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Iniciamos o ano com uma excelente noticia, a Revista Portu-
guesa de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo foi indexada
na Web of Science.

Web of Science ¢ a designa¢ao comum que ¢ dada a um con-
junto de bases de dados também conhecidas como Science Cita-
tion Indexes, compiladas pela Clarivate - Thomson Reuters (ex-
-Institute for Scientific Information).

A Web of Science indexa meticulosamente o que ha de mais
importante na literatura cientifica no mundo, abrangendo todas as
areas do conhecimento, além de oferecer uma base para avaliagao
e comparagdo do desempenho de pessoas, institui¢cdes, paises e
regides.

E uma base de referéncias bibliograficas, que nio contem o
texto integral dos documentos, mas que possui uma caracteristica
especial: é possivel ver quais os artigos citados por determinado
artigo, ou verificar quantas vezes um artigo foi citado e por quem.
E a partir desta base de dados que ¢é calculado o factor de impacto
das revistas, bem como outros indicadores bibliométricos presen-
tes no Journal Citation Reports.
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ESCI (Emerging Sources Citation Index)

O Emerging Sources Citation Index (ESCI) ¢ uma
base de dados que compde a coleccdo do Web of Science
¢ indexa revistas emergentes que ainda ndo receberam
o factor de impacto do Journal Citation Reports (JCR).

Estas revistas sdo avaliadas e selecionadas, atendendo a pa-
drdes de qualidade editorial, oportunidade e impacto. Apds um
periodo poderao ser indexados nas colecg¢des: Science Citation
Index Expanded (SCI-EXPANDED), Social Sciences Citation
Index (SSCI) ou Arts & Humanities Citation Index (A&HCI),
conforme avaliagao.

A Revista da SPEDM foi aceite no ESCI e assim integra a
plataforma do Web of Science (WoS) desde 2017 o que representa
um avango notavel na disponibilizagdo internacional da revista.

Era um dos principais objetivos da Direcdo para o presente
mandato que, ap6s trabalho conjunto com os editores, vemos com
grande satisfacdo concretizado.

E o momento de agradecer a Editora Chefe Prof.* Helena Car-
doso, a Editora Técnica Dr.* Helena Donato ¢ a nossa secretaria
Soénia Carapinha a excecional competéncia e dedicagdo na gestdo
da RPEDM.
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INFORMACAO SOBRE O ARTIGO RESUM O
Historial do artigo: Introducdo: A diabetes mellitus ¢ a obesidade sdo doencgas cronicas, nao transmissiveis, em franca
Recebido a 19 de setembro de 2016 expansdo no continente africano. Os dados epidemioldgicos existentes sobre estes dois flagelos na
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! 1ovel Guiné-Bissau sao escassos. O nosso objectivo foi obter uma estimativa da prevaléncia da diabetes
Online a 21 de janeiro de 2018

mellitus e obesidade na populagdo adulta deste pais
Meétodos: A populagio estudada foi obtida por amostragem de conveniéncia em quatro quarteis mili-

Palavras-chave: tares da Guiné-Bissau (Amura, For¢a Aérea, Mansoa e Paracomandos), durante o més de Novembro

Diabetes Mellitus/epidemiologia e Dezembro de 2015.

Guiné Bissau/epidemiologia Resultados: A prevaléncia global de diabetes mellitus nesta populagao foi de 14,3% [intervalo de con-

gbCSiﬁadf_? fianga (IC) 95%: 11,4% —17,7%]. Em 15,1% (IC 95%: 12,2% — 18,6%) foi identificada uma anomalia
revaléncia

da glicemia em jejum. A presenca de diabetes mellitus ¢ anomalia da glicemia em jejum aumentou
com a idade (p = 0,024) atingindo, no grupo etario acima dos 65 anos de idade, uma prevaléncia de
diabetes mellitus e anomalia da glicemia em jejum de 31,2% (IC 95%: 13,9% — 55,9%) ¢ 25,0% (IC
95%: 7,0% — 57,7%), respectivamente. A prevaléncia global da obesidade nesta populagdo foi de
9,5% (IC 95%: 7,1% — 12,4%) sendo mais frequente no género feminino (32,3%, p <0,001). O con-
junto de individuos com obesidade ou excesso ponderal atingiu os 43,7% (IC 95%: 39,3% —48,2%).
Conclusdo: Apesar de a muitos parecer paradoxal, a actual pandemia mundial da diabetes mellitus
e obesidade ja se encontra presente na populagdo adulta da Guiné-Bissau. A implementagdo de
medidas de prevengdo e diagndstico precoce sdo urgentes para evitar sobrecarregar o fragil sistema
de satde guineense.

The Prevalence of Diabetes Mellitus and Obesity in the Adult
Population of Guinea-Bissau: A Pilot Study

ABSTRACT

Keywords: Introduction: Diabetes mellitus and obesity are expanding chronic non-communicable diseases in

Diabetes Mellitus/epidemiology Africa. Available epidemiological data on these two illnesses in Guinea-Bissau is scarce. Our aim was

Guinea-Bissau/epidemiology to obtain an estimate of the prevalence of diabetes and obesity in the adult population of this country.

Obesity Methods: The study population was obtained by sampling of convenience in four military quarters

Prevalence of Guinea-Bissau (Amura, Air Force, Mansoa and Paracomandos) during the months of November
and December of 2015.

