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“La lucha por la vida

Presiento que no soy el mejor yo

de todos los que quise ser y he sido.

He conocido a otros mas hermosos,

mejor amantes y mejor vividos.

- Todos, sin excepcién, mucho mas jovenes,
prometedores y atractivos -.

No soy el mejor yo.

Pero, al menos, aguanto y sobrevivo.
Los demas, con sus suefios

- cansados, derrotados, aburridos - ,
fueron cayendo

uno tras otro en el camino.”

Javier Salvago (1950 - )
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1. INTRODUCAO

Os adenomas hipofisérios sdo neoplasias benignas e freqlientes. Correspondem a
10% e 15% dos tumores intracranianos e tém uma prevaléncia de 20 casos por 100.000
habitantes. A incidéncia é de 1,5 a 2 casos novos por 100.000 habitantes, por ano, sendo
que a relacdo entre géneros feminino e masculino é de 2:1 (MELMED, HERMAN-
BONERT, FRAM, DRANGE, 2000; NILSSON, KADAKA, BENGTSSON e

JONSSON, 2000 e YAMADA, 2001).

As manifestacdes clinicas dos adenomas hipofisarios correspondem as sindromes
de hiper ou hipo-secre¢do hormonal, que podem ou ndo estar associadas a clinica de
compressédo de estruturas peri-selares. O tamanho da lesdo e, sobretudo, o vetor de

expansao determinara que sindrome sera prevalente (NILSSON e col., 2000).

O diagndstico precoce dos adenomas hipofisarios pode ser feito, com preciséo,
pelos métodos atuais de neuro-imagem. Porém, ainda é grande o nimero de pacientes que
chegam aos hospitais com lesGes volumosas, principalmente devido a dificuldade de
acesso as especialidades médicas necessarias. Um melhor conhecimento da doenca

hipofiséaria, pela comunidade médica, certamente modificaria essa situacao.

A hipofise recebe suprimento sangiineo principalmente pelo sistema porta,
embora haja evidéncias de que, sob condi¢des especiais, ocorra um aporte arterial

suplementar (GORCZYCA e HARDY, 1987). A interrupgéo do fluxo porta determina a



suspensdo do controle hipotalamico sobre a por¢do anterior da hipdfise. Desse fenémeno
decorre a diminuicdo do aporte dos hormdnios de liberacdo, provenientes dos nucleos

supra-opticos e para-ventriculares do hipotalamo, para a hipofise.

Quando isso acontece, instala-se o hipopituitarismo e a hiperprolactinemia. A
reversibilidade pds-operatoria do hipopituitarismo, que é observada em algumas ocasides,
confirma a preservacdo funcional da glandula. Nessas circunstancias, certamente, ndo
houve necrose, a despeito dos niveis criticos de perfusdo sanglinea da hipofise
(ARAFAH, BRODKEY, MANNI, VELASCO, KAUFMAN e PEARSON 1982 e

ARAFAH, 1986).

Segundo ARAFAH (1982 e 1986), a teoria da compressdo da haste ndo € a Unica
para explicar o hipopituitarismo. A interrupcdo do controle hipotalamico sobre a hipd6fise
anterior seria secundaria, sobretudo, ao aumento da pressdo intra-selar (PIS). O
crescimento do tumor confinado aos limites rigidos da sela turca provocaria aumento na

PIS podendo levar a isquemia e, em alguns casos, a necrose da glandula.

Houve interesse crescente em determinar os valores da PIS em pacientes com
adenomas hipofisarios. Esses valores foram relacionados a presenca de hipopituitarismo,
hiperprolactinemia, volume da lesdo e presenca de cefaléia. Atualmente ndo ha consenso
sobre a relacdo da PIS com as manifestacfes clinicas e com os achados de imagem

(KRUSE, ASTRUP, COLD e HANSEN, 1992; KRUSE, ASTRUP, GYLDENSTED e



COLD 1995; LEES, FAHLBUSCH, ZRINZO e PICKARD 1994; ARAFAH, PRUNTY,

YBARRA, HLAVIN e SELMAN, 2000 e OLIVEIRA, 2004).

A incidéncia de cefaléia em pacientes com adenomas hipofisarios, segundo alguns
autores, € maior do que na populacdo em geral, situando-se entre 33% e 72% (ABE,
MATSUMOTO, KUWAZAWA, TOYODA e SASAKI 1998; LEVY, JAGER,
POWELL, MATHARU, MEERAN e GOADSBY, 2004). A compressdo de estruturas
peri-selares ndo parece ser o Unico fator responsavel pela cefaléia; fatores bioguimicos e
neuro-endocrinoldgicos também sdo apontados como causadores das manifestacdes
clinicas (ABE e col., 1998). Entretanto, uma explicacdo definitiva para a presenca, e

intensidade, da cefaléia em adenomas hipofisarios ainda esta por vir.

Existem diversos critérios utilizados para a caracterizacdo da cefaléia nesses
pacientes. Desde a simples descricdo clinica fornecida durante a consulta médica até o
emprego de escalas de avaliacdo, como a Classificacdo Internacional de Cefaléia
(PERES, 2000). Em estudos cientificos, a precisdo com que se colhem e com a qual se
descrevem os sinais e sintomas é fundamental para definir a importancia das variaveis
presentes. Certamente, 0 emprego de uma escala de avaliacdo da cefaléia, previamente

validada, torna mais precisa a caracteriza¢do do sintoma.



Nos pacientes portadores de adenomas hipofisarios, as alteracfes enddcrinas,
visuais e a cefaléia contribuem de forma importante para a piora da qualidade de vida,

mesmo em vigéncia de reposi¢do hormonal adequada (BURMAN, 1988 e BAIRD, 2003).

A gravidade do hipopituitarismo, o nimero de eixos hormonais envolvidos, a via
de acesso cirurgico empregada, a atividade hormonal da neoplasia e a modalidade de
radioterapia complementar sdo os fatores determinantes da qualidade de vida dos
pacientes submetidos a adenomectomia hipofisaria (PEACE, ORME, SEBASTIAN,
THOMPSON, BARNES, ELLIS e BELCHETZ, 1997; NOAD, NARAYANAN,
HOWLETT, LINCOLN e PAGE, 2004 e HEALD, GHOSH, BRAY, GIBSON,

ANDERSON, BUCKLER e FOWLER, 2004).

A qualidade de vida também pode estar comprometida por alteragdes do
comportamento e da memoria. Essas manifestacdes clinicas sdo secundarias a
compressdo de estruturas peri-selares que provoca a interrupcdo de vias de
neurotransmissores (BAIRD, SULLIVAN, ZAFAR e ROCK, 2003). Os efeitos
colaterais das medicacGes empregadas no tratamento clinico dos pacientes com
diagnostico de adenoma hipofisario também podem ser responsaveis pela alteracdo do

comportamento e da memoria (BAIRD e col., 2003).



O impacto de uma doenca crénica, de dificil tratamento e que requer adesdo a
esquemas medicamentosos complexos e consultas médicas frequentes, sem davida,
influencia a auto-estima do paciente. Até o presente momento, poucos estudos foram
realizados visando & afericdo da qualidade de vida dos pacientes portadores de adenoma

hipofisario (BAIRD, SULLIVAN, ZAFAR e ROCK, 2003).

Esse campo de estudos encontra-se em expansdo. Com o avango do conhecimento
sobre PIS, as pesquisas deverdo focalizar outros aspectos da questdo. Determinar o0s
valores da PIS e a relacdo desses com a presenca de hipopituitarismo e
hiperprolactinemia persiste como uma linha de trabalho de grande importancia. Outros
parametros como cefaléia e qualidade de vida, no entanto, merecem ser avaliados de
forma mais precisa, considerando o grau de impacto dessas variaveis na conducdo do

tratamento dos pacientes com adenomas hipofisarios.



2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1. PRESSAO INTRA-SELAR

A idéia de que o hipopituitarismo secundario a neoplasias na hipofise € sempre
irreversivel foi prevalente durante muito tempo. ARAFAH e col. (1982), pioneiramente,
relataram uma série de oito pacientes operados de adenomas nao-funcionantes, sendo
que, em cinco casos, houve recuperacdao total de funcdo hipofisaria em trés meses.
Questionava-se a idéia de que o déficit hormonal seria secundario a destruicdo da
glandula e, portanto, irreversivel (ARAFAH, KAILANI, NEKL, GOLD e SELMAN,

1994 e ARAFAH, 2002).

HANEY, MC CARTY e HAMMOND (1984) relataram dois casos de pacientes
com historia de galactorréia e amenorréia secundaria a hiperprolactinemia, nos quais se
supunha tratar-se de prolactinoma. A imuno-histoquimica, no entanto, caracterizou 0s
tumores como secretores de ACTH e GH, respectivamente. A conclusdo dos autores
abriria caminho para uma nova forma de pensar a dindmica selar: “Estes dados séo
consistentes com a hipdtese de que qualquer fator ou fatores que levem a um aumento da
pressao intra-selar (...) podem elevar a prolactina sérica, gerando o quadro clinico de

galactorréia e amenorréia” (HANEY e col,1984).

ARAFAH (1986) prosseguiu sua linha de raciocinio analisando o perfil
endocrinolégico de uma populacdo de 26 pacientes portadores de macro-adenomas néo-

secretores, antes e depois da adenomectomia. Novamente, verificou-se que a melhora



significativa na funcdo hormonal era possivel alguns meses apos a cirurgia. Os fatores
favoraveis seriam a resposta positiva do TSH ao estimulo do TRH e a presenga de normo
ou leve hiperprolactinemia, o que indicaria a presenca de células vidveis. O pesquisador
sugere entdo que a compressao do sistema porta hipofisario explicaria o hipopituitarismo

nesses casos (ARAFAH, 1986).

LEES e PICKARD (1987) iniciaram a publicacdo de uma série de dois artigos que
culminariam com a descrigdo detalhada do conceito de PIS (LEES e col,1987 e LEES,
1990). No primeiro relato publicado de medida da PIS, LEES e col. (1987) analisaram 24
pacientes consecutivos. A média da PIS foi de 23 mmHg (DP de + 2,5 mm Hg, com
extremos de 2 a 51 mmHg). A manobra de Valsalva teve um impacto significativo na PIS
de apenas um, entre os 24 pacientes. Tratava-se de um caso de sela vazia, no qual houve
aumento de 7 para 14 mmHg. Os autores atribuiram esse resultado a mudanca na presséo
intra-craniana (PIC), transmitida ao compartimento intra-selar devido a um diafragma
incompetente. Pela primeira vez, observou-se que os valores de PIS eram maiores do que
os da PIC e do que a pressdo venosa sisttmica. A conseqiiéncia imediata seria a
interrupcdo do fluxo das veias porta longas, isolando a hipofise anterior do controle
hipotalamico. A hiperprolactinemia nos tumores ndo secretores ganhava uma explicacéo
diferente da “compresséo da haste”. Por outro lado, sabe-se que a interrupgdo aguda do
fluxo porta para a hipéfise anterior leva a infarto macigo do tecido, o que é muito pouco

comum em adenomas (LEES e col., 1987). Considerando que os valores médios da PIS



sdo elevados, a perfusdo hipofisaria s seria possivel através de um suprimento arterial.
Ha evidéncias experimentais e radioldgicas de arteriogénese em adenomas, a partir das

artérias hipofisarias inferiores (LEES e col., 1987).

Esta bem estabelecido que a hipofise anterior recebe o suprimento sangiineo a
partir de dois sistemas porta, através de vénulas fenestradas, estruturalmente semelhantes
a capilares. Todo suprimento arterial serve apenas a uma pequena parte da glandula
(GORCZYCA e col., 1987). A pressdo de perfusdo cerebral (PPC) depende da diferenca
entre a pressao artéria média (PAM) e a PIC. A equacéo é conhecida: PPC = PAM - PIC.
De modo semelhante, LEES (1990), observa que a pressdo de perfusdo da hipdfise
anterior (PPH) deve derivar da diferenca entre a presséo venosa do sistema porta (PVP) e
a PIS: PPH = PVP — PIS. Os valores fisiologicos da PVP sdo desconhecidos, porém
dificilmente serédo diferentes dos valores de presséo na extremidade de um plexo capilar
normal (10 a 15 mmHg) (LEES, 1990). Os valores normais de PIS também ndo sdo
conhecidos, porém € provavel que ndo ultrapassem os da PIC (< 15 mmHg). Portanto,
pode-se supor, juntamente com LEES (1990), que a pressdo de perfusdo hipofisaria tem
valores baixos (menores do que 10 mmHg), sendo particularmente vulneravel as
mudancas na PVP e na PIS. ANTUNES, MURASZKO, STARK e CHEN (1983)
estudaram o fluxo venoso porta em macacos, empregando o exame de Doppler
transcraniano. Houve interrupcdo total do fluxo durante a manobra de Valsalva

(mantendo-se uma pressao positiva nas vias aéreas de 22 mmHg). O aumento da pressdo



intratordcica gerado pela manobra de Valsalva deve ser transmitido a sela através do

sistema venoso, causando aumento na PIS suficiente para exceder a PVP.

LEES (1990) ampliou sua série, relatando os resultados na medigdo da PIS em 33
pacientes. A média de PIS para o grupo foi de 24mmHg (DP de = 2 mmHg). Os extremos
foram de dois e 51 mmHg. Em mais de 40% a PIS foi maior do que 30 mmHg. Pacientes
com hiperprolactinemia e tumores que ndo secretavam prolactina tiveram valores mais

elevados de PIS, bem maiores do que o grupo de prolactinomas.

No mesmo ano, ARAFAH, HARRINGTON, MADHOUN e SELMAN (1990)
relataram o caso de paciente com apoplexia hipofisaria que experimentou melhora na
funcdo hormonal apds descompressdo cirdrgica. Os autores postularam que o
hipopituitarismo verificado em adenomas seria fruto ou de compressao da haste ou do
sistema porta ou de ambos, em lugar de destruicdo tecidual. Os conceitos de PIS,

perfusdo hipofisaria e reversibilidade do hipopituitarismo comecavam a se interligar.

De fato, pouco tempo depois KRUSE e col. (1992) mediram a PIS em 48
pacientes, sendo que, em um subgrupo de 14 pacientes, o fluxo sangiiineo ao adenoma foi
também avaliado. A mediana da PIS foi de 30 mmHg (variando de 8 a 62). A mediana do
fluxo ao adenoma foi de 8 mL/100g/min. Empregando-se também a técnica da injecao
local de Xendnio, em dois pacientes o fluxo para a hipéfise anterior foi medido, sendo
que os valores de 22 e 26 mL/100g/min. foram obtidos. Em trés casos houve interrupcéo

total do fluxo sanglineo associada a valores de PIS menores do que a PAM, porém
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maiores do que a pressdo venosa. Além de confirmar a idéia de que a hipdfise deve ter
um suprimento arterial “extra” que funciona em situacdes criticas, o achado sugere que 0s
adenomas tém uma pressdo de perfusdo menor do que a PAM. Portanto, uma queda na
PAM, ou aumento da PIS levariam a isquemia do tumor, o que pode manifestar-se de

forma aguda (apoplexia).

LEES e col. (1994) voltariam a publicar sobre essa linha de pesquisa, dessa vez a
maior série até 0 momento. Nesse estudo multicéntrico foram avaliados 107 pacientes
consecutivos. Trés subgrupos especiais apresentaram resultados interessantes. Os quatro
pacientes portadores de microprolactinomas, e que estavam em uso de bromocriptina pré-
operatoria, apresentaram uma PIS média de 10,5 mmHg (DP de + 1 mmHg). Seis
pacientes, com lesdes menores do que cinco milimetros obtiveram valores de PIS de 9
mmHg (DP de + 2 mmHg). Em cinco pacientes com sela vazia (situacdo na qual aPISe a
PIC devem ser semelhantes), a média de PIS foi de 11 mmHg (DP de + 2 mmHg). Os
autores inferiram, a partir desses grupos, nos quais as alteracGes da sela turca eram
minimas, que a PIS estaria mais préxima do seu valor fisiologico, ou seja, em torno de 10
mmHg. De um modo geral, os pacientes com hipopituitarismo apresentaram valores mais
elevados de PIS do que a média, porem ndo houve correlacdo entre a gravidade da
alteracdo hormonal e a PIS. As maiores pressdes foram obtidas em pacientes cujas lesdes

apresentavam expanséo lateral.
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KRUSE e col. (1995) complementaram as informagGes da série de 1992 com
dados sobre o perfil hormonal. Os autores observaram que a PIS estava elevada
igualmente para pacientes com ou sem hiperprolactinemia. Nao houve relagéo entre os
niveis de prolactina e o volume da lesdo ou o grau de expansao supra-selar. O fato de que
h& hiperprolactinemia em micro-adenomas aponta para outra explicagdo, além da teoria

da compresséo da haste.

A relacéo entre PIS e niveis de prolactina ndo é um achado uniforme entre os
diferentes trabalhos. ARAFAH e col. (2000) mediram a PIS em 49 pacientes
consecutivamente, concluindo que havia um “papel preponderante” no valor da pressao
para a génese de hipopituitarismo, hiperprolactinemia e cefaléia em pacientes com
adenoma de hipofise. Foi o primeiro estudo no qual a PIS foi medida utilizando-se de um
cateter de fibra Optica e também o primeiro no qual tentou-se a correlagdo com a presenca
de cefaléia. Em relacdo a essa Ultima vale dizer que nenhuma escala de avaliacdo foi
empregada. As informacdes basearam-se na historia de presenca de cefaléia nos cinco
anos que antecederam o diagnostico do adenoma. Os valores da PIS variaram entre sete e
56 mmHg, com a média de 28,8 mmHg (DP de + 13,5 mmHg). A PIS foi
significativamente maior nos grupos com hipopituitarismo, cefaléia e hiperprolactinemia.
N&o houve relacdo com o volume do tumor. Adenomas com extensdo infra-selar

possuiam pressdes menores do que os para-selares.

OLIVEIRA (2004) aferiu a PIS em 30 pacientes. A PIS média dos 13 pacientes

com funcgéo enddcrina preservada foi de 16,2 mmHg, enquanto que dos 17 pacientes com
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hipotireoidismo foi de 20,3 mmHg. O achado ndo foi estatisticamente significante.
Macro-adenomas restritos a sela integra, associados a diafragma patente, apresentaram 0s

maiores valores de PIS.

2.2. CEFALEIA

A incidéncia de cefaléia em pacientes com tumor de hipofise é alta, porém

variavel, situando-se entre 33% e 72% (ABE e col. 1998 e LEVY e col. 2004).

