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APRESENTAÇÃO

A qualidade de vida é um fator associado diretamente à saúde, consideramos que 
quando existe em determinado ambiente fatores que promovem a qualidade de vida de uma 
população consequentemente observamos diminuição da existência de doenças. Assim, já 
é muito bem caracterizado que, não somente os fatores considerados “médicos” podem 
alterar de forma determinante a saúde dos indivíduos, mas outros fatores associados ao 
contexto social, cultural e econômico também precisam ser levados em consideração ao se 
estabelecer a presença de uma determinada doença na comunidade. 

A tríade hospedeiro, ambiente e saúde precisa estar muito bem caracterizada, haja 
vista que a diminuição de saúde pode ser causada por fatores biológicos, mas também 
“não-biológicos” afetando o ambiente e consequentemente o hospedeiro, assim, a interação 
entre agentes infecciosos e receptores vai além da biologia. Deste modo o avanço dos 
progressos científicos e tecnológicos é fundamental pois coopera no sentido de maior 
entendimento dos agentes causadores de enfermidades, mas também precisa estar aliado 
à compreensão de fatores sociais e econômicos, como educação, renda e hierarquia. Fato 
este que, no atual momento em que vivemos, pode ser nitidamente observado e avaliado 
no contexto da pandemia causada pelo novo Coronavírus.

A obra “Medicina Progresso Científico, Tecnológico, Econômico e Social do País 
– Volume 3” trás ao leitor mais um trabalho dedicado ao valor dos estudos científicos e 
sua influência na resolução das diversas problemáticas relacionadas à saúde. É fato que 
a evolução do conhecimento sempre está relacionada com o avanço das tecnologias 
de pesquisa e novas plataformas de bases de dados acadêmicos, e aqui objetivamos 
influenciar no aumento do conhecimento e da importância de uma comunicação sólida com 
dados relevantes na área médica. 

Portanto, temos o prazer de oferecer ao leitor, em quatro volumes, um conteúdo 
fundamentado e alinhado com a evolução no contexto da saúde que exige cada vez mais 
dos profissionais da área médica. Salientamos mais uma vez que a divulgação científica 
é fundamental essa evolução, por isso novamente parabenizamos a Atena Editora por 
oferecer uma plataforma consolidada e confiável para que pesquisadores, docentes e 
acadêmicos divulguem seus resultados. 

Desejo a todos uma ótima leitura!

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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RESUMO: O hormônio do crescimento (GH) é 
sintetizado pela adeno-hipófise, e estimula o fígado 
a produzir o fator de crescimento semelhante à 

insulina tipo I (IGF-I) . Estes são fundamentais 
no crescimento somático além de apresentarem 
importantes efeitos metabólicos. Contudo, 
concentrações excessivas do GH e do IGF-I 
podem causar diversas patologias que impactam 
negativamente na expectativa e na qualidade de 
vida. As origens desse distúrbio hormonal podem 
ser diversas e a mais prevalente é a presença 
de tumores, os adenomas hipofisários (AH) 
secretores de GH. Os objetivos desse estudo 
retrospectivo foram determinar as comorbidades 
mais prevalentes em pacientes com excesso 
de GH e IGF-1 causado por AH secretor de 
GH, correlacionar as concentrações destes 
hormônios com as comorbidades encontradas e a 
analisar os resultados das intervenções médicas 
atualmente indicadas para o tratamento dos AH. 
O estudo baseou-se na análise de prontuários 
de pacientes acompanhados no serviço de 
neuroendocrinologia do Hospital Universitário 
Lauro Wanderley (HULW). Os sintomas iniciais 
relatados pelos pacientes foram cefaleia, vertigem, 
hemianopsia e galactorreia. As comorbidades 
mais prevalentes foram diabetes mellitus do 
tipo II (66,6%) , hipertensão arterial sistêmica 
(50%) , complicações oftalmológicas (42,6%). 
Observou-se uma significativa diminuição das 
concentrações de GH e IGF-I após o tratamento 
combinado (cirúrgico e farmacológico) (p=0,012), 
enquanto uma tendência de redução do GH 
no tratamento conservador (farmacológico) 
(p=0,068). A relação entre o eixo GH/IGF-I 
e o desenvolvimento tumoral ainda não está 
estabelecida cientificamente. As comorbidades 
estão bem fundadas na literatura e dependem, 
dentre outros fatores, do tempo da doença. 

