova intervengao ci-
rargica ainda parcial seguida de radioterapia estereotaxica.

Aos 33 anos de idade, uma reavaliacdo sobre sua con-
dicdo clinica foi realizada. Nova ressonancia contrastada
de hipdfise com gadolinio apontou lesdo expansiva ocu-
pando a cavidade selar e o seio cavernoso a esquerda com
extensao para o processo pterigdide ipsilateral, com si-
nais de envolvimento da artéria car6tida interna conforme
demonstra a figura 1 a cima.

Durante esta investigacdo por imagem, paciente quei-
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xava-se de dor abdominal constante acompanhada de cons-
tipacao intestinal. Por mencionar longos periodos em ame-
norréia ou irregularidade menstrual sem uso de método
contraceptivo surgiu a necessidade de realiza¢do de ultra-
sonografia abdominal para verificar hipotese de gravidez
a qual foi confirmada como gestagdo topica e tnica de 15
semanas e um dia.

Até a data deste exame as medicagdes em uso eram me-
tformina associada a insulina, sulfato ferroso, quetiapina,
omeprazol, sandostatin LAR e cabergolina. Estes dois ulti-
mos foram suspensos com a descoberta da gravidez.

Com inicio do seguimento pré-natal optou-se por sus-
pensdo da metformina ¢ utilizagdo de insulina NPH huma-
na fracionada em trés doses (dose total diaria de 44 uni-
dades). Analise da hemoglobina glicada (HbA1C) com 17
semanas era normal (5,7%) e assim permaneceu durante
toda a gestacdo (5,3%).

Com 27 semanas de gestagao foi ainda efetuado diag-
nodstico de hipotireoidismo central (TSH: 0,65ng/dl, T4
livre: 0,65nU/ml) sendo prescrito Levotiroxina 75 mcg/
dia. Apds quatro semanas foi realizada nova dosagem hor-
monal com os seguintes resultados: TSH: 0,80ng/dl, T4
livre:0,22pU/ml.

A paciente evoluiu bem durante toda a gestagdo, sem
alteragdo clinicas que denotassem aumento da massa tu-
moral.. O crescimento fetal foi adequado e ndo foram ob-
servadas malformagdes fetais na ultra-sonografia morfolo-
gica realizada com 20 semanas ou em exame pos-natal.

Programou-se o parto na 38* semana de idade gesta-
cional. Optou-se por realizar cesarea segmentar transversa,
por contra-indicagdo relativa ao parto vaginal pela presen-
ca da lesdo expansiva cerebral com envolvimento da artéria
carotida interna. O recém-nascido pesou 2880 gramas com
Apgar 9/9/9 no 1°, 5° e 10° minutos de vida ndo apresen-
tando intercorréncias durante sua internagao no bergario. A
paciente recebeu alta hospitalar no terceiro dia apos o parto
e nova avaliagcdo de GH e IGF-I trinta dias ap6s o parto foi
procedida conforme demonstra a tabela 1

DISCUSSAO

A incidéncia de acromegalia no Brasil ainda ndo foi pesqui-
sada, contudo ¢ estimado que esta se aproxime da incidéncia
da populag@o européia que corresponde a cerca de 3-4 ca-
sos por milhdo®. Ao pouco que se sabe sobre a relagdo entre
acromegalia e gravidez, ndo somente a primeira leva ao pre-
juizo da fertilidade como também a propria gravidez pode
ser nociva tanto para a mae acromegalica como para o feto.

A gravidez pode interferir no curso do tumor da hipofise
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uma vez que, na gravidez, a pituitaria normal aumenta de
tamanho pela hiperplasia de lactotréfos maduros’ e, portan-
to tal condigdo elevaria o risco de hemorragia dos tumores
pela rica vascularizagdo destas glandulas em adicédo a hiper-
plasia pituitaria mediada por estrogeno”. Observou-se em
consulta a bibliografia médica pertinente que somente duas
pacientes com tumores secretores de GH foram reportadas
com aumento dos seus tumores durante a gravidez manifes-
tando uma delas comprometimento do campo visual. Base-
ado nesses achados, Molitch recomenda que pacientes com
acromegalia devam ser monitorizadas quanto a aumentos
sintométicos’. H4 ainda evidéncias apontando que a gravi-
dez pode levar a uma exacerbagdo da acromegalia em pe-
queno nimero de casos, mas o risco ndo se mostra suficiente
para o aconselhamento contra a gravidez™”.