O padrdo da cefaléia nos adenomas hipofisarios também é variavel. Macro-
adenomas podem apresentar-se com dor do tipo trigeminal, sindrome de Raeder, cefaléia
em salvas ou migranea (EVANS, 1997; PORTA-ETESSAM, RAMOS-CARRASCO,
BARBEL-GARCIA, MARTINEZ-SALIO e BENITO-LEON, 2001 e MATHARU,

LEVY, MERRY e GOADSBY, 2003).

SAMPAIO (1985) chegou a definir a chamada “sindrome selar”, composta pela
triade: cefaléia, alteracdes endocrinoldgicas e visuais. A justificativa para essa associagao
ainda ndo foi encontrada. Na ultima década a teoria da compressao e deslocamento das
estruturas peri-selares vem cedendo espago para uma explicacdo bioquimica e neuro-

endocrinoldgica.
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A cefaléia também esta presente de forma variavel, de acordo com a atividade
enddcrina do tumor. Ha evidéncias de que a hiper-secre¢do de horménio de crescimento
(GH) ou prolactina estaria relacionada a maior incidéncia de cefaléia. PASCUAL,
FREIJANES, BERCIANO e PESQUERA (1991) demonstraram que a cefaléia esta
presente em 50% dos acromegalicos, sendo inclusive mais freqliente nesses do que as
alteracOes visuais. No entanto, em 20% dos pacientes com dor intensa ndo havia alteragéo

significativa do volume da sela turca.

De fato, durante muitos anos a presenca e a intensidade da cefaléia foram
atribuidas ao estiramento da dura-mater, cuja magnitude estaria diretamente relacionada
ao tamanho da lesdo (FORSYTH e POSNER, 1993 e SUWANWELA,
PHANTHUCHIDA e KAOROPHTUM, 1994). A expansdo de um tumor dentro dos
limites pouco flexiveis da sela turca estimularia fibras aferentes a dura-mater, produzindo
a dor. O envolvimento do seio cavernoso provocado pelo crescimento lateral do adenoma
também causaria dor. Isso se explicaria pela compressdo do ramo oftdlmico do nervo
trigémeo (associada ou ndo a compressdo da artéria carétida interna). Embora atraente
essa teoria ndo explica, por exemplo, a melhora, por vezes dramatica, da cefaléia em

pacientes acromegalicos apos uso de octreotide (PASCUAL e col., 1991).

Em relato de caso, PASCUAL e col. (1991) apresentam paciente que desenvolveu
cefaléia intratdvel apds a resseccdo de um adenoma secretor de GH. O sintoma cessou
apenas apds a introducdo de octreotide subcutaneo. O efeito analgésico permanecia por

cerca de oito horas e durante um ano de acompanhamento nédo se alterou. Durante as seis
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primeiras horas apés a injecdo, os niveis de GH foram dosados. No mesmo periodo foi
administrado naloxona endovenosa de forma continua. Caso o efeito analgésico do
octreotide fosse mediado por uma via opidide, haveria uma reversdao com a naloxona. A
dor, consequientemente, retornaria, 0 que ndo ocorreu. Também ndo houve alteracdes
significativas do GH sérico durante o periodo. A lesdo residual ndo invadia o seio
cavernoso, nem possuia extensdo supra-selar importante. Os autores teorizam que 0
octreotide poderia inibir um hipotético horménio hipofisario que provocasse dor, atuando
sobre fibras do sistema trigeminal. Outros peptideos algicos, como a substancia P,
estariam envolvidos. Sabe-se que o octreotide tem um efeito analgésico sobre cefaléia de
outras etiologias, como a cefaléia em salvas (SICUTERI, GEPPETTI, MARABINI e
LEMBERK, 1984 e HOKAWA, TAKANO, HIZUKA, ASAKAWA, SUKEGAWA,
HIROSE, HORIBA, KASONO, MASUDA, OHBA, NAKAGAMI, TSUSHIMA e

SHIZUME, 1988).

PERES (2000) menciona a relevancia do controle hipotalamico na génese da
cefaléia, salientando que a prolactina desempenharia um papel importante na génese da
dor, devido a relacdo desta com o sistema dopaminérgico, o qual modula o sistema

antinociceptivo e a acao no receptor opidide kappa.

COVELLI, MASSARI e FALLACARA (1991) sugerem que o fator de necrose
tumoral alfa-caquectina seria um marcador importante da falta de regulacdo imunoldgica

que ocorre em pacientes portadores de migrania. Os autores salientam a importancia do
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eixo hipotalamo-hip6fise como o mais importante regulador fisiol6gico da resposta

imune.

Héa ainda relatos de bloqueio do efeito analgésico da dipirona mediado via L-Dopa
(PERES, 2000). Esse autor comparou 18 pacientes com diagnostico de cefaléia crénica
diaria (na auséncia de tumores hipofisarios) com controles sadios. A média dos valores de
pico de prolactina noturno estava diminuida nos pacientes com cefaléia, 0 que apontaria
para um possivel aumento do tébnus dopaminérgico tubero-infundibular. Ndo houve

alteracdo em relacdo as dosagens de GH.

Outras substancias além do octreotide foram utilizadas como analgésicos em
situacOes semelhantes. SHAH e FREIJI (1999) relatam o caso de uma paciente de 38
anos que apresentou um quadro de cefaléia subita e muito intensa. Ndo havia histéria
pregressa de dor. Os exames complementares evidenciaram a presenca de um macro-
adenoma com invasdo do seio cavernoso direito. O quadro doloroso cessou apds a
administracdo subcutanea de sumatriptano. Nao havia sinais de apoplexia na ressonancia

nuclear magnética (RNM) de sela turca.

PORTA-ETESSAM e col. (2001) relatam o caso de uma paciente portadora de
prolactinoma cuja primeira manifestacéo clinica foi o aparecimento de cefaléia em salvas.
Havia invasdo de seio cavernoso. A paciente foi tratada com cabergolina. Na evolucéo
houve diminuicdo do volume do tumor e os niveis de prolactina retornaram a

normalidade (a dosagem inicial era de 4759 ng/mL). A cefaléia, que ndo havia
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respondido inicialmente ao verapamil, desapareceu. Por outro lado, ha relatos de micro-
prolactinomas que se manifestaram com dor de cabeca importante, que regrediu apos a

administracdo de agonistas dopaminérgicos (LEVY e col. 2004).

Para os que defendem a hipdtese mecanica ha um evento que mostra a forte
relacdo entre doenca hipofisaria e cefaléia: a apoplexia hipofisaria. A subita expansdo de
um adenoma, conseqliente a hemorragia ou isquemia intratumorais, pode levar a uma
grande variedade de sintomas e sinais. Em nossa revisdo de 911 casos de apoplexia
hipofisaria publicados entre 1898 e 1998, a cefaléia esteve presente em 76% das vezes
(PEREIRA NETO, 1999). Ndo ha duvida de que nesse evento ha compressdo subita de
estruturas peri-selares, o que leva a alteragcdes visuais em 60%, paralisia de nervos
cranianos em 55% e mesmo déficits motores de longas vias em 5% dos pacientes

(PEREIRA NETO, 1999).

Nesse contexto a cito-reducdo proporcionada pela cirurgia também contribuiria
para o alivio da dor. ABE e col. (1998) analisaram 51 pacientes operados. Desses, 19
possuiam uma histdria de cefaléia. Quatorze (74%) experimentaram melhora da dor apés
a cirurgia. No entanto, ndo houve correlacdo entre a presenca de dor e volume da lesdo ou
invasdo do seio cavernoso. Também ndo houve correlacdo com déficit visual ou
hipopituitarismo. A incidéncia foi maior em mulheres portadoras de prolactinomas. Mais

frequientemente, a dor era generalizada.
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LEVY, JAGER, POWELL, MATHARU, MEERAN e GOADSBY (2004)
conduziram um estudo rigoroso com o objetivo de correlacionar a presenca de
cefaléia com o volume da lesdo e a invasdo do seio cavernoso. Foram analisados,
prospectivamente, 63 pacientes, sendo que nenhuma correlagdo positiva foi

encontrada.

Em resumo, a incidéncia de cefaléia em pacientes com adenomas hipofisarios é
maior do que na populacdo em geral. Isso € particularmente importante em mulheres e
em pacientes com tumores secretores de GH ou prolactina. A hip6tese mecénica tem
perdido forca nos ltimos anos e autores como LEVY e col. (2004) sugerem que exista
um sub-grupo de pacientes cuja dor é refrataria ao tratamento clinico. Esses pacientes
teriam sintomas autondémicos associados ipsilaterais a regido de maior invasdo tumoral.
Por outro lado, estudos experimentais sugerem que o eixo hipotalamo-hipéfise possa
desempenhar um papel importante na fisiopatologia da migrania A associacdo com
histdria familiar de cefaléia aponta para um papel importante de fatores genéticos como

predisponentes (PERES, 2000).

Os critérios para caracterizar a cefaléia nestes estudos tém sido variaveis
(JACOBSON, 1994). Normalmente toma-se a descricdo clinica fornecida pelos pacientes
e, em algumas ocasides, caracteriza-se 0 quadro de acordo com a Classificacdo
Internacional de Cefaléia. O emprego de uma escala de avaliacdo torna este trabalho mais
preciso (DAHLOF, 2003). E o que ocorre com a utilizagdo do HIT-6 (Headache Impact

Test, 2005). Essa escala pratica compGe-se de seis itens, selecionados a partir de um
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questionario maior, que avaliam o funcionamento social, a intensidade da dor, o impacto
emocional, o bem estar, a fungdo cognitiva e a vitalidade (anexo 3). O instrumento de
avaliacdo foi traduzido para 27 idiomas, entre eles o portugués do Brasil, para o qual foi
validado (KOSINSKI, BAYLISS, BJORNER, WARE Jr., GARBER, BATENHORST,
CADY, DANLOF, DOWSON e TEPPER 2003; GANDEK, ALACOQUE, UZUN,
ANDREW-HOBBS, DAVIS, 2003 e MARTIN, BLAISDELL, KWONG e BJORNER

2004).

2.3. QUALIDADE DE VIDA

Pacientes com hipopituitarismo tém um comprometimento da qualidade de vida,
mesmo quando estdo em reposicdo hormonal adequada (BURMAN e DEIJEN, 1988 e
BAIRD e col., 2003). Ha tendéncia para maior indice de aposentadoria por invalidez
(ROSEN, WIREN, WILHELSEN, WIKLUND e BENGTSSON, 1994). LYNCH,
MERSON, BESHYAH, SKINNER, SHARP, PRIEST e JOHNSTON (1994)
encontraram associacao entre hipopituitarismo e depressédo, significativamente maior do
que no grupo controle formado por pacientes diabéticos. DEAN, MC TAGGART, FISH
e FRIESEN (1985), em um estudo de 116 pacientes com hipopituitarismo, com idades
entre 18 e 38 anos, verificaram uma taxa de desemprego trés vezes maior do que o
esperado para uma populacdo da mesma faixa etaria. O nimero de pacientes casados era
30% menor do que o da populacdo geral. A renda familiar de pacientes com
hipopituitarismo, quando comparada com a populacdo em geral, € menor (RIKKEN,

VAN BUSSBACHT, LE CRESSIE, MANTEN, SPERMON, GORREE e WIT, 1995).
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BAIRD e col. (2003) avaliaram 43 pacientes que se encontravam sob reposi¢do hormonal
considerada adequada. No entanto, as queixas de cansago fisico e mental, além de
diminuic&o da libido e alteragdes do ciclo sono-vigilia, foram muito mais intensas do que
no grupo controle, formado por voluntarios. A populacdo feminina foi mais afetada do

gue a masculina.

A etiologia do hipopituitarismo, 0 ndmero de eixos envolvidos, o tratamento
cirurgico empregado (sobretudo a via de abordagem), bem como o tipo de terapia
complementar (radioterapia) e a eficiéncia da reposi¢do hormonal parecem ser os fatores

determinantes no rendimento fisico, mental e no bem estar desses pacientes.

A qualidade de vida também pode estar comprometida devido a compressdo de
estruturas peri-selares responsaveis por comportamento e memoria, ruptura de vias de
neuro-transmissores, ou mesmo pela reacdo adversa ao tratamento médico (BAIRD e
col., 2003). Em acréscimo a esses fatores deve-se considerar, também, o impacto que
uma doenca cronica, de dificil tratamento e que requer adesdo a esquemas
medicamentosos complexos e multiplas consultas médicas, tem sobre a auto-estima do

paciente.

PEACE e col. (1997) relataram a presenca de astenia, disturbios de humor e
dificuldade de ajuste social em um grupo de pacientes operados por via sub-frontal. Esses

achados ndo se verificaram no grupo tratado por via trans-esfenoidal. Essas alteracdes
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ndo foram correlacionadas com o tratamento radioterapico. As informagdes foram

colhidas diretamente com os pacientes.

De um modo geral, alteracbes psiquiatricas sdo comuns em pacientes
endocrinoldgicos. O hipocortisolismo pode levar a astenia, déficits cognitivos, depressao,
apatia, anorexia, perda de peso, cefaléia, convulsdes e coma. No outro extremo, a doenca
de Cushing parece causar comprometimento nos campos psicoldgico, social e do bem
estar, maior do que nos outros grupos de pacientes com adenoma (HEALD e col., 2004).
Esses achados persistem mesmo para aqueles pacientes curados, varios anos apds o
tratamento definitivo. O mesmo estudo demonstra que pacientes com tumores nao
secretores de ACTH e tratados apenas por via trans-esfenoidal possuem qualidade de vida

superior a dos pacientes com outros tipos de adenomas.

Atrofia cerebral difusa (SIMMONS, DO, LIPPER e LAWS Jr, 2000) ou apenas
do hipocampo (STARKMAN, GEBARSKI, BERERNT e SCHTEINGART, 1992)
foram identificadas na RNM de pacientes com doenca de Cushing. Ao menos um estudo
sugere que as alteracbes do volume do hipocampo podem ser parcialmente revertidas
ap6s a correcdo do hipercortisolismo (BORDEAU, BARD, NOEL, LECLERC,
CORDEAU, BELAIR, LESAGE, LAFONTAINE e LACROIX, 2002). Pode haver
também perda da massa muscular, levando a fadiga cronica. Altos niveis de cortisol
inibem a sintese de dopamina no nucleus accumbens, o que pode contribuir para a
manutencdo de depressdo em pacientes com hipocortisolemia crénica (HEALD e col.,

2004). DORN, BURGESS, DUBBERT, SIMPSON, FRIEDMAN, KLING, GOLD e
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CHROUSOS (1995) em série de pacientes com sindrome de Cushing encontraram uma
prevaléncia de 67% de disturbios psiquiatricos, mais comumente depressdo. Em 24% dos

pacientes 0s sintomas permaneceram, mesmo apos tratamento da doenca.

O déficit de testosterona leva, em homens, a um comportamento passivo e
dependente. Ha receptores para esse horménio localizados no hipotalamo, amigdala,
nicleo septal e hipocampo, todas regiGes envolvidas tanto no comportamento afetivo

como no humor (BURMAN e col., 1998).

O estrogénio aumenta a densidade de receptores dopaminérgicos no corpo
estriado (FINK, SUMNER, ROSIE, GRACE e QUINN, 1996). Baixas concentracOes de
estrogénio, isoladamente ou em associacdo com baixos niveis de progesterona estdo
ligadas a comportamento agressivo, irritabilidade, tensdo e labilidade emocional. Efeito

semelhante ocorre fisiologicamente no periodo pré-menstrual (FINK e col., 1996).

A relacdo entre horménio tireoidiano e comportamento é bastante conhecida,
sendo que o excesso pode levar a um padrdo maniaco, e a falta, a um padréo depressivo

(BURMAN e col., 1998).

Alguns sitios de ligacdo especificos para GH foram identificados em varios
pontos do sistema nervoso central como o plexo cordide, hipofise, hipotdlamo e
hipocampo (BURMAN e col., 1998). Esse ultimo esta intensamente ligado a processos de

aprendizado e memoria. A amnésia (com padrdo sugestivo de origem no hipocampo)
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manifesta-se por deficiéncia de evocacdo e dificuldade de retengcdo de informagdes,
caracteristicas muito observadas na pratica clinica, em pacientes com hipopoituitarismo
(BAIRD e col., 2003). O hipocampo faz parte também do sistema limbico, envolvido na
regulacdo do comportamento emocional. Sabe-se que o excesso de GH leva a alteragdes
de memdria, comportamento e astenia, bem como a apnéia do sono. Por outro lado, ha
pacientes com deficiéncia de GH (iniciada na fase adulta) que se queixam frequentemente
de dificuldade de concentracdo e deficit de memoéria (BURMAN e col., 1998). A
reposicdo hormonal inadequada comprometerd a qualidade de vida nesses pacientes,

através das alteraces citadas.

Poucos estudos tém se concentrado nas alteracdes psicologicas e de qualidade de
vida em pacientes com hipopituitarismo. Nesses estudos, diversas escalas de avaliagcdo
foram empregadas: Nottingham Health Profile, Psychological General Well-Being Index,
Hopkins Symptom Checklist, Profile of Mood States, State-Trait Anxiety Inventory,
Sickness Impact Profile, Hospital Anxiety and Depression Scale, Health Organization
Quality of Life Scale, General Health Questionnaire 28, Functional Assessment of
Cancer Therapy, Social Adjustment Scale, Life Satisfaction-Hypopituitarism, General
Well Being Schedule e o Short-Form 36 (BURMAN e col. , 1988; PAGE,
HAMMERSLEY, BURKE e WASS, 1997; BAIRD e col, 2003; JOHNSON,
WOODBURN e VANCE, 2003; HEALD e col., 2004 e ROSILIO, BLUM, EDWARDS,
SHAVRIKOVA, VALLE, LAMBERTS, ERFURTH, WEBB, ROSS, CHIHARA,

HENRICH, HERSCHBACH e ATTANASIO, 2004).
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Se, por um lado, ha pouca informag&o do ponto de vista do paciente em relagdo ao
impacto de um tumor de hipéfise sobre a qualidade de vida, por outro, um dos riscos do
instrumento de auto-avaliacdo é a confiabilidade no conteldo da informag&o. Pacientes
com hipopituitarismo podem apresentar um comprometimento na capacidade de auto-
avaliacdo. PEACE e col. (1997) entrevistaram familiares de pacientes com
hipopituitarismo, os quais foram divididos em quatro grupos, segundo o tratamento
realizado: cirurgia trans-frontal, trans-esfenoidal, tratamento clinico e radioterapia. Todos
relataram que seus parentes apresentavam problemas de ajuste social. Quando a
entrevista era feita com os proprios pacientes, o grupo operado por via sub-frontal e o

grupo submetido a radioterapia ndo apresentaram essas queixas.