http://lattes.cnpq.br/1321835125831621
http://lattes.cnpq.br/1321835125831621
http://lattes.cnpq.br/6170728558376773
http://lattes.cnpq.br/6415243308185844
http://lattes.cnpq.br/6224967249869556


 
Medicina: Progresso Científico, Tecnológico, Econômico e Social do País 2 Capítulo 18 156

Portanto é fundamental o diagnóstico precoce do AH para minorar os seus efeitos deletérios 
à saúde. O tratamento combinado apresentou redução significativa das concentrações de 
GH-IGF-1.
PALAVRAS-CHAVE: GH, IGF-I, Câncer, Comorbidades.

RELATIONSHIP BETWEEN SOMATOTROPHIC HYPOPHYSARY ADENOMA 
AND DEVELOPMENT OF NEW NEOPLASTIC FOCUSES AND COMORBITIES - 

A RETROSPECTIVE STUDY
ABSTRACT: Growth hormone (GH), synthesized by the adenohypophysis, and insulin-like 
growth factor type I (IGF-I), whose liver synthesis is stimulated by GH, are fundamental 
in somatic growth in addition to having important metabolic effects. However, excessive 
concentrations of GH and IGF-I can cause several pathologies that negatively impact on 
life expectancy and quality of life. The origins of this hormonal disorder can be diverse and 
the most prevalent is the presence of tumors, the pituitary adenomas (HA) secreting GH. 
The objectives of this retrospective study were to determine the most prevalent comorbidities 
in patients with excess GH and IGF-1 caused by GH-secreting HA, to correlate the 
concentrations of these hormones with the comorbidities found and to analyze the results 
of the medical interventions currently indicated for treatment of AH. The study was based on 
the analysis of medical records of patients followed up at the neuroendrocrinology service of 
University Hospital Lauro Wanderley (HULW). The initial symptoms reported by the patients 
were headache, vertigo, hemianopsia and galactorrhea. The most prevalent comorbidities 
were type II diabetes mellitus (66,6%), systemic arterial hypertension (50,0%), ophthalmic 
complications (42,6%). There was a significant decrease in GH and IGF-I concentrations after 
the combined treatment (surgical and pharmacological) (p=0,012), while a tendency to reduce 
GH in conservative (pharmacological) treatment (p=0,068). The relationship between the GH/
IGF-I axis, carcinogenesis and tumor development has not yet been scientifically established. 
Comorbidities are well founded in the literature and depend, among other factors, on the 
duration of the disease. Therefore, the early diagnosis of HA is essential to mitigate its harmful 
effects on health.
KEYWORDS: GH, IGF-I, Cancer, Comobidities.

INTRODUÇÃO
O hormônio do crescimento (GH, Growth Hormone) é sintetizado pelas células 

somatotróficas da hipófise anterior e apresenta funções no metabolismo intermediário de 
macronutrientes e crescimento linear. Estimula o crescimento através do incentivo da síntese 
proteica, multiplicação e diferenciação celular, por meio de mecanismos como o aumento do 
transporte de aminoácidos através das membranas celulares, da transcrição e de tradução 
de RNA e da redução do catabolismo de proteínas e aminoácidos (BOGUSZEWSKI e 
BOGUSZEWSKI, 2018). Assim, o GH, juntamente com o Fator de crescimento semelhante 
à insulina tipo 1 (IGF-I), são hormônios fundamentais no desenvolvimento e crescimento, 
sendo observados principalmente durante a infância e a adolescência (MARTINELLI, 
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CUSTÓDIO e AGUIAR-OLIVEIRA, 2008). 
Os hormônios podem estar dentre os vários fatores indutores ou promotores da 