Results: Overall prevalence of diabetes mellitus in this population was 14.3% [confidence interval
(CI) 95% from 11.4% to 17.7%]. In 15.1% (95% CI: 12.2% to 18.6%) was identified impaired
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fasting glucose. The presence of diabetes mellitus and impaired fasting glucose increased with age
(p = 0.024) reaching a prevalence of 31.2% (95% CI: 13.9% to 55.9%) and 25.0% (95% CI: 7.0% to
57.7%), respectively, in the age group above 65 years of age. Overall prevalence of obesity in this
population was 9.5% (95% CI: 7.1% to 12.4%) and was more frequent in females (32.3%, p <0.001).
The number of individuals with obesity or overweight reached 43.7% (95% CI: 39.3% to 48.2%).
Conclusion: Although paradoxical to some, global pandemic of diabetes and obesity is already present
in the adult population of Guinea-Bissau. Implementation of prevention and early diagnosis measures
are urgently needed to avoid overloading the fragile health system of Guinea-Bissau.

Introducio

A diabetes mellitus (DM) é um flagelo mundial que atinge
actualmente cerca de 390 milhdes de individuos.' A prevaléncia
crescente no continente africano associa-se a um visivel incre-
mento na taxa de obesidade atingindo ambas propor¢des epidémi-
cas em algumas regioes.

A Guiné-Bissau ¢ um pais de lingua oficial portuguesa com
cerca de 1 700 000 habitantes servido por um sistema de saude
fragil e altamente dependente de apoio externo.> O gasto gover-
namental anual per-capita em saude esta estimado em 8 dolares
e o pais localiza-se no 177° posto do indice de desenvolvimento
humano.*

Actualmente ndo existem estudos de caracter epidemioldgico
disponiveis sobre a prevaléncia de DM e da obesidade na popula-
¢do adulta da Guiné-Bissau. Muitos dos dados utilizados interna-
cionalmente sdo obtidos de forma inferencial a partir de trabalhos
de campo realizados em paises vizinhos.

O objectivo deste trabalho foi realizar um estudo populacional
piloto na Guiné-Bissau de forma a fornecer uma primeira estima-
tiva da prevaléncia destas duas entidades (fisio-patologicamente
associadas) na populagdo adulta deste pais.

Métodos

A populacao estudada foi obtida por amostragem de conve-
niéncia em quatro quarteis militares da Guiné-Bissau (Amura,
Forga Aérea, Mansoa e Paracomandos), durante o més de No-
vembro e Dezembro de 2015. Dado este contexto, a populagio
seleccionada foi maioritariamente masculina (93,5%), fisicamente
activa e proveniente de areas geograficas e étnicas diversas.

A avaliac@o dos parametros antropométricos baseou-se na me-
digdo da altura, através de um estadidmetro portatil com uma pre-
cisdo de 0,5 cm, e do peso, através de uma balanga digital portatil
com uma precisao de 0,1 kg. A presenga de obesidade foi definida
pela determinacdo do indice de massa corporal (IMC), conforme
proposto pela Organizagdo Mundial da Saude (OMS).* Qualquer
individuo com IMC superior ou igual a 30 kg/m? foi considerado
“obeso”. Qualquer individuo com IMC entre 25 ¢ 30 Kg/m? foi
considerado como apresentando “excesso ponderal”. O registo do
perimetro da cintura foi obtido através da medi¢ao do perimetro
abdominal, medido com uma fita métrica colocada paralela ao
solo e passando pelo ponto médio entre o bordo inferior da grade
costal e crista iliaca.*

Os valores de glicemia foram obtidos ap6s jejum nocturno por
pesquisa de glicose sanguinea capilar através da utilizagdo de apa-
relhos de determinagdo de glicemia capilar Onetouch® Ultra® (Li-
fescan®, Johnson & Johnson Inc., EUA). Os individuos com valor
de pesquisa de glicemia capilar (PGC) superior ou igual a 126
mg/dL e/ou sob tratamento com farmacos anti-diabéticos foram
classificados com DM, de acordo com os critérios da Organizagao
Mundial de Saude (OMS).> Em consonancia com a mesma organi-
zacdo aqueles que, sem qualquer terapéutica anti-hiperglicemian-
te, apresentaram PGC entre 110 e 125 mg/dL foram classificados

como apresentando “anomalia da glicemia de jejum” (AGJ).”

Os dados foram registados em folha de Excel® (Office 2010,
Microsoft Inc., EUA) e analisados através do GraphPad® Prism
6% (GraphPad Sofware Inc., EUA). Os dados foram analisados
usando estatistica descritiva. O teste D’Agostino & Pearson foi
utilizado na determinag¢do da normalidade da distribui¢ao das va-
ridveis continuas. A determinacdo do intervalo de confianca da
mediana a 95% foi realizada através do método modificado de
Wald. A analise comparativa das variaveis continuas foi efectuada
através do teste ndo-paramétrico de Mann Whitney. A compara-
¢do entre diferentes distribui¢des por categoria foi realizada com
o teste exacto de Fisher. O nivel de significancia estatistica assu-
mido para o p foi de 0,05.

O estudo foi aprovado pelas autoridades de saude da Guiné-
Bissau e pelas instituigdes militares incluidas.

Resultados

Um total de 476 individuos foi avaliado nos quatro locais de
amostragem com a seguinte distribuicdo: Amura (n = 188; 39,5%),
Forca Aérea (n = 145; 30,5%), Mansoa (n = 63; 13,2%) e Paraco-
mandos (n = 80; 16,8%). A populagao rural estava representada
em 13,2% (n = 63) da amostra correspondente as avaliagdes rea-
lizadas no tinico local fora da area metropolitana de Bissau (Man-
soa). A idade mediana foi de 43 anos (19 — 79 anos, min — max)
com uma predominancia do género masculino (n = 445; 93,5%).