O SF-36 é um instrumento validado para o portugués do Brasil (CICONELLI,
1997) e amplamente empregado para avaliacdo da qualidade de vida (TEPPER, 2003). O
questionario compde-se de 36 perguntas dispostas como um perfil de oito diferentes sub-
grupos: aspecto funcional fisico (dez itens), capacidade fisica para executar tarefas e
atividades diarias (quatro itens), presenca e impacto da dor fisica (dois itens), saude fisica
geral (cinco itens), vitalidade (quatro itens), integracdo social (dois itens), capacidade
emocional para executar tarefas e atividades diarias (trés itens) e salide mental (cinco
itens) (anexo 2). O emprego do instrumento em 11 diferentes paises demonstrou haver
consisténcia interna e validade externa (BERGLUND, LIDEN, HANSSON, OBERG,

SJODEN e NORDIN, 2003).
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PAGE e col. (1997) empregaram o SF-36 em 48 pacientes submetidos a cirurgia
trans-esfenoidal. O grupo controle compés-se de pacientes submetidos a cirurgia de
mastoide. Nao houve diferenca entre os dois grupos, apesar de 60% do grupo hipofisario
receber reposi¢cdo hormonal em dois ou trés eixos. A Unica diferenca ocorreu no sub-
grupo de tumores submetidos a radioterapia, no qual a pontuacdo do SF-36 foi mais

baixa.

Ainda em relacdo a radioterapia, NOAD e col. (2004) analisaram 71 pacientes,
empregando o SF-36. Os autores concluiram que essa forma de terapia complementar
causou comprometimento importante das fungbes executivas, afetando a qualidade de
vida no grupo tratado. Por outro lado, PEACE e col. (1997) e PEACE, ORME,
PADAYATTY, GODFREY e BELCHETZ (1998) encontraram déficit cognitivo em 40%
de pacientes com tumores hipofisarios ndo operados. Neste trabalho, 0s autores também
compararam 36 pacientes, sob reposicdo hormonal adequada ha mais de um ano, com 36
controles saudaveis. Havia disfuncdo na memdria e na execucdo de tarefas praticas no

primeiro grupo, o que ndo foi relacionado a radioterapia.

JOHNSON e col. (2003) empregaram o SF-36 na avaliacdo de 168 pacientes na
Clinica de Hipdfise da Universidade da Virginia. Concluiram que pacientes portadores de
adenoma hipofisario possuiam comprometimento nos grupos fisico e mental, quando
comparados a populacdo normal. Houve variacdes quando se considerou a atividade
enddcrina. O grupo acromegalico foi o mais limitado no aspecto fisico. Portadores de

doenca de Cushing obtiveram resultados menores do que os controles em sete dos oito
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itens. Ja os portadores de prolactinoma pontuaram valores menores nos itens capacidade
fisica, vitalidade, integracdo social capacidade emocional e satde mental. De um modo
geral, para esse grupo, o impacto foi maior na esfera mental do que fisica. Quanto aos

tumores ndo funcionantes, todas as pontuacgdes foram menores do que 50.

BERGLUND e col. (2003) empregaram o SF-36 na avaliacdo de 29 pacientes
portadores de Neoplasia Enddcrina Mdltipla tipo 1 (MEN 1), encontrando pontuacdo
menor do que a populacdo geral em todos os itens. Mesmo a presenca isolada de cefaléia
pode diminuir a pontuacdo nessa escala (BUSSONE, USAI, GRAZZI, RIGAMONTI,

SOLARI e D’AMICO, 2004).

Dentre os instrumentos disponiveis, 0 SF-36 ¢ o mais amplo, além de estar
validado ha alguns anos. Possui a desvantagem dos sistemas de auto-avalia¢do, como foi
observado acima. Além disto, possui a significativa limitacdo de ndo possuir questdes

especificas ligadas a atividade sexual.
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3. OBJETIVOS

Considerando a importancia da doenca hipofisaria e a necessidade de expandir o
conhecimento sobre os valores da pressdo intra-selar e as relacGes entre esses e 0S
diferentes aspectos dos adenomas hipofisarios, este estudo foi proposto com os seguintes

objetivos:

3.1. GERAIS:

Aferir os valores da Pressdo Intra-selar Média (PIM) em pacientes operados,
consecutivamente, no Hospital Universitario de Brasilia - DF (HUB), no periodo de

agosto de 2002 a julho de 2004.

3.2. ESPECIFICOS:

Correlacionar os valores da PIM com:

a) Area projetada da lesio na tomografia computadorizada de sela
turca.

b) NuUmero de campos visuais acometidos.

c) Presenca e intensidade da cefaléia.

d) Nivel de qualidade de vida.

e) Dosagem sérica de prolactina.
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4. METODO

4.1. CASUISTICA

No periodo entre agosto de 2002 e julho de 2004, 28 pacientes do Servigco de
Neurocirurgia do Hospital Universitario de Brasilia, portadores de adenoma hipofisario

com indicacdo operatoria, foram alocados prospectivamente de modo transversal.

4.2. CRITERIOS DE INCLUSAO

(a) pacientes provenientes do Hospital Universitario de Brasilia - HUB (DF);

(b) avaliagéo conjunta pelas equipes de endocrinologia e neurocirurgia do HUB;

(c) confirmacao diagnostica por exames clinicos, laboratoriais e de imagem;

(d) demonstracéo, pela TC de sela turca, da presenca do adenoma hipofisario

(e) avaliacdo campimeétrica;

(f) adenomectomia trans-esfenoidal primaria;

(g) confirmacdo do diagnostico e da atividade endocrina do tumor pelo exame

histopatolégico convencional e pela imuno-histoquimica.

4.3. CRITERIO DE EXCLUSAO

Pacientes submetidos a re-operacao.
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4.4. AVALIACAO CLINICA E RADIOLOGICA

Todos os pacientes foram submetidos a exame clinico neuroldgico detalhado. A
avaliacdo endocrinoldgica foi realizada a fim de determinar a atividade hormonal do
tumor, além de avaliar possiveis déficits hormonais, procedendo ao tratamento do

hipopituitarismo, quando indicado.

O comprometimento dos campos visuais por compressdo do adenoma foi aferido
pela campimetria computadorizada, sendo utilizado o mesmo aparelho para todos os

exames (Humprhey System - HFA 11 730-1163-A12.3/A12.3, Chaatawapha, MI).

A tomografia computadorizada (TC) de sela turca foi realizada de forma
padronizada, utilizando-se o aparelho multislice lightspeed retrospective QTXI - GE
Medical Systems, Millwalkee, WY. A medida da &rea do tumor foi considerada sempre
em relagdo aos filmes da TC de sela turca, mesmo para 0s pacientes que se submeteram,

também, a RNM.

4.5. INSTRUMENTOS DE AVALIACAO

Os instrumentos de avaliacdo de cefaléia (HIT-6) e de qualidade de vida (SF-36)
foram aplicados quando da internacdo dos pacientes para a realizacdo da adenomectomia

trans-esfenoidal (anexos 2 e 3).
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4.6. PROCEDIMENTO ANESTESICO E CIRURGICO

O procedimento anestésico foi padronizado no sentido de evitar interferéncias na

pressdo intracraniana que pudessem repercutir sobre a PIS (anexo 4).

Todos os pacientes foram operados e acompanhados pela mesma equipe composta
de dois neurocirurgides, sendo o principal, o autor deste trabalho. O acesso cirlrgico
padronizado compreendeu: incisdo gengival sub-labial seguida de dissec¢do trans-nasal,
submucosa (FAHLBUSCH, 1999). Para a confirmacdo da localizagdo intra-selar foi
realizada radioscopia trans-operatdria (figura 1). O microscépio cirargico (Carl Zeiss) era

utilizado uma vez confirmada a localizac¢do da sela turca e realizada a esfenoidotomia.

Figura 1 — Radiografia trans-operatc’)ria confirma a localizagéo

per-operatoria da sela turca.
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4.7. MEDIDA DA PIS

Quando se tratava de macroadenoma hipofiséario, o assoalho da sela turca era
aberto em uma extensdo minima (2mm x 1mm), juntamente com a dura-mater. Pela
abertura confeccionada era introduzido o cateter de fibra dptica OLM-Intracranial
Pressure Monitoring Kit® (Camino Laboratories, San Diego, CA) do tipo
intraparenquimatoso, para a medicdo da PIS (figura 2). Nos casos de micro-adenoma, a
fenestracdo da sela turca era realizada no local da leséo, baseando-se nos exames de
imagem pre-operatorios. Nesses casos, antes da introducdo do cateter, o tecido exposto
era analisado sob visdo microscépica a fim de verificar que se tratava realmente de

adenoma, e nao de tecido hipofisario normal.

Para a medida da PIS era utilizado um cateter de fibra Optica. Uma extremidade
do cateter era introduzida no interior do adenoma, em uma profundidade de dois
milimetros. Na outra extremidade localizava-se um transdutor que era acoplado ao
conjunto de medicdo. Esse fornecia informacéo, em tempo real, sobre a medicao da PIS,
bem como o grafico dos valores precedentes. Uma impressora acoplada ao conjunto

registrava o tracado.
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Figura 2 — Sistema Camino® de medida de pressédo intracraniana com fibra
Optica, utilizado para a medida da presséo intra-selar. (A) Visdo geral do moédulo
principal e impressora. (B) Vista do conjunto de fibra dptica. (C) Disposi¢cdo do
equipamento em sala de cirurgia, ao lado dos equipamentos de anestesia. (D)

Detalhe da impressora. (E) Sistema acoplado e pronto para registro.

Antes de se iniciar a medicdo, aguardava-se o intervalo de 60 segundos, para
garantir que a onda de pressdo se estabilizasse. A extremidade da fibra Optica, entéo,
permanecia no interior do tumor por dez minutos. Durante este intervalo de tempo, a cada

20 segundos eram registrados os valores da PIS. Aos trés, seis e nove minutos a manobra



32

de Valsalva era realizada, por um periodo de cinco segundos. A mediacdo foi efetuada

sempre pelo mesmo cirurgido, que é o autor deste trabalho.

Apos a medicdo e estabelecimento da pressédo intra-selar média, a cirurgia seguiu
0 planejamento habitual, com a retirada da lesdo. O fechamento foi realizado em dois
planos, quando ndo havia evidéncia de saida de liquor. Nesse caso a sela era preenchida

com tecido sub-cutaneo e fechada com cola bioldgica e fragmentos do 0sso esfenoidal.

4.8. APROVACAO PELO COMITE DE ETICA

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica da Faculdade de Medicina da
Universidade de Brasilia (CEP/FM-028/02), observando as normas éticas para pesquisa
cientifica em seres humanos, estabelecidas pela Declaragdo de Helsinque e pelo
Ministério da Saude (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1976; GUTTERID, 1981 e

MINISTERIO DA SAUDE, 1996).
Formulario de consentimento poés-informado, em linguagem simplificada,

explicando o procedimento, foi entregue e assinado pelos pacientes, logo apds a

internacdo hospitalar (anexo 1).

4.9. ANALISE ESTATISTICA



33

Foram utilizados os testes de correlagdo de Pearson e também de Spearman, além
do ANOVA e do teste t de Student. Os dados foram processados de acordo com 0s
programas: Sigmastat® e Sigmaplot® (Jandell Scientific, San Diego, CA) e Statistical
Package for the Social Sciences — SPSS 13.0 (SPSS Inc., Chicago, IL). Foi considerado

um p significativo, quando menor do que 0,05.
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5. RESULTADOS

Entre agosto de 2002 e julho de 2004 foram operados 28 pacientes portadores de adenoma de
hipo6fise no Hospital Universitario de Brasilia (DF). Desses, 25 preencheram os critérios de inclusao.

Os trés restantes foram excluidos por se tratar de re-operacéo.

Dez pacientes (60%) eram do género feminino e quinze (40%) do género masculino. A idade
variou de 16 a 73 anos, predominando os pacientes da terceira a quinta década de vida (figura 3 e

tabela 1).

10

Idade em anos
Figura 3 — Gréfico da distribuicéo por faixa etaria, n=25.
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Em relacdo a atividade enddcrina do tumor, 16 pacientes apresentaram adenomas ndo secretores
(64%), cinco pacientes apresentaram doenca de Cushing (20%) e quatro pacientes apresentaram

acromegalia (16%).

A tabela 1 discrimina as seguintes variaveis: idade (anos), género, atividade enddcrina do
tumor, nivel sérico de prolactina (ng/dL) e nimero de quadrantes visuais acometidos para cada um

dos 25 pacientes.

O nivel sérico de prolactina variou de 0,5 a 111,1 ng/ml e 0 nUmero de quadrantes visuais

afetados variou de 0 a 8 (tabela 1).

Dentre os 25 pacientes, dez ndo possuiam nenhuma alteracdo campimétrica (seis micro e
quatro macro-adenomas), correspondendo a 40% da populacdo. Um paciente tinha alteracdes em trés
quadrantes, trés pacientes tinham alteracdes em quatro quadrantes, um paciente em cinco quadrantes,
um em seis, trés em sete e, finalmente, seis pacientes tinham alteracdes nos oito quadrantes ( tabela 1

e figura 4).
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Tabela 1 - IDADE, GENERO, ATIVIDADE ENDOCRINA, PROLACTINA E

NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS, n=25.

Nivel de Namero de
Idade
Paciente Género Atividade endécrina prolactina  quadrantes
(anos)

(ng/mL) acometidos
1 45 Feminino Acromegalia 0,5 5
2 73 Masculino N&o secretor 26,0 8
3 46 Feminino N&o secretor 6,7 7
4 67 Masculino N&o secretor 22,0 4
5 30 Masculino N&o secretor 22,0 4
6 47 Feminino Doenca de Cushing 28,0 0
7 40 Masculino N&o secretor 18,6 8
8 29 Feminino N&o secretor 62,8 7
9 27 Masculino Doenca de Cushing 28,5 0
10 39 Feminino Doenca de Cushing 22,6 0
11 45 Feminino N&o secretor 31,3 8
12 44 Feminino N&o secretor 16,7 4
13 51 Feminino Doenca de Cushing 7,2 0
14 16 Feminino N&o secretor 50,1 6
15 30 Masculino Acromegalia 35,7 8
16 20 Feminino N&o secretor 35,0 3
17 26 Feminino N&o secretor 21,8 0
18 16 Masculino N&o secretor 1111 0
19 30 Feminino N&o secretor 60,9 8
20 22 Masculino Acromegalia 35,7 7
21 46 Masculino N&o secretor 83,8 8
22 33 Feminino N&o secretor 57,8 0
23 21 Feminino Doenca de Cushing 35,0 0
24 23 Feminino N&o secretor 35,7 0
25 43 Masculino Acromegalia 35,0 0
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Numero de quadrantes visuais afetados

Figura 4 — Gréfico da distribuicdo conforme o nimero de quadrantes visuais
acometidos, n=25.

Na Tabela 2 estdo discriminados, para os 25 pacientes, os valores das escalas
RAND SF-36 (total, mental e fisico) e HIT-6, bem como os valores de PAM, PIM, variacdo da PIS

conforme a manobra de Valsalva (MV) e area do tumor.

O questionério de avaliacdo de qualidade de vida RAND SF-36 apresentou valores de
16,0 até 91,0, com média de 52,6. A andlise da avaliacdo dos fatores do RAND SF-36 Mental
mostrou valores de 10,8 até 92,8, com média de 49,2. Ja a andlise dos fatores do RAND SF-36

Fisico mostrou registros de 15,6 até 95,0, média de 52,5 (tabela 2).
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Tabela 2 - PONTUACAO PARA AS ESCALAS RAND SF-36 (TOTAL, MENTAL E

FISICO) E HIT-6, PAM, PIM, VARIACAO DA PIS A MV E AREA DO TUMOR, n=25.

RAND RAND RAND Variagao .
Paciente SF-36  SF-36  SF-36  HIT-6 PAM PIM daPiSa  Areado
(mmHg) (mmHg) MV tumor (cm?
total mental fisico
(mmHg)
1 16,0 11,5 16,9 65 76 50,5 -18,0 6,4
2 68,0 63,1 56,3 36 73 28,4 -0,9 4,8
3 53,0 38,1 50,0 63 66 31,7 -0,6 6,2
4 45,0 66,1 38,8 70 69 37,2 0,9 4.6
5 41,0 56,0 28,1 65 97 31,1 0,3 15,9
6 41,0 34,0 49,4 63 75 26,8 -6,2 1,2
7 79,0 84,5 77,5 48 92 49,6 -0,4 2,2
8 37,0 36,6 35,0 60 63 19,5 -4.3 4.4
9 64,0 51,3 58,8 44 79 27,4 0,9 0,1
10 39,0 25,1 41,3 46 91 36,1 -1,3 0,3
11 67,0 70,6 63,8 38 73 28,6 0,5 45
12 43,0 34,6 50,6 70 86 27,6 -0,5 6,8
13 22,0 17,5 28,8 66 96 17,1 -0,5 1,0
14 33,0 25,3 35,6 57 96 67,1 3,9 2,9
15 50,0 61,5 45,6 42 79 41,1 0,0 25,4
16 85,0 74,7 88,8 62 78 32,7 -1,7 2,7
17 78,0 75,1 87,5 36 83 39,3 0,0 0,6
18 57,0 53,9 55,6 65 85 24,5 2,7 3,8
19 46,0 44,0 54,4 60 78 48,0 -0,2 2,7
20 35,0 10,8 40,0 75 88 13,9 -0,5 12,2
21 89,0 92,8 87,5 54 76 39,1 1,9 11,5
22 66,0 50,5 525 66 84 30,4 -0,8 15
23 19,0 20,4 15,6 72 7 41,1 3,3 0,6
24 51,0 43,6 59,4 59 85 17,7 -0,5 2,3
25 91,0 89,8 95,0 36 82 25,9 0,5 0,5

HIT: Headache Impact Test; MV: Manobra de Valsalva; PIS: Pressdo Intra-Selar; PIM: Presséo Intra-
selar Média; PAM: Pressdo arterial média; RAND SF-36: Research and Development Short Form
Health Survey.
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As variaveis analisadas individualmente nas tabelas 1 e 2 s&o demonstradas na Tabela 3
em relacdo aos valores maximo, minimo, amplitude, média, moda e desvio padrdo. A média de
idade foi de 36,4 (DP + 14,7 anos). A média do nivel sérico de prolactina foi de 35,6 mmHg (DP +
24,6 ng/ml). Em media 3,8 quadrantes visuais por paciente encontravam-se acometidos (DP + 3,5).
A PIM média foi de 33,3 mmHg (DP + 12,1 mmHg), com extremos de 13,9 e 67,1 mmHg. A
média dos valores de PAM foi de 81 mmHg (DP + 9 mmHg). As dimensdes dos tumores variaram

entre 0,1 e 25,4 cm?, com média de 5 cm? (DP + 5,8 cm?), (tabela 3).