carcinogênese. Sejam endógenos ou exógenos, podendo estimulam a proliferação celular 
predispondo a alterações genéticas. O excesso de GH e IGFs pode favorecer diretamente 
a carcinogênese, pois promove a proliferação celular, a angiogênese e inibe a apoptose 
(BOGUSZEWSKI e BOGUSZEWSKI, 2018) e pode favorecer, também, indiretamente, 
porquanto reduz o tempo de reparo do DNA durante a aumentada progressão do ciclo 
celular (PODLUTSKY et al., 2017). Além disso, o excesso destes hormônios associa-se com 
o surgimento de comorbidades, que podem ser revertidas com pelo tratamento eficaz, ou 
seja, através controle das concentrações de GH e IGF-I (ABREU et. al., 2016). As principais 
comorbidades no momento diagnóstico são a hipertensão arterial, diabetes mellitus tipo II, 
síndrome do túnel do carpo, osteoartrite, apneia do sono, bócio da tireoide, cálculos renais, 
pólipos do cólon, lesões dermatológicas (REID et. al., 2010). Há outras comorbidades como 
as complicações metabólicas, doenças cardiovasculares, cerebrovasculares e respiratórias, 
e neoplasias malignas (KASUKI et. al., 2019).

Os tumores de hipófise constituem 10% a 15% dos tumores intracranianos e desses, 
75% são funcionantes, ou seja, interferem na secreção hormonal (HOLANDA, et al., 
2016). A incidência é de 14,7 casos para 100.000 habitantes por ano. (CHIDIAC e ARON, 
1997). As neoplasias funcionantes mais prevalentes são os prolactinomas, seguidos pelos 
somatotróficos, adrenocorticotróficos e os raros gonadotrofinomas e tireotrofinomas. Pode 
haver associação de hormônios secretados em decorrência do AH, sendo a mais recorrente 
a entre o GH e a prolactina (BRONSTEIN e MELMED, 2005). É a doença mais prevalente 
da hipófise em pessoas entre 30 a 60 anos de idade (HOLANDA et al., 2016).

As neoplasias foram a terceira causa de internação no Sistema Único de Saúde entre 
2002 a 2012. A idade é um fator de risco para o câncer e com envelhecimento da população 
brasileira há uma expectativa de aumento nos números de casos da doença, acarretando 
uma pressão sobre os serviços de saúde, o que exigirá investimentos crescentes em políticas 
de prevenção e assistência (OLIVEIRA et al., 2015). O diagnóstico e tratamento precoces 
do câncer permitem um melhor prognóstico, elevando exponencialmente a probabilidade 
de cura ou o prolongamento da sobrevida e a qualidade de vida. Ao contrário, caso tardios, 
agravam a doença, tornando-a progressiva e irreversível (SOUZA et al., 2015). Nesse 
contexto, conhecer fatores complicadores das neoplasias torna-se uma maneira eficaz 
para acompanhamento e rastreio, permitindo cuidados que previnam o desenvolvimento 
de doenças e, ainda, desonerando o sistema de saúde, pois o tratamento nas fases iniciais 
da doença exige uma menor densidade tecnológica.

Nesse contexto, os objetivos desse estudo foram observar as comorbidades mais 
prevalentes em pacientes com excesso de GH-IGF-1, correlacionar a concentração destes 
hormônios com as comorbidades, bem como a eficácia dos tratamentos atualmente 
recomendados.
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PROCEDIMENTOS METODOLÓGICOS 
Trata-se de um estudo retrospectivo no qual foram analisados prontuários de 

pacientes do HULW, de ambos os sexos, com idade superior a 18 anos, diagnosticados 
com adenoma hipofisário secretor de GH. O estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética do 
HULW.

Um total de 110 prontuários vinculados à neuroendocrinologia, tratados entre os 
anos de 2008 e 2018, foram inicialmente selecionados. Destes, 53 prontuários foram 
aleatoriamente analisados sendo que 14 referiam-se a adenoma hipofisário somatotrófico, 
33 a prolactinoma, 1 a obesidade, 1 a hipotireoidismo, 1 a síndrome de Sheehan, 1 a 
hipogonadismo, 1 a bicitopena e 1 a diabetes insipidus. Dos 14 prontuários relativos a 
pacientes com adenoma hipofisário somatotrófico, 2 prontuários foram excluídos por não 
conterem informações essenciais para presente estudo, uma vez que os diagnósticos 
e tratamentos iniciais foram feitos em outras unidades da federação. Dessa forma, 12 
prontuários atendiam aos critérios de inclusão e estão abarcados no presente estudo. 