A prevaléncia de DM nesta populacdo foi de 14,3% [n = 68,
intervalo de confianga 95% (IC95%): 11,4% — 17,7%], sem dife-
renca entre géneros (p = 0,79). Foi identificada AGJ em 15,1%
dos individuos (n = 72, IC 95%: 12,2% — 18,6%) também sem
diferenca na distribuicao por géneros (p = 0,11) (Tabela 1).

Nio foram identificados individuos com DM com menos de
25 anos. A sua prevaléncia na classe etaria acima dos 65 anos foi
de 31,2% (IC 95%: 13,9% — 55,9%) e de 14,1% (IC 95%: 11,1% —
17,6%) entre os 25 e 65 anos de idade (p = 0,063) (Fig. 1). AAGJ
foi encontrada em 25,0% (IC 95%: 7,0% — 57,7%) dos individuos
com mais de 65 anos e em 15,2% (IC 95%: 12,1% — 18,8%) dos
com idades compreendidas entre os 25 e 65 anos (p = 0,28). Nao
foi detectada AGJ em quaisquer dos individuos com menos de
25 anos de idade (Fig. 1). O conjunto de individuos com diabetes
mellitus ou AGJ foi mais prevalente no grupo etario acima dos 65
anos (p = 0,024).

Na populagdo avaliada, o IMC mediano foi de 24,5 kg/m? [in-
tervalo interquartil (IQR): 22,0 — 27,3 kg/m?] sendo mais elevado
no género feminino (27,1 vs 24,4 kg/m?; p <0,001). A prevaléncia
de obesidade foi de 9,5% (n =45, IC9 5%: 7,1% — 12,4%), sendo
4 vezes mais elevada no grupo feminino quando comparada com
o género masculino (32,3% vs 7,9%; p < 0,001). O conjunto de
individuos com excesso ponderal ou obesidade foi de 43,7% (n =
208, IC 95%: 39,3% — 48,2%) com uma prevaléncia mais elevada
no género feminino (67,7% vs 42,0%; p < 0,01) (Tabela 1). O
perimetro da cintura mediano foi de 87 cm (IQR: 78 — 95 ¢cm) nos
homens e 89 cm (IQR: 82 — 99 cm) nas mulheres (p = 0,056).
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Tabela 1. Resultados demograficos, antropométricos e clinicos conforme género da populagio estudada na Guiné-Bissau (n = 476)

Género masculino (n = 445)

Género feminino (n = 31) Total (n = 476)

Idade (anos, mediana e IQR) 43 (36 —53)
IMC (kg/m?, mediana e IQR) 24,4 (21,9 -27,1)
PC (cm, mediana e IQR) 86 (78 — 95)

Diabetes mellitus (%, 1C 95%)

AGJ (%, IC 95%)

Obesidade (%, IC 95%)

Excesso ponderal e obesidade (%, IC95%)

14,2 (11,2~ 17,7)
14,4 (11,4 - 18,0)
7.9 (5,7-10,8)
42,0 (37,5 —46,7)

38 (33 - 50) 43 (36— 53)
27,1 (24,2 - 31,7)* 24,5 (22,0 - 27.3)
89 (82 — 99) 87 (78 — 95)

16,1 (7.8 - 29,9)
25,8 (13,5 - 43.5)
32,3 (18,5 — 50,0)*

67,7 (50,0 — 81,5)**

14,3 (11,4 - 17,7)
15,1 (12,2 - 18,6)
9,5(7,1-12,4)
43,7 (39,3 - 48,2)

IQR: intervalo interquartil; IMC: indice de massa corporal; PC: perimetro da cintura; IC 95%: intervalo de confian¢a a 95%; AGJ: anomalia da glicemia em jejum (glicemia de jejum entre 110 e 125 mg/dL).

* p <0,001 versus género masculino; ** p < 0,01 versus género masculino.

Discussao

A prevaléncia global de DM na populacdo estudada foi de
14,3%, atingindo mais de 30% nos individuos acima dos 65 anos.
Mais de 15% da amostra final apresentaram AGJ. No total dos
participantes incluidos, cerca de 10% apresentava obesidade com
uma predominancia mais elevada na amostra feminina (31%).

Estudos internacionais colocam a prevaléncia de DM em
Africa ao redor dos 5%, com uma grande variabilidade entre pai-
ses.® As estimativas nacionais publicadas pela International Dia-
betes Federation e por outros autores colocam a DM na Guiné-
Bissau num registo entre os 3% - 4%."” Uma revisdo sistematica
sobre a prevaléncia da DM na Africa Sub-Sahariana entre 1999
e 2011 revelou valores muito dispares variando entre os 1% do
Uganda rural e os 12% das areas urbanas do Quénia.® Num traba-
lho de campo realizado em 2006 na vizinha Guiné-Conacri a po-
pulagdo de etnia Fulani com mais de 35 anos de idade apresentava