Para a escala de qualidade de vida RAND SF-36 (tabela 3) os valores médios foram de
52,6 (DP + 21,4) para o grupo total (extremos de 16 e 91); 49,2 (DP + 24,1) para 0 sub-grupo
mental (extremos de 10,8 e 92,8) e 52,5 (DP + 21,7) para o sub-grupo fisico (extremos de 15,6 e

95).

A escala de cefaléia HIT-6 mostrou valores médios de 56,7 + 12,3. Os extremos foram de

36 e 75 (tabela 3).
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Tabela 3 - IDADE, NIVEL SERICO DE PROLACTINA, NUMERO DE

QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS, PIM, PAM, AREA DO TUMOR E

PONTUACAO NAS ESCALAS RAND SF-36 (TOTAL, MENTAL E FISICO) E

HIT-6, n=25.
Valor Valor
Variavel Média e DP
Minimo Méaximo
Idade (anos) 36,4 +14,7 16 73
Nivel sérico de prolactina (ng/dL) 35,6 + 24,6 0,5 111,1
Numero de quadrantes visuais afetados 3,835 0 8
PIM (mmHg) 333+121 13,9 67,1
PAM (mmHg) 81,0+9,0 63,4 96,8
Area tumoral (cm? 5058 0,1 254
RAND SF-36 total 52,6 +21,4 16,0 91,0
RAND SF-36 mental 49,2 +24,1 10,8 92,8
RAND SF-36 fisico 52,5+21,7 15,6 95,0
HIT-6 56,7 £12,3 36,0 75,0

PIM: Presséo lintra-selar Média; PAM: Pressdo Arterial Média; HIT: Headache Impact Test; RAND

SF-36: Research and Development Short Form Health Survey, DP: Desvio Padréo.



41

Os resultados obtidos com o questionario HIT-6 (Headache Impact Test) mostraram
valores de 36 a 75, sendo a média de 56,7 pontos. Cinquenta e seis por cento (14 pacientes)
mostraram impacto intenso, 32% (8 pacientes), impacto leve, 8% (2 pacientes) impacto substancial

e 4% (1 paciente) apresentou pontuacdo compativel com impacto moderado (figura 5).

Classe do
HIT-6

B Leve

B Moderado

O Substancial

B Intenso

Figura 5 — Grafico da distribuicdo dos casos conforme os valores
do HIT-6. Classes: leve (49 pontos ou menos),
moderada (50 a 55 pontos), substancial (56 a 59

pontos) e  intensa (60 ou mais pontos),n=25. HIT:
Headache Impact Test.

A figura 6 mostra as curvas de PIM durante os dez minutos de medicao.
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Figura 6 — Grafico dos valores da média da PIM para os 25 pacientes. PIM:

Pressdo Intra-selar Média.

Foi estabelecida a correlagdo entre os valores de PIM e as variaveis: nivel sérico de

prolactina, numero de quadrantes visuais comprometidos, area do tumor e pontuacdo nas escalas

RAND SF-36 (total, mental e fisico) e HIT-6.




43

Dessas correlagdes, nenhuma alcancou poder de significancia (p<0,05). A varidvel nivel de

prolactina foi a que apresentou maior valor, sendo o p neste caso igual a 0,887 (figura 7).
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Figura 7 — Gréfico da correlacdo entre PIM e nivel de prolactina,

p=0,887, n=25. PIM: Pressdo Intra-selar Média.
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A relacdo entre PIM e a varidvel nimero de quadrantes visuais afetados, com p=0,137,

foi a que mais se aproximou da significancia estatistica (figura 8).
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Figura 8 — Gréfico da correlagédo entre PIM e nUmero de
quadrantes visuais afetados, p=0,137, n=25.

PIM: Pressao Intra-selar Média.



A correlagdo entre PIM com a &rea do tumor mostrou p=0,892 (figura 9).
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Figura 9 — Gréfico da correlagéo entre PIM e area do tumor,

p=0,892, n=25. PIM: Pressdo Intra-selar Média.
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A correlagéo entre PIM e os valores do teste RAND SF-36 total mostrou p=0,812

(figura 10).
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Figura 10 — Correlagéo entre PIM e valores do RAND SF-36 total,

p=0,812, n=25.PIM: Pressdo Intra-selar Média; RAND SF-
36:Research and Development Short Form Health Survey.
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A correlagéo entre PIM e os valores do teste RAND SF-36 mental mostrou p=0,749

(figura 11).
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Figura 11 — Correlacéo entre PIM e valores do RAND SF-36 total,

p=0,749, n=25.PIM: Pressdo Intraselar Média; RAND SF-
36:Research and Development Short Form Health Survey.
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A correlagdo entre PIM e os valores do teste RAND SF-36 fisico mostrou p=0,770

(figura 12).
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Figura 12 — Correlagdo entre PIM e valores do RAND SF-36 fisico,
p=0,770, n=25. PIM: Pressdo Intra-selar Média; RAND SF-
36:Research and Development Short Form Health Survey.



A correlagéo entre PIM e os valores do teste HIT-6 mostrou p=0,884 (figura 13).
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Figura 13 — Correlacéo entre PIM e HIT-6, p=0,884, n=25.
PIM: Pressdo Intra-selar Média; HIT: Headache
Impact Test.

Outras correlacGes foram estabelecidas: area do tumor e nimero de quadrantes visuais

afetados e pontuacao na escala RAND SF-36 (total, mental e fisico) e HIT-5 (figuras 14 a 17).



A correlacéo entre a area do tumor e o nimero de quadrantes visuais afetados mostrou

significancia com p=0,006 e r=0,535 (figura 14).
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Figura 14 — Correlacdo entre &rea dotumore ndmero de
guadrantes visuais acometidos, p=0,006 e r=0,535,
n=25.
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As correlagdes dos valores da pontuagéo do HIT-6 com os valores de RAND SF-36
total, mental e fisico também apresentaram significancia estatistica. A correlacdo HIT-6 com

RAND SF-36 total apresentou p=0,008 e r=-0,516 (figura 15).
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Figura 15 — Correlacéo entre HIT-6 e RAND SF-36 total, p=0,008

e r=-0,516, n=25. HIT: Headache Impact Test; RAND SF-
36: Research and Development Short Form Health Survey.
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Na figura 16 observa-se o grafico que demonstra a correlagdo HIT-6 com RAND SF-36

mental: p=0,010 e r=-0,503.
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Figura 16 — Correlagdo HIT-6 com RAND SF-36 mental, p=0,010 e
r=-0,503, n=25. HIT: Headache Impact Test; RAND SF-36:
Research and Development Short Form Health Survey.




A correlagdo entre o HIT-6 com RAND SF-36 fisico apresentou p=0,014 e r=-0,486

(figura 17).
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Figura 17 — Correlacdo entre HIT-6 e RAND SF-36 fisico, p=0,014

e r=-0,486, n=25. HIT: Headache Impact Test; RAND SF-36:
Research and Development Short Form Health Survey.

53



54

Os dados clinicos, exames radiologicos e de campimetria, bem como os graficos de PIS e

PAM de cada paciente sdo apresentados detalhadamente no apéndice.

A comparacdo das medias da PIM para cada classe de impacto da cefaléia

conforme avaliado pelo HIT-6, ndo apresentou significancia estatistica (tabela 4).

Tabela 4 — MEDIA DA PIM PARA CADA CLASSE DE

IMPACTO DA CEFALEIA CONFORME O HIT-6.

o Desvio
Classe do HIT-6 Média n .
padréo
Leve 30,8 8 7.4
Moderado 39,1 1
Substancial 42,4 2 34,9
Intenso 33,0 14 11,3
Total 333 25 12,1

HIT = Headache Impact Test.

Os valores das pontuagdes do questiondrio RAND SF-36 total e em seus grupos fisico

e mental foram distribuidos por cada classe de impacto da cefaléia conforme o HIT-6. A

comparacdo dos valores de cada RAND SF-36 entre as classes de impacto ndo mostrou

diferenca estatistica (tabela 5).
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Tabela 5 — MEDIA E DESVIO PADRAO DAS PONTUACOES RAND SF-36 TOTAL
(P=0,126), MENTAL (P=0,071) E FiSICO (P=0,236) DISTRIBUIDOS POR CLASSE DE

IMPACTO DA CEFALEIA CONFORME O HIT-6.

RAND SF-36 total RAND SF-36 mental RAND SF-36 fisico
Classe do HIT-6

Média  Desvio padréo Média Desvio padrao Média  Desvio padréo

Leve 8 61,7 18,7 59,1 20,9 60,4 214
Moderado 1 89,0 - 92,7 - 87,5
Substancial 2 42,0 12,7 34,4 13,0 47,5 16,8
Intenso 14 46,3 20,7 42,7 23,2 46,2 20,7
Total 25 52,6 21,4 49,3 24,1 52,5 21,7

HIT = Headache Impact Test. RAND SF-36 = Research and Development Short Form Health Survey.
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6. DISCUSSAO

6.1. CARACTERISTICAS DA POPULACAO

A distribuicéo da populacdo segundo género e idade, seguiu, no presente estudo, a
tendéncia da distribuicdo dos adenomas hipofisarios, de um modo geral (YAMADA, 2001).
Quanto ao género, houve predominio de mulheres sobre homens, o que estd em
conformidade com as séries de KRUSE e col. (1992 e 1995), LEES e col. (1994),

ARAFAH (2000) e OLIVEIRA (2004).

Nos estudos sobre PIS, a proporcéo entre tumores ndo secretores e secretores variou
de 30 a 36% (KRUSE e col., 1995; LEES e col., 1994; ARAFAH, 2000 e OLIVEIRA,
2004). Na presente série, esta prevaléncia foi bem maior (64%). Esse achado pode ser
explicado por uma caracteristica do HUB. Devido & sua localiza¢do na regido Centro-oeste
do Brasil, o HUB atende a uma populacéo carente do Nordeste e, sobretudo do Norte do
pais. Sdo pacientes que tém, em sua maioria, grande dificuldade de acesso ao atendimento
médico terciario. Esse fato pode criar uma situacdo na qual os pacientes com tumores ndo
secretores sejam diagnosticados devido as alteracdes visuais progressivas, enquanto que 0s
ndo secretores permanecam em tratamento sintomatico durante mais tempo. De fato, nesta

série a média da area do adenoma foi de 5cm?>.

A outra caracteristica do HUB € a préatica de uma rotina de tratamento clinico-

endocrinoldgico bastante rigida. Para os pacientes portadores de acromegalia e 0s pacientes
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com prolactinomas, o procedimento cirdrgico ndo € considerado até que todas as
alternativas conservadoras estejam esgotadas. Essa conduta explica o fato de que ndo ha

nenhum paciente portador de adenoma secretor de prolactina neste grupo.

6.2. VALOR DA PIM

A técnica da medicdo da PIS possibilitou, recentemente, a criacdo de uma linha de
estudo. Ha poucos trabalhos publicados sobre séries de pacientes consecutivos que tenham
sido monitorizados (LEES e col., 1987; LEES, 1990; KRUSE e col., 1992 e 1995; LEES e
col., 1994; ARAFAH e col., 2000; ZAYOUR e col., 2004 e OLIVEIRA, 2004). Dentre
esses oito trabalhos, cinco sdo relativos a uma mesma populagédo, avaliada por dois autores
em momentos diferentes (LEES e col., 1987; LEES, 1990; LEES e col., 1994; ARAFAH e
col., 2000 e ZAYOUR e col., 2004). A série de LEES (1994), embora parcialmente
composta pela casuistica desse autor, refere-se a pacientes provenientes de dois centros
distintos. Se desprezarmos as repeticdes e acrescentarmos 0s 25 pacientes do presente
estudo e os 30 de OLIVEIRA (2004), teremos um total de 253 medicdes de efetuadas até o
momento (LEES e col.,1994; KRUSE e col., 1995; ARAFAH e col., 2000 e OLIVEIRA,

2004).

Os valores de PIM obtidos nesses estudos tém variado. LEES e col. (1987)

relataram PIM de 25 mmHg em 24 pacientes e 24 mmHg (DP + 2 mmHg) em 33 pacientes

(LEES, 1990). Os extremos foram de 2 e 51 mmHg. KRUSE e col. (1992) examinaram 48
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pacientes situando a PIM em 30 mmHg , com extremos de 8 e 62 mmHg. LEES e col.
(1994), apesar da grande casuistica (107 pacientes), ndao fornecem os valores de PIM para
toda a populacdo do estudo. Sabemos apenas dos extremos: 11 e 30 mmHg, além da PIM
para grupos especificos como micro-adenomas, tumores invasivos e outros (ver adiante).
ARAFAH e cols. (2000) relataram valores médios de PIM de 28,8 mmHg (DP + 13,5
mmHg) em 49 pacientes (extremos de 7 a 56 mmHg). OLIVEIRA (2004) assinala um PIM
de 18,5 mmHg (DP + 10,8 mmHg) em 30 pacientes, sendo que os extremos foram de 2 e 51

mmHg.

Na presente serie de 25 pacientes encontramos uma PIM de 33,3 mmHg (DP + 12,1
mmHg), com extremos de 13,9 e 67,1 mmHg, valores elevados em relagdo aos que ja foram

publicados.

Os maiores valores de PIM ja registrados foram obtidos em uma série de 13
pacientes com apoplexia hipofisaria (44,1 mmHg, DP + 11,1 mmHg, com extremos de 25 a
58 mmHg) (ZAYOUR, SELMAN e ARAFAH, 2004). Na série de 48 pacientes de KRUSE
e col. (1992) havia um paciente com apoplexia hipofisaria. Nesse, a PIM foi de 60 mmHg,

muito elevada, em comparacdo com a média de 30 mmHg do restante do grupo.

Os valores normais da PIS sdo desconhecidos, entretanto é provavel que ndo
excedam os valores fisioldgicos da PIC, ou seja, entre 10 e 15 mmHg (LEES e col., 1987,
LEES, 1990, LEES e col.,, 1994; ARAFAH e col.,, 2000 e OLIVEIRA, 2004). Uma

evidéncia indireta em favor dessa afirmacéo € o fato de a PIM ser menor em algumas séries
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de micro-adenomas ou de pacientes com sela vazia (LEES e col.,1987 e 1994). Esses

achados ndo foram reproduzidos em outros trabalhos (ARAFAH e col., 2000).

A heterogeneidade das populacbes pode gerar diferentes resultados. Enquanto em
algumas séries havia exclusivamente pacientes com adenoma hipofisario (LEES e col.,
1987 e LEES, 1990), em outras houve varia¢@es. Na série de KRUSE e col. (1995) havia
dois pacientes com craniofaringeoma, na de LEES e col. (1994) havia um paciente com
abscesso hipofisario. Na presente série foram analisados exclusivamente pacientes com
adenomas hipofisarios. O diagnostico clinico e radiol6gico em todos os 25 pacientes foi

complementado pela analise imuno-histoquimica da leséo.

Houve, também, pequenas variages em relagdo ao método. LEES e col. (1987) e
LEES (1990) empregaram uma agulha de puncdo lombar, nimero 22, inserida através de
uma janela de um milimetro efetuada na sela, com o auxilio de uma broca. A agulha era
conectada a um transdutor utilizando-se um tubo rigido de polietileno. O sistema era entdo
preenchido com solugéo salina e calibrado em “zero” ao nivel do adenoma. A presséo era

registrada durante todo o procedimento de retirada do adenoma.

KRUSE e col. (1992) empregaram método semelhante. Os autores serviram-se de
uma agulha de puncdo lombar de 0,9 milimetro. A PIS também foi registrada

continuamente durante a retirada do tumor.

LEES e col. (1994) descreveram a introducdo de uma agulha de um milimetro no

interior do adenoma, a qual era progressivamente retirada, caso ndo houvesse registro
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satisfatorio de onda, o que ocorreu em 8 dos 24 pacientes na série de LEE e col. (1987).
Isso significa que a PIS era registrada em diferentes “profundidades” do tumor (ou da
glandula) o que poderia levar & medigdo de tecidos com consisténcias diferentes (solidos,
cisticos, necrdticos, duros, etc). OLIVEIRA (2004) observou PIM de 20,3 mmHg em
tumores cisticos e de 17,9 mmHg em lesdes sélidas. Na nossa série ndo observamos essas
diferengas, que podem resultar na irregularidade da medida da PIS, influenciando o

resultado final.

ARAFAH e col. (2000) foram os primeiros a empregar o cateter de fibra dptica para
determinar o valor da PIS. O cateter era inserido atraves de um orificio de dois milimetros
na sela turca. Aguardava-se 60 segundos até que houvesse estabilizagdo na onda e entdo o
valor era registrado. OLIVEIRA (2004) utilizou método semelhante. Nenhum dos autores

cita o tempo de medicgéo efetuado.

Na presente série empregou-se um cateter de fibra dptica de 1,3 mm de didmetro o
qual foi inserido diretamente no adenoma através de uma abertura de 2 X 1 mm, a uma
profundidade constante. Todas as medidas foram efetuadas nas mesmas condi¢Oes, ou seja,
com a sela praticamente integra, pois a cirurgia sé era retomada apds os dez minutos de

afericdo.

Haveria diferenca entre a medida da PIS, efetuada concomitantemente & realizagéo

do ato cirurgico, e a medicéo realizada exclusivamente antes da retirada da lesédo?
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ARAFAH e col. (2000) observaram que quando uma segunda medida da PIS era
efetuada no decorrer da cirurgia, havia uma variacdo de + 2 mmHg. Esse achado é
indicativo de que a PIS se altera de acordo com o volume intra-selar, progressivamente
menor, & medida que a cirurgia avanca. E verdade que a variacdo observada foi tanto
positiva quanto negativa. No entanto parece ldgico supor que a PIS diminua

progressivamente no decorrer da cirurgia.

Neste trabalho, a medida da PIS foi efetuada considerando-se inalterado o conteudo
intra-selar (discutido adiante). Essa diferenca poderia explicar o achado de valores elevados

da PIM encontrados, em relacdo aos demais estudos.