Dentre as opgdes de tratamento clinico da acromega-
lia encontram-se os agonistas dopaminérgicos cujo uso ¢
recomendado a ser interrompido durante a gravidez para
a maioria das pacientes. Alguns estudos demonstram que
analogos de somatostatina sao capazes de atravessar a bar-
reira placentaria, no entanto sua participa¢do no desenvol-
vimento do feto ndo é ainda bem compreendida®®’. Como
ha poucos dados sobre o uso destes medicamentos durante
a gravidez recomenda-se a interrupgao do tratamento neste
periodo assim como foi adotado para esta paciente’.

A avaliagdo da secrecdo hormonal da paciente em
questdo permite observar reducdo significativa dos ni-
veis de GH ¢ IGF. Em gravidez normal sabemos que o
eixo GH, antes por controle pituitario, ¢ substituido pelo
seu variante placentario, produto do gene GH-V, espe-
cificamente expressado pela camada sincitiotrofoblasto
da placenta humana®. Este GH placentario difere do GH
pituitario por 13 aminodcidos e analises por anticorpos
monoclonais especificos revelam que GH placentario da
circulagao materna gradualmente substitui o GH pituita-
rio desde 15 a 20 semanas até o termo'’. Alias, o aumento
de GH placentario leva ao acréscimo dos niveis de IGF-I
em gravidez normal.

Sobre o hipotireoidismo desenvolvido durante a gra-
videz da paciente sabemos que se trata de uma afecgdo
frequente''. Um estudo sobre o eixo hipéfise-tiredide em
pacientes acromegalicos exibe valores basais de TSH me-
nores que em pacientes controle além de apresentarem
niveis menores de T4 e com correlag@o significativa com
a resposta de TSH diante de TRH o que sugere um leve
hipotireoidismo central'? .

E importante salientar que durante a reavaliagio clini-
ca da paciente foi realizada inadvertidamente uma resso-
nancia magnética com utilizagdo de gadolinio para melhor
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avaliagdo da hipodfise. Em razdo do conhecimento ainda
limitado sobre o gadolinio, este agente de contraste ndo ¢é
recomendado o uso em pacientes gravidas a menos que 0s
beneficios justifiquem os riscos em potencial para o feto'”.
Para o presente caso, o exame de ressonancia magnética foi
realizado sem o conhecimento prévio de sua gravidez e sua
suspeita sequer foi levantada até pela rara associac¢ao entre
acromegalia e gestacao.

Outra questdo importante envolveu a preocupacdo
a ser considerada em pacientes com tumores cerebrais
durante o segundo estagio do trabalho de parto devido a
pressao do liquido cefalorraquidiano sofrer aumento de
71 cm H20, em média, acima do normal'®. Isto poderia
potencialmente levar a comprometimento neurologico
em uma mulher que ja apresentaria um patamar de pres-
sdo intracranial elevado.

Mesmo diante dos riscos presentes a literatura aponta
que estas pacientes chegam ao termo sem grandes pro-
blemas®*. O estudo que contém a maior série de casos
sobre esta associacdo relata apenas um caso de aborto
espontémeo'5 .A paciente do presente caso apresentou re-
sultado perinatal adequado, contudo poderiamos ter um
desfecho potencialmente ruim principalmente pelo atraso
no diagndstico da gestagdo, o que submeteu o feto a expo-
sicdo ao gadolineo e as comorbidades associadas diabetes
e hipotireoidismo.

O relato de caso cumpre, portanto, com o objetivo de aler-
tar a comunidade médica de que mesmo diante da raridade
da associacao gravidez e acromegalia a sua suspeita, quando
admissivel, deve ser levantada pelos riscos em potencial que
ambos, feto e paciente, podem ser submetidos apesar de feliz-
mente ndo ser observada na grande maioria dos casos.
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