ja uma prevaléncia de 6,1% (IC 95%: 4,9% — 7,3%).’ Na Guiné-
Bissau trés estudos de caracter epidemiologico sobre DM foram
ensaiados na populagdo jovem urbana de Bissau pela equipa de
investigadores dinamarqueses do Projecto de Saude do Bandim
(www.bandim.org). Um deles foi realizado numa coorte de irmaos
gémeos (e seus controlos) com uma média de idade de 15 anos
de idade e permitiu identificar, baseado apenas na Hb Alc, 1,4%
diabéticos (n = 8) nos gémeos e 2,4% (n= 11) nos irmaos-contro-
lo."” Num segundo trabalho, publicado pelo mesmo grupo, foi re-
conhecida uma prevaléncia de DM, baseada no valor da glicemia
capilar de jejum, numa coorte de 110 doentes com tuberculose e
dos seus 572 controlos de 2,8 e 2,1%, respectivamente (ambas
as amostras com idades médias em redor dos 30 anos).'" Mais
recentemente este grupo de autores avaliou também a presenga
de DM, baseada na glicemia plasmatica de jejum, numa coorte
de 893 doentes com infec¢do por VIH, recém-diagnosticados e
naives de tratamento anti-retroviral, com uma média de idades de
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Figura 1. Distribuicao dos individuos estudados por classe etaria conforme categoria do metabolismo glicidico em jejum (diabetes mellitus (DM), anomalia da

glicemia em jejum (AGJ) ou em normoglicemia) (n = 476)
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37 anos, e encontrou valores em redor dos 6%.'> Estes trabalhos
divergem grandemente na sua metodologia entre si e também com
este estudo, o que os torna dificilmente comparaveis. Acresce que
os resultados de prevaléncia de DM ajustados a piramide etaria
da Guiné-Bissau, ou obtidos a partir de amostras de individuos
jovens sem risco metabodlico particularmente acrescido, sdo ne-
cessariamente mais baixos quando comparados com a taxa global
encontrada numa populagdo de adultos com indices elevados de
obesidade como a do nosso estudo. Parte das diferengas encontra-
das nestas varias publicagdes podem assim ser justificadas pela
disparidade na metodologia do rastreio da DM e nas discrepantes
populacdes investigadas, com a inclus@o de individuos de mais
idade e com maior nimero de factores de risco para DM a neces-
sariamente inflacionarem os resultados.

Existem poucos trabalhos publicados sobre a epidemiologia
dos estados de hiperglicemia intermédia na Africa Ocidental. Da-
dos da Guiné-Conacri revelaram uma prevaléncia da AGJ entre
0s 10,3% nas areas urbanas e os 17,7% nas areas rurais.’ Estes re-
sultados sdo semelhantes aos por nds encontrados nos individuos
com mais de 25 anos de idade (proximo dos 15%). Os Ginicos es-
tudos da Guiné-Bissau que também incluiram dados sobre a AGJ
foram os apresentados pela equipa dinamarquesa do Projecto de
Saude do Bandim em doentes com tuberculose ou VIH. Usando os
critérios da OMS foi identificada AGJ em 1,9% dos doentes ape-
nas com tuberculose e 5,6% nos individuos com infec¢ao por VIH
(naives de tratamento anti-retroviral).'"'” A maior taxa de AGJ por
nos encontrada podera ser explicada pelas classes etarias mais en-
velhecidas que incluimos no nosso rastreio, ja que ¢ conhecido
que uma amostra populacional mais idosa apresenta mais indivi-
duos em risco de disglicemia.'

Os dados disponiveis da OMS para a Guiné-Bissau referen-
tes a prevaléncia da obesidade ¢ do excesso ponderal apontam
para taxas ajustadas a piramide etaria do pais de 7,2% (3,6% nos
homens e 10,8% nas mulheres) e de 26,1% (19,4% nos homens
e 32,6% nas mulheres), respectivamente.'* Porém outros autores,
nomeadamente os participantes no Global Burden of Disease Stu-
dy 2013, apresentam estimativas muito superiores, que atingem
no conjunto de obesidade e excesso ponderal, os 44,0% dos ho-
mens (16,8% obesos) e os 47,8% das mulheres (24,2% obesas)."”
A maior prevaléncia de obesidade e excesso ponderal na popu-
lag@o feminina, pouco representada na nossa amostra militar, foi
compensada pela inclusdo de classes etarias mais avangadas, o
que podera justificar parcialmente os nossos resultados “inter-
médios” de prevaléncia global de obesidade (9,5% na populacao
geral, 7,9% nos homens) e de excesso ponderal (43,7% na popu-
lagdo geral, 42,0% nos homens). Esta diferenca na prevaléncia
da obesidade entre diferentes géneros no continente africano tem
sido alvo de interesse cientifico. A particular relevancia nas popu-
lagdes provenientes da Africa Ocidental, parece indiciar, segundo
alguns autores, um importante componente genético regional.’® O
conjunto destes resultados parece implicar que o duplo fardo do
paradoxo nutricional e da obesidade, com todas as suas implica-
¢des na satude global dos individuos e do pais, estd presente com
uma amplitude relevante na Guiné-Bissau.'’

Contudo, este trabalho apresenta varias limitagdes. A reduzi-
da amostra populacional, o predominio do género masculino e o
facto de apenas se terem rastreado individuos militares limita a
extrapolag@o dos resultados obtidos para a populagdo guineense
em geral. A classificagdo dos participantes conforme o seu estado
glicémico foi decidida através da avaliagdo de uma unica deter-
minacdo de glicemia de sangue capilar ndo-plasmatica. Apesar
de confirmado verbalmente o jejum de pelo menos oito horas, tal

também ndo pode ser cabalmente confirmado em todos os casos.
A determinacdo do estado de hiperglicemia baseado na obtengao
do valor de glicemia no sangue capilar em jejum ¢ aceite pela
OMS como passivel de ser usado em substituicdo do valor de
glicemia plasmatica, em especial quando utilizado em estudos de
rastreio realizados em paises com menos recursos.” A sua simpli-
cidade e baixo custo, assim como a sua calibragdo interna para re-
portarem resultados “iguais’ aos obtidos a partir de concentragdes
plasmaticas em sangue venoso, tornam esta modalidade muito
apelativa no actual contexto da Guiné-Bissau. A acuidade deste
meétodo para o diagnéstico de DM (quando comparado com a gli-
cose plasmatica) € reportada por varios autores em redor de 90%,
enquanto que quando utilizada para identificar apenas situagdes
de AGJ esta concordancia pode baixar para cerca de 70%.'%" As
limitagdes aqui apresentadas reflectem, em grande parte, a com-
plexa e dificil logistica necessaria para a realizagdo deste tipo de
estudos na Guiné-Bissau.