O rigor do método deveria proporcionar uma curva de PIS estavel, o que se observa
nitidamente nos pacientes 2, 3, 4, 5, 7, 11, 12, 13, 15, 16, 17, 18, 19, 20, 24 e 25 (apéndice).
Nos pacientes 8 e 9 houve picos de PIM que ndo foram concomitantes a manobra de
Valsalva. No paciente 10 a curva de PIS foi descendente. Nos pacientes 14, 21, 22 e 23 a
curva foi ascendente, sendo que, nos pacientes 21, 22 e 23, o aumento da PIS foi
concomitante ao aumento da PAM. As curvas de PIS dos pacientes 1 e 6 sao,
definitivamente, atipicas. Em ambas ha varia¢fes importantes do tracado, que é bastante
irregular. Essas variagdes ndo foram concomitantes a alteragdes da PAM, ou a realizacdo da
manobra de Valsalva. O paciente 1 foi o Unico da série no qual o volume do conteudo intra-
selar se alterou no decorrer da medicdo. Quando se procedeu a abertura da lesdo houve
saida de material liquido, de aspecto necro-hemorragico, que deveria estar sob pressao.

Houve queda importante da PIS, sendo que o valor inicial foi o mais elevado da série (90
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mmHg). O quadro clinico da paciente ndo envolvia o aparecimento subito de cefaléia ou
déficits neuro-oftalmoldgicos, ndo se podendo caracterizar apoplexia hipofiséria.

(PEREIRA NETO, 1999).

6.3. FLUXO SANGUINEO HIPOFISARIO

N&o ha fluxo arterial direto para a hipofise anterior. A perfusédo depende do balango
entre a press@o do sistema porta e a presséo de resisténcia tecidual. Essa resisténcia poderia

ser equivalente a PIS?

Aparentemente, a afirmacdo seria valida para os macro-adenomas, situacdo na qual
a totalidade da sela é preenchida por tumor. Nos micro-adenomas, no entanto, a verdadeira

PIS teria dois componentes: intratumoral e hipofisario. Seriam eles equivalentes?

No nosso estudo foi feito um esfor¢co no sentido de monitorizar a PIS sempre no

componente tumoral da sela.

A pressao de perfusdo na hipofise anterior € menor do que a pressdo dos tecidos que

recebem fluxo arterial, podendo ser diminuida, ou mesmo interrompida, tanto pelo aumento

da PIM (LEES e col., 1987 e KRUSE e col.,, 1992) quanto pelo aumento da PIC,
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consequente a manobra de Valsalva, ou pelo simples aumento da pressao nas vias aéreas

(ANTUNES e col., 1983).

Quando ha secc¢do das veias porta longas, pode ocorrer infarto hipofisario (LEES e
col., 1987). No entanto, em pacientes portadores de cancer de prostata ou de mama, nos
quais é realizada a sec¢do da haste hipofisaria, ndo se observa infarto no territério venoso

correspondente (KRUSE e col., 1992).

No entanto, nos casos onde a PIM é substancialmente elevada, situacdo que
mimetiza a seccdo, ndo é sempre que ocorre apoplexia hipofisaria (LEES e col., 1987). Em
alguns casos, mesmo em vigéncia de valores elevados de PIM, a hipofise anterior encontra-

se funcionalmente intacta (KRUSE e col., 1992).

6.4. PIM E ATIVIDADE HORMONAL

Na série de 48 pacientes de KRUSE e col. (1992) ndo houve variacdo significativa
da PIM quando se compararam 0s grupos de atividade hormonal, tamanho e extenséo da

lesdo.
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6.5. PIM E HIPOPITUITARISMO

A presenca e a gravidade do hipopituitarismo parecem estar relacionadas com o
aumento da PIM. ARAFAH e col. (2000) descreveram valores bem mais elevados no grupo
com hipopituitarismo (33,6 mmHg) do que no grupo sem hipopituitarismo (19 mmHg).
Esses achados estdo de acordo com OLIVEIRA (2004) que encontrou valores de PIM de
20,3 mmHg para pacientes com hipopituitarismo e 15,6 mmHg para pacientes sem
hipopituitarismo. Na mesma série houve relacéo positiva entre volume da leséo e presenca

de hipopituitarismo.

Na nossa série, a presenca de hipopituitarismo ndo foi analisada. Essa co-relacéo
ndo estava incluida nos objetivos da pesquisa. Ndo obstante, os dados ora apresentados,
serdo Uteis para estudos posteriores acerca do impacto da PIM na manutencdo da funcéo

hormonal da hipdfise.

6.6. PIM e MANOBRA DE VALSALVA

A manobra de Valsalva teve efeito significativo em apenas 1 dentre os 24 pacientes
na série de LEES e col. (1987). Nesse paciente, que possuia uma sela parcialmente vazia, a
PIS aumentou de 7 para 14 mmHg. Os autores explicam a variacdo como resultado da
transmissdo da PIC através de um diafragma selar “incompetente”. No entanto, parece
razoavel crer que um aumento na PIC, resultante da manobra de Valsalva, deveria sempre

ser transmitido para o compartimento intra-selar.
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KRUSE e col. (1992) realizaram compressdo jugular durante cirurgia trans-
esfenoidal em seis pacientes. O aumento de 10 mmHg na pressdo venosa causou um
aumento de 5 mmHg na PIS.

Na presente série, a excecdo do paciente 1 (apéndice), a manobra de Valsalva ndo
teve a repercussdo esperada, ou seja, aumento da PIS. Em alguns pacientes a manobra
resultou em diminuicdo da PIS (tebela 2). Isso pode significar que ndo haja uma relagdo
proporcional entre PIS e PIC. Além disso, deve-se considerar que a manobra de Valsalva
era realizada em trés momentos (3, 6 ¢ 9 minutos) da medicdo. A curva das médias da PIM
para os 25 pacientes (figura 6) mostra uma tendéncia nitida para a diminuicdo dos valores
ao longo do tempo. Para o resultado final da variacdo da PIS ap6s a manobra de Valsalva,
foram calculadas as médias dos trés momentos da afericdo o que pode ter levado a um valor

menor do que o real.

A realizacdo da manobra de Valsalva tinha por objetivo confirmar a presenca do
cateter no interior do adenoma durante todo o periodo da medicdo, assumindo-se que
haveria relacdo entre PIC e PIS. O controle da posi¢do do cateter também era efetuado pela
observacao da presenca da onda de pressao, o que se verificou em todos o0s pacientes desta

série.

Ha niveis de PIS que ndo podem refletir a PIC, na auséncia de clinica de hipertensdo
intracraniana. E possivel que os valores de PIS e PIC aproximem-se na medida em que o
tumor abandona os limites da sela, rompendo o diafragma, como foi observado por

OLIVEIRA (2004).
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6.7. PIM E CEFALEIA

O presente estudo € o Unico até o0 momento, no qual foi empregada uma escala de
avaliacdo em relacdo a presenca e intensidade da cefaléia. A pontuacdo na escala de
cefaléia HIT-6 foi de 56,7 (DP + 12,3), com extremos de 36 a 75. Qito pacientes (32%)
pontuaram na classe leve do HIT-6, um paciente (4%) na classe moderada, dois pacientes
(8%) pontuaram na classe substancial e 14 (56% dos pacientes) pontuaram na classe de

cefaléia intensa.

NACHIT-OUINEKH e col. (2005) aplicaram a escala de HIT-6 em uma populagdo
de 2537 pacientes de assisténcia médica priméria. Os autores encontraram uma distribuicéo
por classe de 6% leve, 14% moderada, 14% substancial e 66% intensa. DAHLOF (2003)

considera que a prevaléncia de algum tipo de cefaléia na populacéo geral é de 80%.

Baseando-se nesses achados e considerando-se que a cefaléia € uma queixa
extremamente frequente, seria possivel supor que ndo houvesse diferengas entre pacientes
com adenomas hipofisarios, independentemente das caracteristicas do tumor, e a populacdo

geral?
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LEVY e col. (2004) encontraram prevaléncia de 70% de cefaléia em 63 pacientes

com adenoma hipofisario. No entanto ndo houve relagdo com o volume da leséo (p=0.01).

N&o houve correlacéo neste estudo entre a PIM e intensidade da cefaléia, de acordo

com a pontuagdo do HIT-6 (p=0,884).

Um tipo caracteristico de apresentacdo de cefaléia, no entanto, pode ser indicativo
de uma situacdo especifica em adenomas hipofisarios. Trata-se do aparecimento subito de
cefaléia intensa. Este quadro é altamente sugestivo da presenca de apoplexia hipofisaria.
Sobretudo quando ao quadro doloroso sobrepde-se a presenga de déficit neuroldgico
(EVANS, 1997; MOTTA, MELLO, LACERDA, PEREIRA NETO e MOTTA, 1999 e

PEREIRA NETO, 1999). Ndo houve nenhum caso de apoplexia na presente série.

ARAFAH e col. (2000) encontraram 25 pacientes com historia de cefaléia em uma
série de 49 casos. A presenca de cefaléia nesse estudo baseava-se apenas no relato da
ocorréncia de duas crises semanais aliviadas com analgésicos nos cinco anos que
antecederam a avaliagéo. Esse longo intervalo de tempo deveria aumentar a prevaléncia do
grupo com dor, fazendo com que ndo houvesse diferencas com relacdoa a PIS. No entanto,

para o grupo com cefaléia, a PIM mostrou-se mais elevada (37 mmHg, DP + 12,6 mmHg)

do que para o grupo sem cefaléia (19,8 mmHg, DP + 7,4 mmHg).

ABE e col. (1998) encontraram 37,7% de prevaléncia de cefaléia em 51 pacientes

com adenomas hipofisérios. A dor caracterizava-se por ser mais freqliente na porcéao
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anterior da cabeca. Geralmente continua e “em peso”, a cefaléia foi mais freqliente nos
pacientes com prolactinomas. Nao houve relagdo entre alteragdes visuais, hipopituitarismo,
tamanho do tumor ou invasdo de seio cavernoso e cefaléia. PASCUAL e col. (1991)
afirmam que a cefaléia seria mais comum em pacientes acromegalicos, sendo nesse grupo

mais frequentes do que as alteragdes visuais.

Na série de OLIVEIRA (2004) havia 63,3% de pacientes com cefaléia. Nesse grupo
a PIM foi de 19,2 mmHg (DP + 9,8 mmHg) contra PIM de 15 mmHg (DP + 9,2) no grupo
sem cefaléia. Houve correlacdo positiva, também, entre volume da leséo e cefaléia. Nos
pacientes nos quais a dor estava presente, o volume médio foi de 18,3 cm® contra 5,2 cm®

nos pacientes sem dor.

Na nossa série, seis pacientes apresentavam invasdo de seio cavernoso (casos 1, 4,

5,12, 15 e 20). A media do HIT-6 para esses casos foi de 64,5 contra 56,7 de média geral.

A cefaléia, sendo caracteristica ou ndo de pacientes com adenomas hipofisarios, tem
um impacto substancial na qualidade de vida. BUSSONE, USAI, GRAZZI, RIGAMONTI,
SOLARI, A. e D’AMICO (2004) estudaram 150 pacientes com cefaléia, sendo que a média

na escala SF-36 total e sub-grupos foi bem menor do que a da populacéo italiana em geral.

Na nossa série houve uma relacao significativa entre o HIT-6 e 0o RAND SF-36 total

(p=0,008) bem como nos sub-grupos mental (p=0,010) e fisico (p=0,014) mostrando a

inter-dependéncia entre a presenca de cefaléia e o nivel de qualidade de vida.
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NACHIT-OUINEKH, DARTIGUES, HENRY, BECG, CHASTAN, LEMAIRE e
EL HASNAOUI (2005) aplicaram o HIT-6 em 2537 pacientes de centros de satde. Em 6%
0 impacto da dor foi considerado pequeno, em 14% moderado, significativo em 14% e

grave em 66%.

A pontuacdo média em 176 pacientes portadores de enxaqueca foi de 61,1. O

desvio-padrdo (DP) foi de + 8.3 (DE DIEGO e LANTERI-MINET, 2004).

6.8. PIM E QUALIDADE DE VIDA

A OMS define qualidade de vida como “a percep¢do do individuo de sua posi¢do na
vida, no contexto da cultura e sistema de valores nos quais ele vive e em relagdo aos seus
objetivos, expectativas, padrbes e preocupacOes” (YENG, TEIXEIRA, ROMANO,
GREVE, KAZIYAMA, 2001). Este é um conceito complexo que valoriza parametros mais
amplos do que o controle de sintomas, diminuicdo da mortalidade ou aumento da

expectativa de vida (YENG e col., 2001).

A utilizagdo de instrumentos padronizados para avaliar o estado funcional e bem-
estar remonta ha mais de 300 anos (MENESES, RIBEIRO, SILVA, 2002). O SF-36 € um
questionario abreviado resultante das baterias de salde RAND (Research and Development

Corporation) baseadas em uma definicdo multidimensional de salde e criadas para o
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Health Insurance Experiment e, posteriormente, para o Medical Outcomes Study

(MENESES e col., 2002).

A limitacdo de todo instrumento de auto-avaliacdo é a omissdo de dados. Em
relacdo ao RAND SF-36 (anexo 2), a omisséo tende a aumentar com a idade nas escalas de

dor, desempenho fisico e emocional (MENESES e col., 2002).

No presente estudo encontramos uma pontuacéo de 52,6 (DP + 21,4) com extremos
de 16 e 91 para a escala RAND SF-36 total. Para o sub-item mental os resultados foram de
49, 2 (DP + 24,1) com extremos de 10,8 e 92,8. Para o sub-item fisico a pontuacédo foi de
52,5 (DP + 21,7) com extremos de 15,6 e 95. N&o houve correlagéo significante entre essas
trés variaveis e a PIM para os 25 pacientes (p=0,812; p=0,749 e p=0,770, respectivamente).
Dentro dos limites da nossa revisdo, ndo identificamos nenhuma referéncia prévia sobre a

relacdo entre qualidade de vida e PIM.

A qualidade de vida varia segundo a funcao endocrina do tumor (JOHNSON e col.,
2003). Na presente série, 0s pacientes acromegalicos e os portadores de doenca de Cushing
obtiveram médias maiores no RAND SF-36 total (83 e 81,6 respectivamente), quando
comparados ao grupo de tumores ndo secretores (71,3). A situacdo é diferente quando se
analisam as médias para os itens mental e fisico. No mental, os pacientes com tumores néo
funcionantes obtiveram melhor pontuacdo em relacdo ao grupo de acromegalicos e de

pacientes com doenca de Cushing (57; 43,5 e 29,6 respectivamente). No desempenho fisico
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a melhor resposta foi do grupo de ndo secretores, seguida pelo grupo de acromegalicos e

doencga de Cushing (57,7; 49,5 e 38,8 respectivamente).

JOHNSON e col. (2003) analisaram 168 pacientes com adenomas hipofisarios
concluindo que pacientes acromegalicos tinham prejuizo maior na avaliacdo fisica do que
na mental. Ja os portadores de doenca de Cushing exibiram pontuacdo menor do que a
média da populacdo de controle (50). Os mesmos autores encontram uma média menor do
que 50 para o grupo de tumores ndo secretores. Pacientes com doenca de Cushing parecem
ter a pior qualidade de vida, comparando-se com 0s outros tipos de tumores (JOHNSON e

col., 2003).

O grupo de pacientes com doencga de Cushing apresentou o pior desempenho nos

itens mental e fisico.

Nenhum dos pacientes do presente estudo recebeu tratamento radioterapico prévio,
0 que poderia influenciar na qualidade de vida (NOAD e col., 2004). Apenas um paciente,
caso 16, encontrava-se em reposicdo hormonal prévia, para dois eixos hormonais
(tireotrofico e corticotréfico). Essa paciente possuia um importante comprometimento na
qualidade de vida (RAND SF-36 total de 52) quando comparado a media geral de 71,7, 0

que ja foi descrito previamente (BURMAN e col., 1998).

Pacientes com hipopituitarismo podem apresentar um comprometimento na

capacidade de auto-avaliag&o.
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6.9. PIM E NIVEL SERICO DE PROLACTINA

Na nossa série ndo houve correlacdo entre PIM e o nivel sérico de prolactina
(p=0,887). A érea do tumor, neste estudo, foi elevada (5cm?), com amplo predominio de
macro-adenomas nao secretores. Os valores da PIM também foram, igualmente, altos (33,3
mmHg). Seria de se esperar que a interrupcdo do controle hipotalamico levasse a

hiperprolactinemia proporcional a PIS no presente estudo, o que néo se verificou.

Considerando que os valores da PIM observados sdo maiores do que o0s da pressao
venosa sistémica (LEES e col., 1987) e da PIC, eles deverdo sobrepujar, também, a pressao
venosa do sistema porta hipofisario. Portanto, haveria interrupcdo da mediacao
hipotaldamica no controle da secrecdo hormonal da hipdfise. No caso especifico da secregédo
de prolactina, haveria um aumento, devido ao fim da inibicdo dopaminérgica (ARAFAH,

NEKL, GOLD e SELMAN, 1995 e CARDOSO e GOMES, 2003).

Esse fendmeno, que poderia explicar a hiperprolactinemia observada em tumores
ndo secretores, ficou conhecido como “sindrome de compressdo da haste” (LEES e col.,

1987 e LEES, 1990).

Na série de LEES e col. (1987) e LEES (1990) essa alteracdo foi observada em
nove, dentre 19 pacientes. A PIM desses pacientes era de 28 mmHg (DP + 3 mmHg). Em

nenhum paciente com PIM menor do que 25 mmHg foi observada hiperprolactinemia. A
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PIM tende a ser elevada na “sindrome de compressdo da haste”, porém, menor nos

prolactinomas (LEES, 1990).

6.10. PIM E AREA DO TUMOR

Houve diversidade nos valores da PIM no caso dos micro-adenomas. Na série de
LEES e col. (1987) a PIM em les6es com expansdo supra-selar foi de 27 mmHg (DP + 4
mmHg). Ja para as lesBes intra-selares a PIM foi menor (20 mmHg, DP + 3 mmHg). No
entanto, esses autores tiveram problemas para a medicdo da PIM em micro-adenomas, pois
nesses casos ndo foi possivel assegurar que a pressdo medida era realmente a do adenoma,

ou a da glandula normal (LEES e col.,1987).

Sistematicamente, em nossa série, houve um cuidado na localizacéo exata do ponto
da sela turca a ser aberto para a medicdo da PIM. Sobretudo nos micro-adenomas, esse

cuidado foi extremado. Apenas em LEES e col., (1994) ha referéncia a essa preocupacao.

Para 0s nossos pacientes com micro-adenomas, 0s exames radiologicos eram
revistos exaustivamente pela equipe cirdrgica juntamente com o médico radiologista, de
modo a minimizar a possibilidade de monitorizar a presséo da glandula, no lugar da presséo
do adenoma. Quando se processava a abertura minima (2 x 1 mm) para a medicdo da PIS, o
aspecto do tecido era cuidadosamente examinado, no sentido de confirmar que se tratava
realmente de tumor e ndo da glandula normal. Apesar de subjetiva, a observagcdo embasada

pela pratica cirurgica, tende a ser acurada.
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A diferenca na localizagdo do cateter na afericdo da PIS poderia explicar o porqué
de alguns autores encontrarem valores de PIM menores em micro-adenomas (LEES e col.,
1987 e LEES e col., 1994), o que nédo se verificou no presente trabalho. Nossos achados
estdo de acordo com ARAFAH e col. (2000), que também encontraram valores de PIM

muito semelhantes quando se compararam micro-adenomas (25,4 mmHg, DP + 6,7 mmHQ)

com macro-adenomas (28 mmHG, DP + 14 mmHg).