Os 12 prontuários foram divididos em dois grupos, de acordo com o tratamento 
médico empregado para cada paciente: o grupo que recebeu somente tratamento 
farmacológico foi denominado grupo conservador e o grupo que recebeu tratamento 
cirúrgico e farmacológico foi denominado grupo combinado. 

Dificuldades encontradas para coleta de dados no Hospital Universitário 
Não foi possível a seleção dos prontuários através dos CID (Código Internacional 

de Doença) referentes à Acromegalia e Gigantismo Hipofisários (CID 10 - E22.0), pois 
os sistemas informatizados do HULW não permitem a seleção de prontuários pelo CID 
que o paciente apresenta. Neste sentido, faz-se necessário analisar cada prontuário físico 
dos pacientes vinculados a uma especialidade, neuroendocrinologia neste projeto, para 
encontrar aqueles se enquadraram no presente estudo. Além da dificuldade tecnológica, 
há restrições impostas pelo próprio HULW como número máximo de 3 prontuários por dia. 
Caso nenhum dos 3 prontuários aleatoriamente selecionados para análise apresentassem 
os critérios de inclusão, a coleta de dados do dia terminava. Ainda, um local pré-determinado 
para a análise dos prontuários comumente encontrava-se com sua capacidade máxima 
atingida, não permitindo a consulta aos prontuários. Não raras vezes, não era possível a 
disponibilização dos prontuários por sobrecarga de trabalho na unidade responsável, ou 
por estarem indisponíveis por outros motivos, como envio aos ambulatórios. Obviamente 
que o acesso aos prontuários pelos profissionais de saúde do hospital é prioritário, dada 
prestação de assistência à saúde dos pacientes, contudo não se pode deixar em um 
patamar totalmente inferior a pesquisa, em qualquer nível que seja desenvolvida em um 
Hospital Universitário.
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Análise estatística
Os dados apresentados referem-se a média e desvio padrão, mediana (mínimo e 

máximo) ou n amostral seguido de porcentagem. Foram empregados testes paramétricos 
e não paramétricos conforme normalidade dos dados. A correlação entre as comorbidades 
e o tratamento empregado foi realizada através do teste do Qui-Quadrado. A correlação 
entre as comorbidades e os níveis iniciais de GH e IGF-I foi realizada através de estatística 
não paramétrica. A análise estatística foi realizada por meio do pacote IBM SPSS® e a 
significância estatística foi estabelecida em igual ou menor a 5%.

RESULTADOS E DISCUSSÃO 
Conforme a tabela 1, a amostra é composta por 8 pacientes do sexo masculino e 

4 do sexo feminino, dos quais 6 homens e 2 mulheres foram submetidos ao tratamento 
combinado, enquanto 2 homens e 2 mulheres ao tratamento conservador. Os pacientes do 
grupo combinado apresentaram idade significantemente menor comparada ao conservador. 

Majoritariamente, os pacientes são diagnosticados entre 30 e 49 anos. Embora uma 
condição rara em pessoas idosas, observa-se um aumento de diagnósticos nessas pessoas, 
que, provavelmente, deve-se à elevação da expectativa de vida e à conscientização sobre 
a doença (JALLAD e BRONSTEIN, 2019).