Outros estudos de ambito nacional, com maior representagdo
do género feminino e ajustados a pirdmide etaria da Guiné-Bissau,
s30 necessarios para podermos obter uma visao mais real da pre-
valéncia da DM e da obesidade neste pais.
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e dos enxertos semelhantes aos dados internacionais permitem-nos concluir que este procedimento
se mantém como uma op¢ao muito valida no tratamento de pessoas com diabetes mellitus tipo 1

bem selecionadas.

Introduction

The discovery of insulin in 1921 has saved the lives to mil-
lions of patients with type 1 diabetes mellitus and the new insu-
lin analogues allow a more physiological treatment slightly more
close to the endogenous insulin secretion pattern. Nevertheless
this did not mean the cure. Diabetic patients develop health prob-
lems more frequently than healthy people and diabetes remains
a major cause of morbidity and mortality.' The Diabetes Control
and Complication Trial and it’s follow-up study (DCCT/EDIC)
demonstrated that intensive therapy resulted in decreased rates of
retinopathy, nephropathy, neuropathy and cardiovascular events
in type 1 diabetic patients.” However, intensive insulin therapy in
the real world has an elevated success rate only if there is a sus-
tained compliance and commitment, and is frequently restricted
by the risk of hypoglycemia. For these reasons many efforts have
been made to find the ideal treatment for these patients. In the 60s
the study of pancreas and islet cell transplantation emerged as a
new solution for diabetes.’ Islet cell transplantation is a minimal-
ly invasive and low morbidity procedure, but rates of long-term
success are also low and is still an experimental technique under
development.” On the other hand, whole pancreas transplantation
has shown good results and is still the best option for replacing the
endocrine function of the pancreas and the therapeutic modality
that is closest to the cure.’ Successful transplantation reflects on
the insulin injections freedom as well as from frequent blood sug-
ar self monitoring, risk of hypoglycemia, stopping or possibly to
delay the progression of the complications of diabetes.” Severall
studies have shown that the posttransplant improvement in glu-
cose metabolism is maintained for many years.® Pancreas trans-
plantation requires lifelong immunosuppression to prevent graft
rejection and recurrence of the autoimmune process. Taking into
account the risks of surgery and immunosuppressive treatment,
the American Diabetes Association (ADA) recommend pancreas
transplantation in diabetic patients with end stage renal disease
who have had or plan to have a kidney transplant.” Indications
for isolated pancreatic transplant are restricted to patients without
substantial renal disease with consistent failure of insulin-based
management to prevent acute complications manifested by his-
tory of frequent ketoacidosis or hypoglycemic coma or incapac-
itating clinical and emotional problems with exogenous insulin
therapy.” SPKT is the modality most often used and with the best
results of pancreatic graft survival when compared to other pan-
creas transplant modalities such as pancreas after kidney (PAK) or
pancreas transplantation alone (PTA).® However, patient and graft
loss after SPKT is higher than in kidney transplantation alone in
the early phase after surgery.®” Regardless of the immediate re-
sults, at 1 year and especially in the long-term, patient and kid-
ney graft survival rates are generally comparable with those seen
with living-donor kidney allografts alone and superior to those
observed after deceased-donor kidney allografts alone.” Moreover
outcomes of SKPT have improved in the last decades and SPKT is
currently considered the best treatment for type 1 diabetes patients
with chronic renal faillure, allowing, when successful, a signifi-
cant improvement on quality of life.*'’

In 1998, at Centro Hospitalar do Porto (CHP) was initiated
a unique program of simultaneous pancreas-kidney transplant in

Portugal with the first transplant performed in 2000."" The aim of
this study was to analyze the program outcomes since its begin-
ning.