Baixos valores de PIM também foram observados em presenca de sela parcialmente
vazia, situagdo na qual a PIM deve ser semelhante a PIC (LEES e col., 1994). Seis
pacientes na série de LEES e col. (1994) apresentaram média de PIM de 13,5 mmHg (DP
+ 3 mmHg). Por outro lado, na mesma série (LEES e col., 1994) havia um paciente com
micro-adenoma e sela parcialmente vazia, cuja PIM foi de 26 mmHg. Na nossa série ndo

havia nenhum paciente com sela vazia.

Um valor intermediario entre a PIS supostamente fisioldgica e a que habitualmente
¢ encontrada nos adenomas foi observado por LEES e col. (1994). Dois pacientes
portadores de doenca de Cushing tinham uma hiperplasia difusa da glandula. Nao se

identificavam lesdes circunscritas. Os valores de PIM foram de 15 e 17 mmHg.

Ja se argumentou que pacientes em uso de bromocriptina teriam a PIM menor,

devido a diminuicdo nas dimens@es do adenoma que normalmente ocorre apos o0 uso dessa

substancia. Os pacientes 3, 4 e 17 da nossa série fizeram uso pre-operatorio de
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bromocriptina durante um intervalo de tempo que variou de um ano e meio a quatro meses.
A média da PIM destes pacientes foi elevada (36,1 mmHg). Os valores individuais também
foram altos (31,7; 37,2 e 39,3 mmHg), o que ndo confirma a teoria da reducdo da PIM em

vigéncia do uso de bromocriptina.

LEES e col.(1994) encontraram os valores de PIM mais elevados nos pacientes com
tumores que invadiam lateralmente as estruturas para-selares (30 mmHg, DP + 2 mmHg).
Fendmeno inverso foi observado por OLIVEIRA (2004). Esse autor que obteve valores de
PIM maiores os para tumores confinados a sela turca (20,6 mmHg) do que para 0s tumores
invasivos (14,5 mmHg). O autor explica essa diferenca, argumentando que, quando a lesdo
em crescimento encontra-se confinada aos limites rigidos da sela, a PIS eleva-se
progressivamente até atingir os niveis mais elevados. Quando, finalmente, ocorre ruptura
do diafragma da sela, invasao lateral ou erosdo do assoalho, ha comunicacdo do adenoma
com o seio esfenoidal ou com o conteudo supra-selar. Neste caso a PIS tenderia a se
equilibrar com a PIC (crescimento cranial) ou com a pressdo atmosférica (crescimento

caudal).

Na série de LEES e col. (1994) os tumores que perfuravam o diafragma da sela e

aqueles que invadiam o seio esfenoidal possuiam baixos valores de PIM (12 e 13 mmHg,

respectivamente), 0 que vem ao encontro com os achados de OLIVEIRA (2004).
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6.11. PIM E CAMPIMETRIA

Em 60% dos nossos pacientes havia alteracbes campimétricas. No entanto, ndo
houve relacdo significativa entre a PIM e o nimero de quadrantes acometidos (p=0,137).
Por outro lado, como seria de se supor, houve relagéo significativa entre o volume da leséo

e 0 nimero de quadrantes afetados (p=0,006).

A prevaléncia de alteragdes campimétricas, em adenomas hipofisarios, tem sido
varidvel ao longo da histéria. ANDERSON, FABER, MARCOVITZ, HARDY e
LORENZETTI (1983) acompanharam 200 pacientes consecutivos encontrando apenas 9%
de defeitos de campo visual. Esta baixa prevaléncia é explicada pelos autores como
resultado no progresso do manejo da doenca hipofisaria: surgimento do radioimunoensaio
para deteccdo dos niveis séricos de prolactina, avango na neuro-imagem, aprimoramento da
técnica cirurgica, aumento da participacdo do oftalmologista na avaliacdo dos pacientes e,

finalmente, a maior freqiiéncia da investigacao oftalmoldgica nos pacientes com cefalé€ia.

ANDERSON e col. (1983) revisaram quatro séries (total de 1307 pacientes) que

analisaram a presenca de alteracbes campimétricas em pacientes com adenomas

hipofisarios. A prevaléncia dessa associac¢éo variou de 31 a 86%.
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POON, MC NEILL, HARPER e O’DAY (1995) avaliaram 29 pacientes
consecutivos portadores de macro-adenomas hipofisarios, sendo que em 96% das vezes

havia alguma alteracdo de campo visual, na maioria das vezes, assimétrica.

SHENOQY, SESHADRI, MULIYIL, RAO e PAUL (2002) estudaram a prevaléncia
de alteracdes visuais em 93 pacientes com adenomas hipofiséarios ndo secretores. Oitenta e
oito pacientes (94,6%) possuiam alteracbes campimétricas. Em 74,2% das vezes as
alteracGes eram tipicas (hemianopsia bitemporal). Todos os pacientes com lesdes maiores

do que 2cm? apresentavam alteracdes visuais, sendo que a gravidade dessas era

proporcional ao volume da lesdo. OLIVEIRA (2004) encontrou 36,7% de alteragdes visuais
em 30 pacientes. No entanto a PIM para o grupo com alteragdes visuais (19 mmHg) foi

semelhante ao do grupo sem alteracgdes visuais (18,1 mmHg).

A prevaléncia das alteragfes campimétricas variou também ao longo do tempo.
RIVOAL, BREZIN, FELDMAN-BILLARD e LUTON (2000) revisaram os registros de
307 pacientes acromegalicos, entre 1951 e 1996. Um defeito de campo visual foi
encontrado em apenas 20,2% dos casos, sendo bilateral em mais da metade das vezes
(61,3%). Os pacientes acometidos eram mais jovens, possuiam tumores maiores e tinham
niveis séricos de GH mais elevados do que o grupo ndo acometido. Ao longo do tempo
houve um decréscimo na prevaléncia de alteragdes visuais possivelmente devido ao
diagnostico mais precoce de adenomas hipofisarios. Deste modo, houve uma queda de 27%
na presenca de alteragOes visuais entre 1951 e 1975 e de 15,4% entre 1976 e 1996

(RIVOAL e col., 2000).
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O conceito fisico de presséo (P) envolve a relacdo entre forca (F) e area(A):

P=F/A

De modo que presséo e forca sdo diretamente proporcionais. Como esta equacao

poderia ser Gtil na relacdo entre adenomas e defeitos de campo visual?

Aplicando estas variaveis, a anatomia da regido supra-selar, podemos supor que:
(@) a area (A) entendida como a superficie de contato entre o macro-
adenoma e a face caudal do quiasma Optico é invariavel;
(b) a pressdo (P) exercida sobre o quiasma € proporcional a forca (F) que,

nessa equacado corresponde a PIS.

As alteracBes isquémicas, secundarias & compressdo dos nervos épticos, levam ao
déficit progressivo de campo visual. Nesse caso, poderiamos supor que, para tumores de
mesmas dimensfes (que comprimam o quiasma Optico de forma semelhante) as alteracdes
visuais seriam mais intensas naqueles em que a forga (F) fosse maior. Em suma, para
tumores de mesmo tamanho, o déficit visual seria mais pronunciado para aqueles com PIS

mais elevada.

As dificuldades praticas de se cruzarem, em um trabalho, essas variaveis, sdo
enormes. E necessario o estudo de populagio maior do que a do presente trabalho, para que

se encontrem macro-adenomas nas dimensdes adequadas para a comparacdo. Essas
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respostas podem estar nos dados, que ndo foram divulgados, da série de LEES e col.
(1994), composta por 107 pacientes. Esses dados, apesar da distancia do tempo, merecem

um estudo mais detalhado.

6.12. Perspectivas da pesquisa com PIS

Para a determinacdo da PIS fisiologica em humanos, ndo ha modelo de estudo
eticamente viavel, até o momento. A complexidade anatdmica e fisiologica da sela, bem
como a dindmica da perfusdo sanglinea dificultam a elaboracdo de modelos tedricos,
envolvendo a fisica. Em relacéo a esse ponto, é possivel que novos estudos, desta vez em

animais de experimentacéo, surjam para definir os valores corretos da PIS.

O passo seguinte talvez fosse a producdo experimental de adenomas hipofisarios
nesses modelos, de modo a acompanhar as modificagfes da PIS. Um fator de dificuldade
sera a velocidade de crescimento, lenta e imprevisivel, da maioria dos adenomas. Neste
sentido, um modelo experimental com adenocarcinoma hipofisario seria mais interessante,

pois minimizaria a variavel tempo.

Para esse trabalho, haveria necessidade de controles externos, pois 0 mesmo animal
ndo poderia ser pesquisado em duas ocasiOes diferentes para afericdo da PIS. Assim,
animais de diferentes idades e com tumores de diferentes tamanhos teriam a PIS aferida em

relacdo a um grupo controle sadio.
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Um ndmero razoavel de pacientes ja teve a PIS aferida, portanto € possivel que haja
um decréscimo de interesse nessa linha de pesquisa. O custo que envolve a monitorizacdo
per-opertoria da PIS em hospitais publicos ndo deve ser desprezado. A instigante relacdo
entre PIS e a génese do hipopituitarismo, hiperprolactinemia e cefaléia, conforme
observada inicialmente por ARAFAH (2000) pode ndo estar completamente esclarecida.
No entanto, é possivel que o espectro de validade externa desses achados, limite o horizonte

dessa linha de pesquisa.
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CONCLUSOES

Considerando-se os resultados obtidos neste estudo podemos concluir que:
. APIM aferida foi de 33,3 (DP + 12,1 mmHg), com extremos de 13,9 e 67,1 mmHg.

N&o houve correlacdo entre os valores da PIM e o nivel sérico de prolactina (ng/dL)

(p=0,0887).

N&o houve correlacdo entre os valores da PIM e o nimero de quadrantes visuais

acometidos (p=0,137).
N4&o houve correlacéo entre os valores da PIM e a &rea do tumor (cm?) (p=0,892).

N&o houve correlacao entre os valores da PIM e a pontuacdo na escala RAND SF-36

total, mental e fisica (p=0,812, p=0,749 e p=0,770, respectivamente).

N&o houve correlacdo entre os valores da PIM e os valores da escala HIT-6

(p=0,884).
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RESUMO

A técnica da medida da pressao intra-selar (PIS) abriu, recentemente, uma nova
linha de pesquisa em neuro-endocrinologia. A tentativa de correlacionar os valores da PIS
com variaveis importantes como a presenca de hipopituitarismo e a hiperprolactinemia
dominou os primeiros trabalhos. O objetivo deste trabalho foi aferir os valores absolutos da
PIS e calcular a pressdo intra-selar média em uma populacdo de 25 pacientes operados
consecutivamente no Hospital Universitario de Brasilia (DF). Estes dados foram
correlacionados com o nivel sérico de prolactina, nimero de quadrantes visuais
comprometidos, area do tumor, nivel de qualidade de vida (mensurado pela escala RAND
SF-36, total e grupos mental e fisico) além da presenca e da intensidade da cefaléia
(mensurada pela escala HIT-6). Nenhuma dessas relacBes mostrou-se estatisticamente
significante. Os valores de p foram de 0,887; 0,137; 0,892; 0,812 e 0,884; respectivamente.
A relacdo entre a PIM e os grupos mental e fisico do RAND SF-36 também néo foi

significante, com p=0,749 e 0,770 respectivamente.



98

SUMMARY

The technique of measuring the intrasellar pressure (ISP) opened, recently, a new
line of research in neuro-endocrinology. The attempt to correlate the values of the ISP with
important data such as the presence of hypopituitarism and the hyperprolactinaemia
dominated the first works. The purpose of this work was to survey the absolute values of
the ISP and to calculate the mean ISP (MIP) in a population of 25 patients operated on
consecutively in the Hospital Universitario de Brasilia (DF). These data were correlated
with the serum prolactin levels, degree of visual field defects, tumor size, level of quality of
life (measured by the RAND SF-36 scale, total, mental and physical levels) and presence
and severity of headache (measured by the HIT-6 scale). None of these relations were
statistical significant. The p values were 0,887; 0,137; 0,892; 0,812 e 0,884; respectively.
The correlation between the MIP and the values of the RAND SF-36 scale (mental and

physical) was not statistical significant, neither.



APENDICE

Quadro clinico, exames complementares e graficos de PIM e PAM nos

25 pacientes.
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Paciente 1

MAT, 45 anos, feminino, branca, vendedora. Referia cefaléia holocraniana, de
inicio progressivo ha cinco anos, associada a aumento de extremidades, galactorréia
bilateral, humor deprimido, hemianopsia bitemporal e artralgia de grandes e médias
articulacdes. Na investigacdo diagnostica, foi realizada Ressonéncia Nuclear Magnética
(RNM), que evidenciou lesdo expansiva supra e infra-selar, invadindo seio cavernoso
direito, com contorno lobulado, medindo 3,2 x 2,0 x 1,8cm (figura 18). Na tabela 6
observa-se o resultado da afericdo de caracteristicas estudadas. A figura 19 apresenta o

grafico de variacdo da PIS e da PAM.

Figura 18 — Exames pré-operatérios. Macro-adenoma. RNM em

T1: corte coronal (A), corte sagital (B). Campos

visuais esquerdo (C) e direito (D).
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Tabela 6 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA, RAND

SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS NO

PACIENTE 1.
. NUmero de
Area do
PIM Nivel sérico de quadrantes
tumor RAND SF-36 | HIT-6
(mmHag) ) prolactina(ng/dl) visualis
(cm?)
acometidos
50,5 6,40 0,5 82 65 5

PIM: Pressdo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 19 — Grafico da variacdo da PIS e da

PAM no paciente 1. PIS: Pressdo Intra-Selar;

PAM: Pressao Arterial Média.
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Paciente 2

AFM, 73 anos, masculino, branco, jornalista. Referia perda dos campos visuais
bilateralmente de inicio progressivo h& dois anos, submetendo-se na investigacdo
diagndstica a RNM de cranio, que evidenciou les&o selar e supra-selar, medindo 2,8 x
1,7cm (figura 20). Na tabela 7 observa-se o resultado da afericdo de caracteristicas

estudadas. A figura 21 apresenta o gréfico de variacdo da PIS e da PAM.

Figura 20 — Exames de imagem pré-operatdérios. Macro-adenoma.
RNM em T1: corte coronal (A) e corte sagital (B).
Campimetrias demonstram campos visuais esquerdo
(C) e direito (D). A letra E corresponde a radioscopia

intraoperatdria da regido selar.
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Tabela 7 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA, RAND

SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS NO

PACIENTE 2.
Areado | Nivel sérico de Numero de
PIM
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) (ng/dL) acometidos
31,7 6,24 6,7 98 63 8

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.

110

100
90 A
80 A

70

-+ PIS
— PAM

60*#

50

40
20 ,MMM

20 A

Pressao (mmHg)

o e A

Figura 21 — Grafico da variacéo da PIS e da PAM no

paciente 2. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Pressdo Arterial Média.
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Paciente 3

SSP, 47 anos, feminino, branca, arquivista. Referia cefaléia holocraniana com foto
e fonofobia, de inicio progressivo h& quatro anos, associada a ganho ponderal,
amenorréia e hemianopsia bitemporal, diaforese e diminuicdo da libido. Cintilografia de
tiredide e tomografia computadorizada (TC) de sela turca, evidenciou o tumor
hipofiséario. A paciente fez uso de bromocriptina por um ano. No acompanhamento a
RNM (figura 22) de sela turca mostrou lesdo expansiva selar de 2,6 x 2,4cm, com grande
area hemorrégica. Na tabela 8 observa-se o resultado da afericdo de caracteristicas

estudadas. A figura 23 apresenta o grafico de variagdo da PIS e da PAM.

Figura 22 — Exames de imagem pré-operatorios. Macro-adenoma.
RNM em T1, corte sagital (A) e corte coronal (B).
Campimetrias demonstrando campos visuais esquerdo

(C) e direito (D).
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Tabela 8 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA, RAND

SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS NO

PACIENTE 3.
Areado | Nivel sérico de NUmero de
PIM
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) (ng/dl) acometidos
28,4 4,76 26 97 36 7

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 23 — Gréfico da variacdo da PIS e da PAM

no paciente 3. PIS : Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 4

ISM, 67 anos, feminino, branca, costureira. Referia inicio subito ha trés meses de
cefaléia intensa frontal, associada a perda de consciéncia e diplopia. Com o achado de
tumor hipofisario pela TC de cranio, foi prescrita a bromocriptina, que a paciente tomou
por um més e meio. Apés esse periodo, foi submetida @ RNM de crénio, que evidenciou
duas lesOes extra-axiais: uma localizada na regido selar e supra-selar, medindo 2,7 x
1,7cm, hiper-intensa em T2, iso-intensa em T1, e outra lesdo posterior, deslocando o
tronco, medindo 3,5 x 3,2cm, hiper-intensa em T2 e hipo-intensa em T1, erodindo o clivo
(figura 24). Na tabela 9 observa-se o resultado da aferi¢do de caracteristicas estudadas. A

figura 25 apresenta o gréafico de variagdo da PIS e da PAM.

Figura 24 — Exames de imagem pré-operatorios. Macro-adenoma.
RNM em T1: corte sagital (A) e corte coronal (D).
Campimetrias demonstrando campos visuais esquerdo

(B) e direito (C).
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Tabela 9 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA, RAND

SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS NO

PACIENTE 4.
Areado | Nivel sérico de Numero de
PIM
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) (ng/dl) acometidos
37,2 4,59 22 62 70 4

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 25 — Gréafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 4. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 5

CFP, 30 anos, masculino, branco, vigilante. Referia cefaléia frontal, intensa, de
curso progressivo ha trés anos, associada, hd um ano, a hemianopsia temporal do olho
esquerdo, que evoluiu, ha trés meses, para amaurose bilateral (figura 26). A TC de
crénio, evidenciou grande lesdo expansiva heterogénea, com componente solido caudal e
cistico cranial, na regido selar, com expansdo supra e para-selar direita, medindo 3,1 x 4,3
x 3,7cm (figura 26). Na tabela 10 observa-se o resultado da afericdo de caracteristicas

estudadas. A figura 27 apresenta o grafico de variagdo da PIS e da PAM.