O tratamento de primeira escolha é a cirurgia, cujo sucesso terapêutico depende 
da experiência do cirurgião, do tamanho do tumor e das concentrações séricas de GH. 
Pacientes com microademonas e concentrações séricas de GH menores que 40-50 μg/l 
tem chance de até 91% de normalização após o procedimento (BARKAN et al., 2010). 
Entretanto, é contraindicada para pacientes fisicamente enfermos ou com doenças 
sistêmicas debilitantes, idosos sem morbidade relacionada à acromegalia, albergando micro 
ou macro adenomas, tumores irresecáveis. Há, ainda, contraindicação para pacientes com 
cardiomiopatias graves (ABREU et. al., 2016). Nesses pacientes, está indicada a terapia 
farmacológica (conservadora), composta por análogos da somatostatina que reduzem as 
concentrações de GH e IGF-I (VILAR et. al., 2016). Essa terapia é indicada, ainda, para a 
pacientes cujas concentrações hormonais persistem altas após a cirurgia, ou que tenham 
expectativa de vida menor que 2 anos (JALLAD e BRONSTEIN, 2019). Isto pode explicar, 
ao menos em parte, a idade significantemente maior no grupo conservador.

A idade é um fator associado a mortalidade no peri e/ou no pós operatório (PEARSE 
et. al., 2012). Os riscos cirúrgicos e a idade são diretamente proporcionais, ou seja, são 
maiores nos idosos, pois há sobreposições dos riscos inerentes ao trauma causados 
pelo procedimento cirúrgico, a doença que se pretende tratar, que aliados ao decréscimo 
fisiológico das reservas biológicas, diminuem a capacidade de reação funcional do paciente 
às sobrecargas e aos desequilíbrios decorrentes da intervenção (SANTOS JR, 2003). Além 
disso, a presença de comorbidades é outro fator de risco importante, que se associa ao 
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aumento da mortalidade e de complicações pós-cirúrgicas imediatas e tardias (EDELMUTH, 
et. al., 2018). Dessa forma, a escolha do tratamento está condicionada a operabilidade do 
paciente, cujos critérios de risco importantes são a idade e a presença de comorbidades, 
o que aparentemente condiz com a idade média maior entre os pacientes que foram 
tratados de forma conservadora, ou seja, somente farmacologicamente. Cabe salientar 
que pacientes idosos apresentam alta responsividade ao tratamento conservador, sem a 
presença de efeitos colaterais significativos mesmo com o uso prolongado dos análogos de 
somatostatina, indicando que esse pode ser o tratamento de primeira escolha para esses 
pacientes (MUHHAMAD et. al., 2018).

Tabela 1: Características da amostra

A tabela 2 demonstra que os sintomas iniciais relatados pelos pacientes foram 
cefaleia, vertigem, hemianopsia (perda total ou parcial da visão em uma das metades do 
campo visual), e galactorreia. 

A apresentação clínica do excesso de GH e IGF-I em adultos é insidiosa, o que leva 
ao atraso médio de 4,5 a 5 anos no diagnóstico (com relatos na literatura de até 25 anos). 
Por causa desse atraso, pode haver o comprometimento gradativo e irreversível de diversos 
órgãos e funções, com piora do prognóstico e maior dificuldade de manejo. (LAVRENTAKI 
et. al., 2017). O quadro clínico inicial é composto por queixas neurológicas, incluída a 
cefaleia, déficits visuais, vertigens, síncopes (REID, et al., 2010). Uma grande parcela dos 
pacientes, por volta de 30%, apresenta concentrações elevadas de prolactina causando 
disfunção gonadal, galactorréia, hirsutismo, ginecomastia e infertilidade (MELMED, 2006).

É importante ressaltar que alterações nas características físicas são marcantes 
nos pacientes com elevadas concentrações de GH. Nos adolescentes, quando não 
houve o fechamento das epífises ósseas, há crescimento acelerado e anormal, causando 
o gigantismo (MELMED, 2006). Nos adultos, modificações fisionômicas em razão do 
crescimento ósseo e de partes moles são bastante características: alargamento do 
nariz, aumento dos lábios, crescimento da mandíbula com prognatismo, proeminência 
frontal, separação dos dentes, mal oclusão dentária, macroglossia e aumentos dos arcos 
zigomáticos, além do crescimento dos pés e mãos (MOLITCH, 1992).

Os sintomas predominantemente apresentados na primeira consulta são 
característicos da compressão de estruturas adjacentes à sela túrcica pelo tumor: a 
compressão das as meninges e do tecido nervoso adjacentes pode causar cefaleia e 
vertigens; e a do quiasma óptico, a hemianopsia.
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Tabela 2: Sintomas relatados na primeira consulta.