Methods

The first SPKT fulfilled in the CHP transplant unit was per-
formed in May 2000. In our program, the pre-transplant evalua-
tion is conducted by the Nephrology department and comprises an
initial assessment by all specialties involved in the unit. The selec-
tion criteria are patients with type 1 diabetes and impaired chronic
renal function requiring renal replacement therapy. The selection
of candidates for SPKT is far more complex and comprehensive
than for the transplantations of isolated kidney, due to the type of
patients, with important comorbidities, namely vascular disease.
Major exclusion criteria are other type of diabetes than type 1,
older than 50 years, and significative cardiovascular, cerebrovas-
cular or peripheral vascular disease not soluble prior to transplan-
tation; other exclusion criteria are common to other transplants
- not controlled psychiatric illness, drug addiction, active cancer
or infection disease and history of lack of adherence to treatment;
the stage of retinopathy and sensorimotor and autonomic neu-
ropathy are minor criteria. Patients that met the inclusion crite-
ria and have no exclusion criteria are placed on a waiting list for
transplantation. All transplants are performed with grafts obtained
from deceased donors (both grafts from the same donor). Donors
are deceased patients under 50 years who do not have exclusion
criteria, which includes obesity, alcohol abuse, abdominal trauma,
use of pressor amines in high doses (cold ischemia), macroscop-
ic alterations that contraindicate the organs harvesting (example:
lush fat involving the pancreas). All transplants require ABO com-
patibility and negative crossmatch with the donor. It is intended to
transplant with the greatest number possible of HLA compatibil-
ities (for loci A, B and DR), but many transplants are performed
without any HLA compatibility. The number of available organs is
so small that we can not waste them. The immunosuppression pro-
tocol used in this type of transplant (with lymphocyte depleting
antibodies) allows us to do so. Regarding the kidney transplant it
seems that minimizing HLA mismatches increases organ survival
but with regard to the pancreas as far as one knows, there is no ev-
idence that HLA matching is associated with improved pancreas
survival.'”? The immunosuppressive protocol is the one must com-
monly used for SPKT around the world, namely anti-thymocytic
globulin, tacrolimus, corticosteroids and mycophenolate mofetil.
After the sixth month, the unit policy is to progressively taper ster-
oids to complete withdrawal whenever possible. In terms of sur-
gical technique it is first made the pancreas transplantation in the
right iliac fossa using whole pancreas with duodenal bow, using
a duodenal-jejunal anastomosis, with enteric drainage of exocrine
secretions and systemic vascular anastomosis to the iliac vessels.
Then it is done the kidney transplant from the same donor in the
left iliac fossa, anastomoses the iliac vessels and urological sur-
gery by the usual renal transplant technique. There was a modi-
fication in the vascular technique over the years: during the first
years the arterial supply to the pancreas graft was provided by an
arterial reconstruction; since 2005 it is used a aortic patch with the
entire arterial supply to the pancreas graft directly anastomosed to
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the recipient common iliac artery, with no further arterial recon-
struction. This resulted in a lower incidence of surgical complica-
tions. More detailed aspects of this program and the first 10 years
results are published elsewhere."

The aim of this study was to analyze the program outcomes
since its beginning. To do so we conducted a retrospective eval-
uation of all patients undergoing a pancreas-kidney transplant,
performed between May 2000 and May 2015 in CHP transplant
unit, with a minimum of 3 months of follow-up. The results are
presented as mean + standard deviation for continuous variables
with normal distribution and as percentages for categorical vari-
ables. The survival of patients was determined from the date of
transplantation until death. Pancreatic graft was considered func-
tioning while the receiver remained insulin-independent. The kid-
ney graft was considered functioning while the receiver remain
dialysis-free. The death of the receiver with a functioning graft
was considered graft failure. Survival curves were calculated us-
ing Kaplan-Meier method.

Results

Since the first transplant in May 2000, 180 SKPT were per-
formed in CHP. The number of transplants increased each year
untill 2009 (19 transplants) and stabilized since then at about
14 transplants per year. These 180 patients, 92 women and 88
men, had a mean age of 34.8 £ 6.0 years at the time of trans-
plantation and a mean duration of diabetes of 23.7 + 6.0 years.

Table 1. Causes of patient death and graft failure

The mean pretransplant fasting glucose and HbAlc was 232 +
139 mg/dL and 8.5% + 1.6%, repectively. The mean insulin daily
dose was 39 + 12 units to a mean pre-transplantation weight and
body mass index of 60.0 + 9.3 kg and 22.4 + 2.6 kg/m? respec-
tively. About 14% were overweight or obese. Eight patients re-
ceived a pre-emptive transplantation; the mean period of dialysis
treatment of the remaining was 27 + 21.1 months and the mean
creatinine value was 7.1 £ 5.0 mg/dL. The mean age of the de-
ceased donor was 28.2 + 10.5 years. The mean inpatient time was
24 + 18.6 days (median time of 19 days) including an average of
3.6 £ 10.3 days (median 2 days) in the intensive care unit. Forty
four patients (24.4%) required surgical reintervention. The initial
cause was infection (fifteen cases), hemorrhage (fourteen cases),
thrombosis (eleven cases), intestinal obstruction (two cases) and
urine leakage (two cases). Sixteen patients died, 6 of which in the
first year post-transplant. The median time to death was 3.9 years.
Two of these patients had both functioning grafts. Early deaths (<
12 months) were due to infection (five cases) and unclear cause
(one case); late deaths were caused by myocardial infarction (four
cases), stroke (one case), infection (two cases), malignancy (one
case of lung cancer), hypoglicemia (one patient with pancreatic
graft loss) and uncontrollable gastrointestinal bleeding (one case).
In conclusion, infection was the leading cause of death (seven
cases) mainly in the early period, followed by cardiovascular or
cerebrovascular disease (five cases), these mainly in the late fol-
low-up.

The loss of pancreatic grafts ocurred in 46 patients (25.6%).

Ocurrence Timing of ocurrence

Main cause

Early loss (n = 21; 45.7%)

Pancreas loss (n=46)

Late* loss (n = 25; 54.3%))

*(> 6 months follow-up)

Early loss (n = 8; 30.8%)

Kidney loss (n=26)
Late* loss (n = 18; 69.2%)

*(> 6 months follow-up)

Early death (n = 6; 37.5%)

Patient death (a=16) Late* death (n = 10; 62.5%)

*( > 12 months follow-up)

Thrombosis (n = 10)
Rejection (n = 1)
Infection (n = 7)
Unknown (n = 1)

Haemorrhage (n = 2)

Thrombosis (n = 2)

Rejection (n =9)

Infection (n = 2)

Death with functioning graft (n = 7)
Unknown (n = 4)

Haemorrhage (n= 1)