Figura 26 — Exames de imagem pré-operatorios. Macro-adenoma.
TC de cranio: com contraste (A), reconstrucao
Sagital (B) e coronal (E). Campimetrias
Demonstrando campos visuais esquerdo (C)

e direito (D).



109

Tabela 10 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 5.

oI Areado | Nivel sérico de NUmero de
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) (ng/dI) acometidos
31,1 15,91 22 60 65 4

PIM: Pressdo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 27 — Gréafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 5. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.



110

Paciente 6

MCT, 47 anos, feminino, branca, do lar. Referia cefaléia holocraniana com
fosfdgenos e aura, iniciada na adolescéncia, agravada ha um ano, associada a galactorréia
direita, ganho ponderal de 21Kg, em cinco anos, hipertenséo arterial, diaforese e
diminuicdo da acuidade visual bilateral. Ha seis meses, foi submetida a RNM de crénio,
sendo evidenciado um tumor selar, medindo 1,1 cm de didmetro, com hipo-sinal em T1,
hiper-sinal em T2, que comprimia 0 quiasma Optico a esquerda e desviava a haste
hipofisaria para a direita (figura 28). Na tabela 11 observa-se o resultado da aferi¢éo de

caracteristicas estudadas. A figura 29 apresenta o grafico de variagdo da PIS e da PAM.

Figura 28 — Exames de imagem pré-operatorios. Micro-adenoma.

RNM em T1: cortes coronal (A) e sagital (B).
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Tabela 11 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 6.

. Areado | Nivel sérico de Numero de
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) (ng/dl) acometidos
26,8 1,21 28 82 63 0

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 29 — Gréafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 6. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 7

MAS, 29 anos, com queixa de cefaléia intermitente frontal iniciada hd 10 anos
sem horario preferencial, sem foto ou fonofobia, associada a diminuicdo da acuidade
visual a direita e perda ponderal de 12kg em um més. A TC de crénio evidenciou leséo
selar com expansdo lateral e superior, rechagcando o quiasma éptico. A investigagdo foi
complementada com RNM de crénio (figura 30). Na tabela 12 observa-se o resultado da
afericdo de caracteristicas estudadas. A figura 31 apresenta o grafico de variacdo da PIS e

da PAM.

Figura 30 — Exames de imagem pré-operatorios. Macro-adenoma.
RNM em T1: cortes coronal (A), sagital (B) e axial (E).
Campimetrias demonstrando campos visuais esquerdo

(C) e direito (D).
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Tabela 12 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 7.

. Areado | Nivel sérico de Numero de
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) (ng/dl) acometidos
19,5 4,40 62,8 104 48 8

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 31 — Gréafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 7. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 8

RMOL, 40 anos, feminino, portadora de asma brénquica, hipertensdo arterial,
rinite alérgica e polipose nasal. Referia h4 um ano quadro de amenorréia, galactorréia
bilateral, cefaléia intensa com foto e fonofobia e déficit visual esquerdo. A TC de crénio
evidenciou lesdo expansiva intra-selar medindo 2,2 x 1,0cm, com expansao supra-selar,
tocando o quiasma éptico e desviando a haste hipofisaria para a direita (figura 32). Na
tabela 13 observa-se o resultado da afericdo de caracteristicas estudadas. A figura 33

apresenta o grafico de variagdo da PIS e da PAM.

Figura 32 — Exames de imagem pré-operatérios. Macro-adenoma.
TC de cranio com reconstrucdo coronal (A) eem
destaque para a regido selar (D). Campimetrias

demonstrando campos visuais esquerdo (B) e direito

(©).
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Tabela 13 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 8.

Areado | Nivel sérico de Numero de
PIM
mmHg tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
mmHg
(cm?) (ng/dl) acometidos
49,6 2,20 18,64 86 60 7

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 33 — Gréafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 8. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 9

ACA, 27 anos, feminino. Referia que h& dois anos (seis meses apds o primeiro
parto) passou a apresentar acne, ganho ponderal de 10kg/ano, cefaléia holocraniana
discreta, queda de cabelo, rubor facial e aumento da oleosidade da pele. Foi submetida a
RNM de sela turca, mostrando leséo intra-selar medindo 3mm a direita da linha media
hipofisaria (figura 34). Com o teste de supressdo com dexametasona 2mg — 16,9
(overnight) e 8mg — 4,5 além de dosagem do ACTH (41,6ng/dl) fez-se o diagnostico da
doenga de Cushing. Na tabela 14 observa-se o resultado da afericdo de caracteristicas

estudadas. A figura 35 apresenta o gréfico de variacdo da PIS e da PAM.

Figura 34— Exames de imagem pré-operatdrios. Micro-adenoma.

RNM em T1: cortes sagital (A) e coronal (B).
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Tabela 14 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 9.

) NOmero de

Area do | Nivel sérico de
quadrantes

PIM(mmHg) | tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6
, visuais
(cm”) sérica (ng/dl) _
acometidos
27,4 0,09 28,46 74 44 0

PIM: Pressdo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 35 — Gréafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 9. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.



118

Paciente 10

NAM, 39 anos, feminino, referia ganho ponderal ha dois anos apo6s tiroidectomia
parcial para resseccdo de noOdulo tireoidiano unico. Apresentava ainda cefaléia,
hipertensdo arterial, diabetes mellitus (controlada por dieta), baixa acuidade visual
bilateral, galactorréia esquerda, queda de cabelo e sudorese excessiva. Foi submetida a
teste de supressdo com dexametasona, estando o teste alterado. A RNM evidenciou
imagem hipo-intensa em T, e T, medindo 0,6 x 0,5 x 0,5cm em regido lateral esquerda da
hipofise (figura 36). Feito o diagnostico de doenga de Cushing. Na tabela 15 observa-se o
resultado da afericdo de caracteristicas estudadas. A figura 37 apresenta o gréfico de

variagdo da PIS e da PAM.

Figura 36 - Exames de imagem pré-operatérios. Micro-adenoma.
TC de créanio com reconstrucgéo sagital (A) e coronal

(B). RNM em T1: cortes sagital (C) e coronal (D).
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Tabela 15 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 10.

. Areado | Nivel sérico de Numero de
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) (ng/dl) acometidos
36,1 0,30 22,6 96 46 0

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 37 — Gréafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 10. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 11

JXS, 45 anos, masculino, operador de méquina, portador de doenca de Chagas
assintomatica. Referia, ha seis meses, perda da acuidade visual direita, sendo submetido a
campimetria que revelou amaurose ipsilateral. Tinha associada hemicrania esquerda,
continua, retro-ocular, com remissdo completa ap6s uso de AAS (Figura 25a e b). Foi
submetido a TC de crénio sendo evidenciada massa lobulada hiperdensa, bem
circunscrita, em regido selar e supra-selar (figura 38). Na tabela 16 observa-se o resultado
da afericdo de caracteristicas estudadas. A figura 39 apresenta o gréafico de variacdo da

PIS e da PAM.

Figura 38 — Exames de imagem pré-operatérios. Macro-adenoma.

TC de cranio com contraste em corte axial (A) e corte
coronal (B). Campimetrias demonstrando campos

visuais esquerdo (C) e direito (D).
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Tabela 16 — PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 11.

) NUmero de

Areado | Nivel sérico de
guadrantes

PIM(mmHg) | tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6
, visuais
(cm?) (ng/dl) .
acometidos
28,6 4,49 31,25 68 38 8

PIM: Pressdo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 39 — Gréafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 11. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 12

MS, 44 anos, feminino, funcionéria publica. Queixa de cefaléia ha cinco anos,
diéria, intensa, pulsétil, associada a vomitos e fonofobia. Ao renovar a carta de motorista,
constatou-se perda da acuidade visual a esquerda. A TC de cranio evidenciou lesdo
expansiva de contornos lobulados, com expansdo supra e para-selar (para ambos 0s seios
cavernosos), medindo 27 x 25 x 21mm, deslocando o quiasma dptico e parte dos vasos do
poligono de Willis (figura 40). Os achados foram confirmados através de RNM de sela
turca. O exame de campimetria revelou hemianopsia temporal esquerda (figura 41). Na
tabela 17 observa-se o resultado da afericdo de caracteristicas estudadas. A figura 42

apresenta o grafico de variagdo da PIS e da PAM.

Figura 40 — Exames pré-operatorios. Macro-adenoma. TC em T1:
cortes axial (A), sagital (B) e coronal (E).

Campimetria visual esquerda (C) e direita (D).
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Tabela 17 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 12.

oI Areado | Nivel sérico de NUmero de
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) (ng/dl) acometidos
27,6 6,75 16,7 74 70 4

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 41 — Gréafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 12. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 13

RCA, 51 anos, do lar, hé seis anos com cefaléia frontal pulsétil, foto e fonofobia,
predominantemente noturna. Ha cinco anos associou-se obesidade central com estrias
violaceas. H& quatro anos apresentava hipertensdo e turvacdo visual, e hd 11 meses
diabetes e tontura sem vertigem. A RNM de crénio evidenciou lesdo nodular hipofisaria
de 1,2 x 0,8cm, hipocaptante, com crescimento em dire¢do da cisterna supra-selar, sem
comprometer o quiasma oOptico (figura 42). Na tabela 18 observa-se o resultado da
afericdo de caracteristicas estudadas. A figura 43 apresenta o grafico de variacdo da PIS e

da PAM.

Figura 42 — Micro-adenoma. TC com reconstrugio

coronal(A). RNM sagital (B),

coronal (C) e axial (D).
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Tabela 18 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 13.
Areado | Nivel sérico de Numero de
PIM
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) (ng/dl) acometidos
17,1 0,96 7,2 90 66 0

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 43

— Grafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 13. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 14

APL, 16 anos, feminino, do lar. Referia ganho ponderal importante (>40kg em
trés anos) apds o nascimento de seu filho, associado a cefaléia occipito-parietal, diéria,
com foto e fonofobia, sem vémitos, além de hipertensdo arterial tratada com IECA. Néo
fez uso de cetoconazol, por condigdes financeiras. H& um ano apresenta artralgia nas
maos e escotomas cintilantes. A figura 27 mostra detalhes do exame radioldgico da
paciente. Na tabela 19 observa-se o resultado da afericdo de caracteristicas estudadas. A

figura 45 apresenta o gréafico de variagdo da PIS e da PAM.

Figura 44 — Exames de imagem pré-operatdrios. Macro-adenoma.

TC com contraste: corte coronal (A) e reconstrugdo
sagital (B). Campimetrias demonstrando campos

visuais esquerdo (C) e direito (D).
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Tabela 19 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 14.

Areado | Nivel sérico de NUmero de
PIM
mmHg tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
mmHg
(cm? (ng/dl) acometidos
67,1 2,89 50,14 74 57 6

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 45— Gréfico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 14. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 15

LAP, 30 anos, masculino, comerciante. Referia aumento das extremidades,
associado a lombalgia esporadica, artralgia em joelho esquerdo e cefaléia frontal, pulsatil,
com fonofobia, sem horério preferencial, de intensidade leve, aliviada com analgésicos.
Houve perda discreta da acuidade visual em ambos os olhos. A figura 46 mostra detalhes
radiologicos do paciente. Na tabela 20 observa-se o resultado da afericdo de

caracteristicas estudadas. A figura 47 apresenta o grafico de variagdo da PIS e da PAM.

Figura 46 — Exames de imagem pré-operatorios. Macro-adenoma.

TC com contraste: reconstrucgéo sagital (A), reconstrugdo
coronal (B) e scout (C). Campimetria de campos visuais

esquerdo (D) e direito (E).
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Tabela 20 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 15.

Areado | Nivel sérico de Numero de
PIM
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) (ng/dl) acometidos
41,1 25,38 35,7 66 42 8

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 47 — Gréafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 15. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 16

JS, 20 anos, género feminino, estudante. Referia cefaléia holocraniana, pulsatil,
sem vOmitos, fono ou fotofobia, com melhora parcial com analgésicos, associada a trés
sincopes e a artralgia nos joelhos. A paciente usou horménio tireoidiano e corticoide por
um més. A figura 48 mostra 0 macroadenoma (TC) e a campimetria. Na tabela 21
observa-se o resultado da afericdo de caracteristicas estudadas. A figura 49 apresenta o

grafico de variacdo da PIS e da PAM.

Figura 48 — Exames de imagem pré-operatorios. Macro-adenoma. TC

com contraste em corte coronal (A). RNM em T1: corte
coronal (B). Campimetria demonstrando campos visuais

esquerdo (C) e direito (D).



131

Tabela 21 - PIM, AREA DO TUMOR, NiVEL SERICO DE PROLACTINA, RAND

SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS NO

PACIENTE 16.
) Numero de
Area do | Njyel sérico
PIM guadrantes
tumor | ge prolactina RAND SF-36 HIT-6 o
(mmHg) , visuais
©m?) | sérica (ng/d1) _
acometidos
32,7 2,70 35 52 62 3

PIM: Pressdo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 49 — Gréfico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 16. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 17

VLSM, 27 anos, feminino, contadora. Referia ganho ponderal de 12 kg em quatro
meses, associado a galactorréia bilateral, sem cefaléia, artralgia, hipertensdo ou diabetes
mellitus. Fez uso de bromocriptina por dois meses. Refere ainda espessamento dérmico.
Na figura 50 observa-se a imagem do macroadenoma na ressonancia magneética pré-
operatoria. Na tabela 22 observa-se o resultado da aferi¢do de caracteristicas estudadas. A

figura 51 apresenta o gréafico de variagdo da PIS e da PAM.

Figura 50 — Exames de imagem pré-operatorios. Macro-adenoma.

RNM em T1: cortes coronal (A) e sagital (B).
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Tabela 22 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 17.

Area do Nivel de Numero de
PIM
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) sérica (ng/dI) acometidos
39,3 0,64 21,8 82 36 0

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 51- Gréfico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 17. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 18

TAVF, 16 anos, feminino, estudante. Refere amenorréia priméaria associada a
cefaléia frontal, pulsatil, iniciada h& dois anos, com frequéncia progressiva, diaria
atualmente, com melhora parcial com analgésicos, sem foto ou fonofobia, associada
ainda a tontura, sem nausea ou vOmitos. Na figura 52 observa-se a imagem do
macroadenoma & RNM pré-operatdria. Na tabela 23 € descrito o resultado da aferi¢do de

caracteristicas estudadas. A figura 53 apresenta o grafico de variagdo da PIS e da PAM.

Figura 52 — Exames de imagem pré-operatorios. Macro-adenoma.

RNM em T1: cortes sagital (A), coronal (B) e axial (C).
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Tabela 23 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,
RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 18.

) NOmero de

Area do | Nivel sérico de
quadrantes

PIM(mmHg) | tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6
, visuais
(cm”) sérica (ng/dl) _
acometidos
245 3,78 1111 74 65 0

PIM: Pressdo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 53 — Gréafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 18. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 19

MPF, 30 anos, feminino, do lar. Referia que ap6s o término da amamentagdo do
segundo filho persistiu com galactorréia bilateral, associada a cefaléia moderada, diaria
frontal, pulsatil, (melhora com dipirona), com foto e fonofobia. H& um ano notou
diminui¢do da acuidade visual bilateral. H4 seis meses foi submetida a TC de crénio,
evidenciando tumor hipofisario (figura 54). Realizada também campimetria (figura 54).
Na tabela 24 observa-se o resultado da aferi¢do de caracteristicas estudadas. A figura 55

apresenta o gréafico de variagdo da PIS e da PAM.

Figura 54— Exames de imagem pré-operatdrios. Macro-adenoma.
TC: scout (A) e corte coronal com contraste (B).
Campimetrias demontrando campos visuais esquerdo

(C) e direito (D).
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Tabela 24 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 19.

NUmero de
p Nivel sérico
PIM Area do guadrantes
de prolactina RAND SF-36 | HIT-6
(mmHg) | tumor(cm?) Jisuais
ng/dl
(no/d) acometidos
48,0 2,66 60,93 68 50 i

PIM: Pressdo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 55 — Gréafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 19. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 20

DSR, 20 anos, feminino, operadora de xerox. Paciente referia que ha trés anos
apresenta cefaléia fronto-occipital, diaria, pulsatil, sem remissdo com analgésicos. H4 um
ano e meio associou-se quadro de amenorréia e galactorréia. Apresentou ainda aumento
de pilificacdo em braco, regido intermamaria e face interna das coxas. Refere ainda baixa
acuidade visual direita, além de aumento de extremidades, pés e maos, iniciados ha seis
meses. Na figura 56 observa-se a imagem do macroadenoma na RNM pré-operatoria. Na
tabela 25 observa-se o resultado da afericdo de caracteristicas estudadas. A figura 57

apresenta o grafico de variacdo da PIS e da PAM.

Figura 56 — Exames de imagem pré-operatorios. Macro-adenoma. TC

com contraste: corte axial (A), reconstrucéo sagital (B)
e reconstrucao coronal (C). Campimetrias demonstrando

campos visuais esquerdo (D) e direito (E).
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Tabela 25 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 20.

Areado | Nivel sérico de Numero de
PIM
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) (ng/dl) acometidos
13,9 12,15 35,7 102 75 7

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 57 — Gréafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 20. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 21

APG, 46 anos, masculino, motorista, portador de insuficiéncia renal crénica,
secundaria a glomerulopatia proliferativa difusa, por hipertengdo arterial sistémica.
Paciente em tratamento por hemodiélise. Ha um ano e meio se associou deficit visual
esquerdo. Ha sete meses notou perda visual a direita. Em uso de propranolol e
furosemida. Na figura 58 observa-se a imagem do macroadenoma na RNM pré-
operatdria. Na tabela 26 observa-se o resultado da afericdo de caracteristicas estudadas. A

figura 59 apresenta o gréafico de variagdo da PIS e da PAM.

Figura 58 — Exames de imagem pré-operatdérios. Macro-adenoma.
TC com contraste: cortes coronal (A) e axial (B).
Campimetrias demonstrando campos visuais

esquerdo (C) e direito (D).
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Tabela 26 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 21.

Areado | Nivel sérico de Numero de
PIM
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) (ng/dl) acometidos
39,1 11,52 83,8 56 54 8

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 59 — Gréfico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 21. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 22

GHS, 33 anos, feminino, professora. Referia galactorréia ha dois meses, com ciclo
menstrual regular, e comprometimento do campo visual lateral. Houve ganho ponderal de
10kg em seis meses. Refere ainda hemicrania desde sete anos, de predominio parietal, de
forte intensidade, aumentando de intensidade ha dois meses. TC de crénio evidenciou
imagem sugestiva de adenoma hipofisario, confirmada com RNM de sela que mostrou
imagem compativel com macro-adenoma de 1,4 x 1,1 x 0,7 cm, elevando o diafragma
selar, sem extensdo intracavernosa (figura 60). O valor da prolactina sérica foi de 58,8
mg/dl. Na tabela 27 observa-se o resultado da afericdo de caracteristicas estudadas. A

figura 61 apresenta o gréafico de variagdo da PIS e da PAM.