A tabela 3 aborda as concentrações séricas de GH e IGF-I aferidos na primeira e na 
última consultas. O tratamento combinado apresentou redução significativa (p=0,012) das 
concentrações de GH e IGF-I entre os momentos inicial e final, ou seja, pré e pós-tratamento. 
O tratamento conservador apresentou uma tendência de queda entre concentrações iniciais 
e finais de GH (p=0,068).

Estudos observaram que 80 a 90% dos pacientes com AH somatotrófico apresentam 
GH sérico superior a 10 μg/l, podendo alcançar valores de até 100 μg/l. Entretanto, a secreção 
de GH é pulsátil e sua aferição isolada não determina o diagnóstico, sendo necessária a 
realização do teste oral de tolerância à glicose e a resposta do GH à sobrecarga de glicose 
(VILAR, 2016). O IGF-I não sofre influências do ciclo circadiano e não tem secreção pulsátil, 
sendo um indicativo mais robusto no diagnóstico de AH somatotrópico. Seus valores são 
idade-dependentes, decaindo com o avanço da idade (ROSÁRIO, 2010). 

A redução do GH para concentrações séricas inferiores a 2,5 μg/l e a normalização 
das concentrações de IGF-I diminuem a taxa de mortalidade dos pacientes para àquelas 
próximas ao da população em geral, sendo esta, portanto, um dos objetivos do tratamento 
(VIEIRA NETO, et. al, 2011). É esperado que diminuição das concentrações séricas de GH 
promovam a de IGF-I, porquanto aquele induz a síntese desse, que ocorre principalmente no 
fígado (80%), e em outros tecidos, como renal, ósseo e muscular (JALLAD e BRONSTEIN, 
2019). 

Cabe notar a ausência de pacientes que tenham sido submetidos somente à terapia 
cirúrgica, sem tratamento farmacológico pós-operatório, indicando que há persistência da 
doença nos casos analisados, que pode ser explicada pelo tamanho dos tumores, que 
tinham mais de 2cm no maior diâmetro em 5 dos 8 pacientes do grupo combinado quando 
do diagnóstico.

Tabela 3: Concentrações séricas de GH e IGF-I inicial e final nos respectivos tratamentos.
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A tabela 4 apresenta as comorbidades dos pacientes estudados separados por 
grupo. O DMII foi a comorbidade mais prevalente, seguido pela HAS, Complicações 
Oftalmológicas, Complicações Osteoarticulares, Complicações Cardiovasculares, Nódulos 
da Tireoide, Esteatose Hepática, Colelitíase, Hiperplasia Prostática, Hipertireoidismo 

Tabela 4: Comorbidades diagnosticadas 

A tabela 5 apresenta as correlações entre as concentrações de GH e IGF-I na 
primeira consulta e as comorbidades diagnosticadas. Não foram observadas correlações 
entre os hormônios e as comorbidades encontradas.

Tabela 5: Correlação entre a concentração sérica de GH e IGF-I e as comorbidades no 
diagnóstico.

O excesso de GH é diabetogênico, causando aumento da resistência insulínica 
periférica e estimulando a gliconeogênese hepática e renal e a redução de captação 
de glicose nos tecidos muscular e adiposo, contribuindo para aumento da glicemia e 
estimulação da célula beta pancreática. Já os efeitos do IGF-1 são similares à insulina. 
Entretanto, os efeitos do excesso de GH sobrepõem dos do IGF-I. A DMII colabora com 
graves alterações da função cardíaca e a sobrevida dos pacientes com DM em 20 anos é 
de 20%. A prevalência de pacientes com excesso de GH com DMII é de 16 a 56% (COLAO 
et. al, 2004). Contudo, a gravidade das alterações relativas à glicose depende de outros 
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fatores como o histórico familiar de DM, índice de massa corporal, idade avançada e 
concentrações de GH e IGF (KASUKI, et al., 2019). O fator idade e as concentrações 
hormonais corroboram com a maior prevalência da DMII no grupo combinado em relação 
ao conservador, uma vez que aquele tem média de idade e níveis de GH e IGF-I iniciais 
maiores que esse.