Death with functioning graft (n = 2)
Thrombosis (n = 4)
Infection (n = 2)

Rejection (n = 13)
Death with functioning graft (n = 4)
Unknown (n= 1)

Infection (n = 5)
Unknown (n= 1)

Myocardial infarction (n = 4)
Stroke (n=1)

Infection (n = 2)

Malignancy (n = 1)
Hypoglicemia (n = 1)
Digestive haemorrhage (n = 1)
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The causes were thrombosis (twelve cases), rejection (ten cas-
es), infection (nine cases), death with a functioning graft (seven
cases), unclear cause (five cases) and hemorrhage (three cases).
Excluding death with a functioning graft, the median time to pan-
creas graft loss was 0.2 years pos-transplantation. Seven patients
with pancreatic graft loss were retransplanted with a new pancre-
as, one graft remains functioning. The loss of renal graft occurred
in 27 patients (15%). Causes were rejection (thirteen cases), death
with a functioning graft (seven cases), thrombosis (four cases),
infection (two cases) and unclear cause (one case). Excluding
death with a functioning graft, the median time to kidney graft
loss was 3.7 years pos-transplantation. Table 1 summarizes the
causes of graft failure and patient death.

At August 2015, 164 patients (91.1%) were alive, with a mean
age of 41.32 £ 6.1 years; 154 (85.6%) maintained a functioning
renal graft, 134 (74.4%) maintained a functioning pancreatic graft
and 130 patients (72.2%) have both functioning grafts. Among
patients with functioning kidney graft, mean serum creatinine
was 1.24 + 0.44 mg/dL and creatinine clearance estimated by the
MDRD formula was 65.5 £ 20.8 mL/min/1.73m?. Patients with
functioning pancreatic graft had a mean fasting glucose, HbAlc
and peptide-C of 84.2 = 14.1 mg/dL, 5.3% + 0.5% and 2.9 + 1.8
ng/mL, respectively.

Survival rates (death-censored) at 1, 5, 10 and 15 years were,
respectively, 97%, 95%, 90% and 76% for patients, 96%, 93%,
84% and 79% for renal allograft and 87%, 80%, 74% and 71% for
pancreatic graft (Fig. 1).

Discussion

The first pancreas transplant was performed in 1966 in Min-
nesota, but the initial rates of graft and patient survival were low.
Very few procedures were performed in the years after and it was
considered an experimental technique until 1990. The subsequent
introduction of better immunosuppressive regimens, new surgical
techniques, the increased knowledge about managing complica-
tions and the selection of healthier recipients resulted in markedly
improved outcomes.®’ Due to perioperative complications, SPKT
is associated with increased risk of perioperative mortality and

greater morbidity when compared with kidney transplant alone.
This facts were reflected by longer initial hospital stay and more
frequent rehospitalization during the first year posttransplant.®'°

In CHP the patients survival rates are similar to those reported
by International Pancreatic Transplant Registry (IPTR): 95 to 98
percent at one year, 78 to 88 percent at five years and over 70%
at 10 years post-operatively.>"® The causes of death were similar
to those reported in the literature: surgery related complications
such as infection in the first year post-transplant and cardiovas-
cular/cerebrovascular disease as the main cause of late deaths.*’
The major causes of graft loss are thrombosis and infection in the
short term and immunologic rejection in the long term.*’ Acute
rejection is 1.5 to 2 times more common and more likely to be
recurrent in SPKT than in kidney transplantation alone recipients
and the more aggressive immunosuppressive strategies used ex-
poses the patient to an increased risk of bacterial, fungal, and viral
infections.!*!

Regarding to pancreas graft loss the majority occur in the ear-
ly post-operative period related to technical failures (thrombosis,
leaks, bleeding, infection, pancreatitis.®” Some frequent compli-
cations were greatly reduced with the alteration from bladder ex-
ocrine drainage to enteric drainage of the pancreas graft.'® The
IPTR results reported pancreas graft survival rates for SPKT pro-
cedures of 86 percent at 1 year and 54 percent at 10 years.® The
results in CHP were similar to those described with the majority of
pancreatic losses ocurring in the early phase and the main causes
being thrombosis, infection and rejection. It is important to con-
siderer that among pancreas recipients, those who receive SPKT
have better graft survival than pancreas transplantation alone."
The renal graft seems to work as a sentinel organ giving earlier
signs in acute rejection, helping to monitor the pancreas graft.!”
Therefore measurements of serum creatinine are used to monitor
for possible acute rejection of both grafts in patients with a func-
tioning renal allograft.'®

Regarding to kidney, graft loss in our center occurred in the
late period in the majority of patients and rejection was the main
cause, as reported by other series.”'” Kidney allograft survival
rates among recipients of SPKT are superior to those observed
after deceased-donor kidney allografts alone.'® The restoration
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; + 0.90
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Figure 1. Patient and graft survival rates of the 180 SPKT (pancreas and kidney data censored for patient death with a functioning graft)
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of endogenous gluco-regulatory mechanism protects the kidney
graft of hyperglycemia, preventing the recurrence of nephropa-
thy and improving kidney survival.'®!?