Figura 60 — Exames de imagem pré-operatorios. Micro-adenoma.
TC com contraste: corte coronal (A). RNM em T1:

cortes coronal (B) e sagital (C).
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Tabela 27 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 22.

. Areado | Nivel sérico de Numero de
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) (ng/dl) acometidos
30,4 1,54 57,8 74 66 0

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 61 — Gréafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 22. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 23

CCL, 21 anos, feminino, do lar. Paciente referia que ha quatro meses notou
aparecimento de acne em face, tronco e membros, com fotoreacdo, ganho ponderal de
6kg e amenorréia, além de estrias em abdome. Procurou o ginecologista sendo submetida
a US pélvico sem alteracOes. Foi realizada dosagem do cortisol (8h=27, 16h=19) e teste
de supressdao com dexametasona 1mg, sem supressdo. Houve supressao com 2mg, maior
que 50%, sendo diagnosticada doenca de Cushing. ACTH=49. Na figura 62 observa-se a
imagem do macroadenoma na RNM pré-operatéria. Na tabela 28 observa-se o resultado
da afericdo de caracteristicas estudadas. A figura 63 apresenta o grafico de variacdo da

PIS e da PAM.

Figura 62 — Exames de imagem pré-operatdrios. Micro-adenoma.

RNM em T1: cortes sagital (A) e coronal (B).
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Tabela 28 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 23.

. Areado | Nivel sérico de Numero de
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) (ng/dl) acometidos
41,1 0,64 35 66 72 0

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 63 — Gréafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 23. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 24

ASA, 23 anos, estudante, masculino. Referia cefaléia frontal, ndo irradiada, forte,
com fotofobia, sem fonofobia, associada a crise convulsiva ha seis anos. Ha seis anos, foi
submetido & TC de crénio sendo diagnosticado um tumor hipofisario (figura 64). Ha
quatro anos, refere diminuicdo da acuidade visual associada a escotomas, principalmente
a esquerda. Na tabela 29 observa-se o resultado da afericdo de caracteristicas estudadas.

A figura 65 apresenta o grafico de variacdo da PIS e da PAM.

Figura 64 — Exames de imagem pré-operatorios. Micro-adenoma.

RNM em T1: cortes coronal (A) e sagital (B).
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Tabela 29 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 24.
Areado | Nivel sérico de Numero de
PIM
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) (ng/dl) acometidos
17,7 2,25 35,7 58 59 0

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 65

— Grafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 24. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.
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Paciente 25

PIL, 43 anos, masculino, farmacéutico. Referia que ha um ano e meio houve
aumento de extremidades. Apresenta diminuicdo da acuidade visual ha dois anos. Na
figura 66 observa-se a imagem do macroadenoma na RNM pré-operatoria. Na tabela 30
observa-se o resultado da afericdo de caracteristicas estudadas. A figura 67 apresenta o

grafico de variacdo da PIS e da PAM.

Figura 66 — Exames de imagem pré-operatorios. Micro-adenoma.
RNM: cortes coronais, ponderados em T1 (A) e em

T2 (B).
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Tabela 30 - PIM, AREA DO TUMOR, NIVEL SERICO DE PROLACTINA,

RAND SF-36, HIT-6 E NUMERO DE QUADRANTES VISUAIS ACOMETIDOS

NO PACIENTE 25.

. Areado | Nivel sérico de Numero de
tumor prolactina RAND SF-36 | HIT-6 | quadrantes visuais
(mmHg)
(cm?) (ng/dl) acometidos
25,9 0,49 35 82 36 0

PIM: Presséo Intra-selar Média; RAND SF-36: Research and Development Short Form Health Survey,

HIT: Headache Impact Test.
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Figura 67 — Gréafico da variacdo da PIS e da PAM:

paciente 25. PIS: Pressdo Intra-Selar; PAM:

Presséo Arterial Média.



ANEXO 1

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO.
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UNIVERSIDADE DE BRASILIA, FACULDADE DE MEDICINA

AREA DE CIRURGIA, SERVICO DE NEUROCIRURGIA
HOSPITAL UNIVERSITARIO DE BRASILIA

PROJETO DE PESQUISA
Medida da pressao intra-selar nos adenomas hipofisarios.

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

B, e peeeenrrreans anos,
declaro ter lido, ouvido, compreendido e estar suficientemente esclarecido, sobre o
presente documento, que informa o seguinte:

1. Estou participando de minha livre e espontanea vontade desta pesquisa que medira o0s
valores de pressdo intra-selar durante a cirurgia para resseccao de tumor hipofisario.

2. Fui informado de que a medida da pressao intra-selar ndo aumentara o tempo total de
cirurgia ou modificara a técnica operatoria proposta.

3. Posteriormente, poderei ser informado(a) sobre o resultado do exame que foi feito,
mediante solicitacao.

4. Fui esclarecido de que, se desejar, poderei abandonar o projeto a qualquer momento e
que esta atitude ndo mudara o tratamento proposto.

Brasilia, ........... 08 o de...........
Nome Assinatura
Voluntario

Pesquisador Testemunha

Com cdpia para o Voluntério.



ANEXO 2

RAND SF-36. Questionario e interpretacéao.
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SF- 36 - Formulario

Instrugdes: Esta pesquisa questiona vocé sobre sua salde. Estas informagdes o0s
manterdo informados de como vocé se sente e qudo bem voceé é capaz de fazer suas
atividades de vida diéria. Caso vocé esteja inseguro em como responder, por favor, tente
responder o melhor que puder.

1. Em geral, vocé diria que sua saude é: (circule uma)

EXCEIENTE.......e ittt be e b sae e are e 1
MUIEO D08.....ccveiiicicce ettt s ere e b 2
o USSR 3
RUIM ettt be e sbe e e sbeennes 4
MUIEO RUIM ...ttt b be e 5

2. Comparada ha um ano atras, como vocé classificaria sua saude em geral, agora?
(circule uma)

. Muito melhor agora do que hd Um ano atras............ccoeverrereiensinsienrinnns 1
. Um pouco melhor agora do que hd um ano atras............ccoeeevevevevecnnennne. 2
. Quase a MmesMa de UM aN0 AtraS........ccccvueverieesieseense e sresre e see e 3
. Um pouco pior agora do que hd um ano atras...........ccceeeeeeivrienivnnnnsnnnnns 4
. Muito melhor agora do que ha um ano atras...........ccoceeerverveeenninsesnneens 5

3. Os seguintes itens séo sobre atividades que vocé poderia fazer atualmente durante um
dia comum. Devido a sua saude, vocé tem dificuldade para fazer essas atividades? Neste
caso, quanto? (circule um nimero em cada linha)

Sim. Sim. Nao. Nao
Atividades Dificulta Dificulta dificulta de
muito Pouco modo algum

a. Atividades vigorosas, que exigem muito esforco,
tais como correr, levantar objetos pesados, 1 2 3
participar em esportes arduos

b. Atividades vigorosas, tais como mover uma mesa,
passar aspirador de pd, jogar bola, varrer a casa.

Levantar ou carregar mantimentos

Subir varios lances de escada

Subir um lance de escada

Curvar-se, ajoelhar-se ou dobrar-se

Andar mais gue um quildmetro

Andar varios quarteirfes

Andar um quarteirdo

G
N[N N[NNI N N
wWlwlwlw|w|lw|w|w| w

Tomar banho ou vestir-se

[—|—|= e |~+|®|alo

4. Durante as Ultimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com o seu
trabalho ou com alguma atividade diaria regular, como consequéncia de sua saude fisica?
(circule uma em cada linha)
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Sim | Nao
a. Vocé diminuiu a quantidade de tempo que se dedicava ao seu trabalho ou a outras 1 2
atividades?
b. Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? 1 2
c. Esteve limitado no seu tipo de trabalho ou em outras atividades? 1 2
d. Teve dificuldade de fazer seu trabalho ou outras atividades (por exemplo, necessitou de 1 9
um esfor¢o extra)?
5. Durante as ultimas 4 semanas, voceé teve algum dos seguintes problemas com o seu
trabalho ou outra atividade regular diaria, como consequéncia de algum problema
emocional (como sentir-se deprimido ou ansioso)? (circule uma em cada linha)
Sim | Nao
a. Vocé diminui a quantidade de tempo que se dedicava ao seu trabalho ou a outras 1 2
atividades?
. Realizou menos tarefas do que gostaria? 1 2
c. Nao trabalhou ou ndo fez qualquer das atividades com tanto cuidado como geralmente 1 2
faz?

6. Durante as Ultimas 4 semanas, de que maneira sua saude fisica ou problemas
emocionais interferiram nas suas atividades sociais normais, em relacdo a familia,
vizinhos, amigos ou em grupo? (circule uma)

. De forma NENNUMA .....ceveiviiceice e 1
. LIGBITAMENTE. ..eee e 2
. MOdEradamente.........cvoveeieiiiiccee e 3
L BaASTANTE. .. 4
L EXErEMAMENTE. ... 5

7. Quanta dor no corpo vocé teve durante as ultimas 4 semanas

CINENNUMAL e e 1
MU0 TBVE. .. 2
LBV e e e 3
MOErada........c.eeeveeiei ettt 4
LT Y- TR 5



. De maneira alguma
UM POUCO....cei e
. MOdEradamente.........cocouieiiiie i
L BaASTANTE. ...
L EXIreMAMENTE.....cciiiiiiii e

8. Durante as Ultimas 4 semanas, quanto a dor interferiu com o seu trabalho normal
(incluindo trabalho fora e dentro de casa)? (circule uma)
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9. Estas questdes sdo sobre como vocé se sente e como tudo tem acontecido com vocé

durante as ultimas 4 semanas. Para cada questdo, por favor dé uma resposta que mais se
aproxime da maneira como vocé se sente. Em relacdo as Gltimas 4 semanas. (circule um
namero para cada linha)

A maior | Uma boa Alguma Uma
Todo pequena
parte do parte do parte do Nunca
tempo parte do
tempo tempo tempo
tempo
Quanto tempo vocé tem
se sentldo_chelo de 1 5 3 4 5 6
vigor, cheio de vontade,
cheio de forca?
Quanto tempo vocé tem
se sentido uma pessoa 1 2 3 4 5 6
muito nervosa?
Quanto tempo vocé tem
se se_ntl_do tdo 1 2 3 4 5 6
deprimido que nada
pode anima-lo?
Quanto tempo vocé tem
se sentido calmo e 1 2 3 4 5 6
tranquilo?
Quanto tempo vocé tem
se sentido com muita 1 2 3 4 5 6
energia?
Quanto tempo vocé tem
se sentido desanimado e 1 2 3 4 5 6
abatido?
Quantq tempo vocé tem 1 5 3 4 5 6
se sentido esgotado?
Quanto tempo vocé tem
se sentido uma pessoa 1 2 3 4 5 6
feliz?
Quanto tempo vocé tem 1 5 3 4 5 6

se sentido cansado?
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10. Durante as Gltimas 4 semanas, quanto do seu tempo a sua saude fisica ou problemas
emocionais interferiram com as suas
atividades sociais (como visita amigos, parentes, etc.)? (circule uma)

. Todo o tempo
. A maior parte do tempo
. Alguma aparte do tempo
. Uma pequena parte do tempo
. Nenhuma parte do tempo

11. O quanto é verdadeiro ou falso cada uma das afirmacgdes para vocé? (circule um
naumero em cada linha)

Definitivamente A maioria das Nao A maioria Definitivamente
. vezes . das vezes
verdadeiro . sei Falsa
verdadeiro falsa
Eu costumo adoecer
um pouco mais 1 5 3 4 5
facilmente que as
outras pessoas
Eu sou tdo saudavel
quanto qualquer 1 2 3 4 5
pessoa que eu conhego
Eu, acho que minha 1 2 3 4 5
salde vai piorar
Minha satde é 1 2 3 4 5

excelente
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SF- 36 — Sistema de pontuacao.

Passo 1 — Pontuar as questdes.

Tabela 1 — Resposta original no questionario RAND SF-36 e o valor que deve ser

pontuado para cada questao.

NUmero da questdo Resposta original Valor pontuado

100
75
50
25

0

1,2, 20,22, 34, 36

0
50
100

3,4,56,7,8,9,10, 11, 12

13, 14, 15, 16, 17, 18, 19
100

100
80
60
40
20

21, 23, 26, 27, 30

20
40
60
80
100

24, 25, 28, 29, 31

25

50

75
100

32, 33,35

a A W N RPlO O B WO N RPRlO O & WO DN RPN RPlTODND RPlLO BB WO DN -

RAND SF-36 = Research and Development Short Form Health Survey.
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Passo 2 — Calcular as médias para as oito escalas.

Tabela 2 — Composicao de cada uma das oito escalas do questionario RAND SF-36 conforme o

namero de itens e questdes integrantes.

NUmero de Questdes que compdem
Escala
itens as escalas
Funcéo fisica 10 3,4,5,6,7,8,910,11,12
Desempenho fisico 4 13,14, 15, 16
Desempenho emocional 3 17,18, 19
Vitalidade — Energia/Fadiga 4 23,27,29,31
Bem estar psicoldgico 5 24, 25, 26, 28, 30
Funcéo social 2 20, 32
Dor Fisica 2 21,22
Saude em geral 5 1,33,34,35,36

RAND SF-36 = Research and Development Short Form Health Survey.

Passo 3 — Determinar as pontuacoes

Seguem-se as recomendaces da instituicdo RAND (Research and Development)
especificas para abordagem e calculo das pontuacdes do questionario de saitde RAND
SF-36.

a) Todas as questbes sdo marcadas em uma escala de 0 a 100, sendo 100 o valor
mais alto de funcionalidade possivel. As pontua¢fes sdo compiladas como um
percentual do total de pontos possivel usando a tabela de pontuacdo

correspondente (tabela XXX). Sua média corresponde ao RAND SF-36 total.
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b) As pontuacdes dos itens sdo direcionadas para cada escala especifica do status de
capacidade funcional (tabela XXX) e a média dos itens agrupados € calculada, de
forma a obter uma pontuagéo final em cada uma das 8 escalas medidas (por
exemplo, Dor, Funcéo fisica, etc...).

c¢) Por exemplo, para medir a Vitalidade — Energia/Fadiga de um paciente:

I. Somam-se as pontuacGes das questdes 23, 27, 29 e 31. Imaginando-se que 0
paciente marcou 4 na questdo 23, 3 na 27, 3 na 29 e deixou a 31 em branco,
a tabela XXX deve ser usada para marcar a pontuacao respectiva.

I1. Resposta de 4 na questdo 23 corresponde a 40 pontos, 3 na 27 corresponde a
60, 3 na 29 corresponde a 40. A questdo 31 esta em branco.

I1l. A pontuacdo para esta escala é igual a 40+60+40, que ¢ igual a 140, que
agora deve ser divido por 3 (nimero de questdes respondidas) para chegar a
um total de 46,7.

IV. Como o valor de 100 representa alta energia e pouca fadiga, um valor baixo
como 46,7% sugere gue o paciente vivencie um estado de perda de energia e
presenca de grau moderado de fadiga.

d) Todas as 8 escalas sdo pontuadas da mesma maneira.

e) Duas grandes dimens@es podem ser calculadas a partir das 8 escalas, 0 RAND SF-
36 mental (média aritmética dos valores de Desempenho emocional, Vitalidade —
Energia/Fadiga, Bem estar psicologico e Funcdo social) e 0o RAND SF-36 fisico
(média aritmética dos valores de Funcéo fisica, Desempenho fisico, Dor fisica e

Saude em geral).



ANEXO 3.

Teste de impacto da cefaléia— HIT-6
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TESTE DO IMPACTO DA CEFALEIA - HIT-6. QUESTIONARIO.

1. Quando vocé tem dor de cabeca, com que freqiiéncia a dor é forte?
Nunca( ) Raramente( ) Asvezes( ) Com muita frequéncia( ) Sempre ()

2. Com que frequéncia as dores de cabeca limitam sua capacidade de realizar suas
atividades diarias habituais, incluindo cuidar da casa, trabalho, estudos, ou
atividades sociais?

Nunca () Raramente () Asvezes( ) Com muita freqiéncia () Sempre ()

3. Quando vocé tem dor de cabeca, com que frequéncia vocé gostaria de poder se
deitar para descansar?
Nunca( ) Raramente( ) Asvezes( ) Com muitafrequéncia( ) Sempre ()

4. Durante as ultimas 4 semanas, com que freqiiéncia vocé se sentiu cansado(a)
demais para trabalhar ou para realizar suas atividades diarias, por causa de
suas dores de cabeca?

Nunca () Raramente () Asvezes( ) Com muita freqiéncia () Sempre ()

5. Durante as ultimas 4 semanas, com que freqiiéncia vocé sentiu que nao estava
mais aglientando ou se sentiu irritado(a) por causa de suas dores de cabega?
Nunca( ) Raramente( ) Asvezes( ) Com muita frequéncia( ) Sempre ()

6. Durante as ultimas 4 semanas, com que frequéncia suas dores de cabeca
limitaram sua capacidade de se concentrar em seu trabalho ou em suas
atividades diarias?

Nunca () Raramente () Asvezes() Com muita freqiiéncia () Sempre ()

(6 pontos) + (8pontos) + (10pontos) +  (1lpontos) + (13 pontos)
== == =Q= == ==

TOTAL DE PONTOS:




HIT-6. INTERPRETACAO.

Classes:

a)
b)
c)
d)

leve (49 pontos ou menos);
moderada (50 a 55 pontos);
substancial (56 a 59 pontos);
intensa (60 ou mais pontos).
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ANEXO 4

PROTOCOLO DA ANESTESIA
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Protocolo anestésico para adenomectomia trans-esfenoidal.

Hospital Universitario de Brasilia (DF).

1) Monitorizagdo: ECG, PANI, SpO,, estetoscopio, FECO,, FEis, diurese.
2) Midazolam: 3 a 5 mg.
3) 0O, sob mascara (3L/min).
4) Indugdo anestésica:
a) Fentanil; 5ug/Kg.
b) Tiopental: 5 a 7mg/Kg.
¢) Pancurénio: 0,1m/Kg.
d) Lidocaina 1mg/Kag.
e) Isoflurano.
f) Hidrocortisona 200mg.
g) Cefazolina 2g.
5) Manutencéo anestésica:
a) Fentanil 6pg/Kg/h.

b) Isoflurano 0,5a 1 CAM.
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