A lipólise causada pelo excesso de GH aumenta as concentrações séricas de 
triglicerídeos e diminui os de colesterol HDL (KASUKI, et al., 2019). A hipertrigliceridemia, 
juntamente com a DMII, causam desmotilidade vesicular e, por conseguinte, estase da 
bile no interior da vesícula, o que causa a formação de cálculos biliares, responsáveis 
pela colelitíase. Quanto maiores as concentrações de GH, maiores os de triglicerídeos 
e a incidência de DMII, aumentando o risco da formação desses cálculos, o que explica 
a incidência encontrada no grupo dos pacientes que fizeram tratamento combinado. A 
esteatose hepática também é mais incidente nos pacientes com triglicerídeos altos, a 
resistência insulínica, hiperglicemia e baixas concentrações de colesterol HDL, fatores 
esses que são associados ao excesso de GH. 

Níveis pressóricos elevados diminuem a sobrevida e aumentam a mortalidade dos 
pacientes com excesso de GH e IGF-I e são considerados fator independente negativo que 
aumenta a mortalidade por doenças cardiovasculares e cerebrovasculares. O excesso de 
ambos os hormônios induz a retenção de sódio: o GH induz a retenção renal e o IGF-I inibe 
os efeitos do hormônio natriurético atrial, causando, assim, expansão volumétrica, o que 
provoca hipertensão arterial. A prevalência da HAS nesses pacientes varia amplamente, de 
17,5 a 57%, entretanto é maior naqueles com idade mais avançada (VITALE, et. al., 2005). 
Assim, a idade é um importante fator na prevalência HAS nesses pacientes, o que elucida 
ser maior entre os pacientes que foram submetidos somente ao tratamento conservador. 

Em relação às complicações oftalmológicas, essas podem ser causadas de forma 
primária pela compressão do quiasma óptico, que é uma estrutura intimamente relacionada 
à sela túrcica e dependem, portanto, do tamanho do tumor (ABREU et. al, 2016). Dessa 
forma, há relação direta entre o tamanho do tumor e as complicações oftalmológicas. A 
maioria dos pacientes que compõem o grupo combinado tem tumores maiores que 2cm, ou 
seja, macroadenomas, o que corrobora com a maior incidência dessas complicações nesse 
grupo. Cabe notar, ainda, que as complicações oftalmológicas podem ser secundárias à 
HAS e ao DMII (BOSCO et. al., 2006).

Estudo brasileiros revelam que a incidência de complicações osteoarticulares em 
pacientes com excesso de GH é de até 56% e em muitos são as primeiras manifestações 
da doença, sendo reversíveis no seu estágio inicial. A prevalência desta comorbidade 
aumenta em pessoas mais idosas, o que justifica ser o dobro entre os pacientes do grupo 
combinado (ABREU et. al., 2016). 

As complicações cardiovasculares são as mais prevalentes nos pacientes com 
excesso de GH e IGF-I. A presença de doença cardiovascular no momento do diagnóstico 



 
Medicina: Progresso Científico, Tecnológico, Econômico e Social do País 2 Capítulo 18 164

eleva a taxa de mortalidade para 100% em 15 anos. As principais patologias cardiovasculares 
associadas ao excesso hormonal são a hipertrofia do ventrículo esquerdo, as arritmias, a 
diminuição do enchimento diastólico e a redução da fração de ejeção do ventrículo esquerdo, 
além da aterosclerose e a HAS (ABREU et. al., 2016). O GH e o IGF-I interferem diretamente 
no crescimento e na manutenção da estrutura miocárdica e a característica mais comum 
é a hipertrofia ventricular, que é agravada se há concomitantemente HAS e DMII. Essas 
alterações são mais preponderantes em pacientes com maior duração da doença e mais 
idosos, e se não forem controladas podem evolui para a insuficiência cardíaca (COLAO et. 
al, 2002). Ambos os grupos apresentam características correlacionadas às complicações 
cardiovasculares, não sendo possível tecer observações sobre diferenças de prevalência 
entre os grupos. Entretanto, nota-se a alta prevalência total (66,6%), somando-se na tabela 
5 as complicações cardiovasculares e a HAS, sendo ao lado da DMII a comorbidade de 
maior prevalência encontrada. 

A prevalência de distúrbios da tireoide em pacientes com excesso de GH e IGF-I 
é alta, 78% (VILAR et. al. 2016). Os impactos na glândula tireoide são causados pelo 
estimulo que exerce sobre as células foliculares, que pode causar o aumento da massa 
da glândula e o desenvolvimento de bócio, e o surgimento de nódulos. Embora não 
esclarecido cientificamente, estudos indicam que altas concentrações desses hormônios 
podem ocasionar, também, o aumento dos hormônios tireoidianos, pois há elevação das 
concentrações de insulina, que causa o aumento das concentrações de leptina, que estimula 
a secreção de TRH, causando o hipertiroidismo central (DABROWSKA et. al., 2012). Cabe 
salientar que, embora raro, o adenoma hipofisário pode ser cossecretor de TSH(VILAR 
et. al., 2016). Foram observados 2 pacientes com nódulos na tiroide no grupo combinado, 
que é o que apresentou as maiores concentrações de GH e IGF-I, resultando num maior 
estímulo das células foliculares, e a maior incidência dos nódulos. Nesse mesmo grupo há, 
concomitantemente às elevadas concentrações de GH, uma maior incidência de DMII, e 
ambas são causas de elevação nas concentrações de insulina, leptina e TRH, o que pode 
ter causado o hipertireoidismo observado nesse grupo.

Embora não esteja estabelecida a relação entre o eixo GH/IGF-I e a oncogênese 
no câncer de próstata, estudos observaram que pacientes com adenomas hipofisários 
secretores de GH apresentam hiperplasia prostática (RECOUVREUX et al., 2017), entretanto 
benigna (COLAO, et. al.,2004). Já o IGF-I é capaz de ativar receptores para androgênio, 
que é o principal sinalizador implicado na progressão dessa neoplasia (RECOUVREUX 
et al., 2017). Pesquisas indicam que as concentrações de IGF-I predizem o risco e a taxa 
de crescimento dos tumores malignos de próstata (COLAO, et. al.,2004). Dessa forma, 
concentrações mais elevadas de GH predizem maiores possibilidades do desenvolvimento 
de hiperplasia prostática. 

O baixo n amostral pode ser considerado uma limitação do presente estudo. Além 
disso, há uma variabilidade de sintomas e comorbidades, bem como a diferença de idade 
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entre os grupos, o que faz com que esses dados devam ser olhados com cautela.

CONCLUSÕES 
O presente estudo não observou a incidência de neoplasias malignas nos pacientes 

com elevadas concentrações de GH e IGF1 e apenas 1 paciente apresentou hiperplasia 
prostática. Devido ao pequeno número de pacientes contidos na amostra, não é possível 
inferir quaisquer relações entre câncer e a concentrações dos hormônios em estudo. É 
importante salientar que inúmeros fatores ambientais e orgânicos estão presentes na 
carcinogênese e na progressão tumoral e que enquanto não for esclarecida a existência de 
mecanismos pelos quais o GH e o IGF-I influenciam nessas condições, as correlações por 
ventura encontradas serão especulações. 

Em relação as comorbidades diagnosticadas antes ou durante a primeira consulta 
dos pacientes no ambulatório de neuroendocrinologia do HULW foram DMII, HAS e 
Complicações Oftalmológicas. As comorbidades que contribuem para o aumento do risco 
cardiovascular (hipertensão, diabetes mellitus, dislipidemias) devem ser rigidamente 
controladas, ocasionam aumento significativo da mortalidade. Dessa forma, é necessário 
um esforço dos profissionais de saúde das diversas especialidade e níveis de atenção 
para reconhecer os sintomas da acromegalia e do gigantismo a fim de que o diagnóstico 
ocorra precocemente, minimizando os seus impactos. O tratamento combinado apresentou 
redução significativa das concentrações de GH-IGF-1.
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