The major benefit of combined kidney-pancreas transplan-
tation is an improved quality of life — as we also documented
in a recent publication” due to freedom from insulin injections,
frequent finger pricks, hypoglycemia and dialysis. Even in cases
with pancreatic graft failure our experience shows that some pa-
tients are more able to control diabetes after transplant, present-
ing smaller insulin needs, less glycemic variability and less hy-
poglycaemia. The other established benefit are the improvement
of nephropaty - some studies have shown that native renal struc-
ture presents diminished mesangial mass after 10 years- and the
prevention of recurrent diabetic nephropathy in the transplanted
kidney."”* Multiple studies have been performed on the effects
of pancreas transplantation on the secondary complications of
diabetes. However most of these were performed with small
numbers of patients. Most studies report that normalization of
glucose may benefit the long-term micro and macrovascular di-
abetic complications.’'” For example, the velocity of motor and
sensory nerve conduction as well as clinical neuropathy seems
to stabilize.”'”> However effects on diabetic retinopathy remain
controversial.”*** There may be also some benefit on the macro-
vascular disease which seems to remain stable after successful
pancreas transplant when compared with continuous deteriora-
tion in patients with failed pancreas transplant.”> The diabetic
foot deserves special consideration. Some procedures related
with the transplantation of both grafts may carry more propensity
to diabetic foot injury, and further risk of lower limb amputation.
The theraphy with corticosteroids may be associated with the de-
velopment of de novo Charcot osteoarthropathy.’®?” Some cases
with a Charcot-modified clinical presentation during the postop-
erative convalescence period after SPKT have been described.’
The immunosuppressive agents, obligatory for the prevention of
organ rejection, lead to an increased risk of severe infections,
namely foot ulcers. Another point of concern is the eventual
compromise of circulation by diverting blood from the iliac ves-
sels of the lower limbs to the grafts; however studies have shown
that tranplanted grafts to iliac arteries does not significantly dete-
riorate ischemia in adults with lower extremity peripheral arterial
disease.”®” Despite the previously mentioned, most studies show
decreased incidence of diabetic ulcers and amputation, which
may be related to some benefit in improvement of microcircula-
tion.”**! More studies, especially randomized controlled studies
are necessary to clarify the effect of SPKT on secondary compli-
cations of diabetes.

With the success of the reno-pancreatic transplantation de-
termined by good survival rates of patients and grafts and the
improvement in quality of life we conclude that this technique
stands out as a very valuable option to treat selected patients with
type 1 DM.
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RESUMO

Introdugdo: Os sistemas de infusdo continua de insulina subcutanea (SICIS) constituem uma op¢ao no
tratamento da diabetes mellitus tipo 1 (DM1), exigindo grande grau de motivagdo por parte do doente
e acompanhamento permanente por uma equipa multidisciplinar. O objetivo foi avaliar o controlo
metabolico e complica¢des agudas dos doentes com SICIS seguidos numa consulta de especialidade
do HSM, colocados até 31 de Dezembro de 2013.

Meétodos: Estudo retrospetivo, ndo comparativo. Extragdo de dados a partir dos processos clinicos.
Tratamento estatistico em Excel 2010 e SPSS 21.

Resultados: Incluiram-se 46 doentes, 33 (77,1%) do sexo feminino, média de idade 38,5 + 9,9 anos,
média de idade de diagnostico de DM1 16,5 + 8,5 anos e média de idade de colocagao de SICIS 35,5
+9,5 anos. O motivo de colocagdo do SICIS foi: preconcegio/gravidez em 14 (30,4%), mau controlo
metabolico em 12 (26,1%) doentes, hipoglicémias graves em sete (15,2%), variabilidade glicémica
em cinco (10,9%), baixas doses de insulina em quatro (8,7%) e flexibilidade de estilo de vida em
quatro (8,7%). A média da HbAlc e do colesterol total prévia/posterior a colocacao do SICIS foi,
respetivamente 7,7% (= 1,1%) / 7,5% (+ 0,8%), p = 0,187, e 185,3 mg/dL (+ 29,5 mg/dL) / 177,0
mg/dL (+ 39,9 mg/dL), p = 0,811. A média do peso antes/depois do inicio do tratamento com SICIS
foi 66,4 + 11,8 kg e 65,9 + 10,4 kg, p = 0,6, respetivamente. A média de consultas médicas/ ano por
doente foi 3,6. Verificou-se um caso de hipoglicemia grave e um caso de complicagdes cutaneas locais
(infegdo cutanea). Nao se verificou nenhum caso de cetoacidose diabética.

Conclusdo: Embora nao significativa, verificou-se uma descida da HbAlc e dos triglicéridos apds
colocacao de SICIS, sem um aumento significativo do peso e sem ocorréncia de complicagdes agudas.

Continuous Subcutaneous Insulin Infusion Systems: The
Experience of a Tertiary Center

ABSTRACT

Introduction: Continuous subcutaneous insulin infusion systems (CSIIS) are an option in the
treatment of type 1 diabetes (DM1). They require an high degree of motivation by the patient and a
close follow-up by a multidisciplinary team. The objective was to evaluate the metabolic control and
acute complications of patients under CSIIS in our Hospital.

Methods: Non-comparative, retrospective study. Data extraction from clinical processes. Statistical
analysis in Excel 2010 and SPSS 21.

Results: 46 patients were included, 33 (77.1%) females and 13 males (22.9%), mean age 38.5+9.9
years old, mean age at diagnosis of DM1 16.5 + 8.5 years old and mean age when the CSIIS was started
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(infegdo cutanea). Nao se verificou nenhum caso de cetoacidose diabética.
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colocacao de SICIS, sem um aumento significativo do peso e sem ocorréncia de complicagdes agudas.
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of 35.5 + 9.5 years old. The reason for the initiation of the CSIIS was: preconception/pregnancy in
14 (30.4%), poor metabolic control in 12 (26.1%) patients, severe hypoglycemic episodes in seven
(15.2%), glycemic variability in five (10.9%), low doses of insulin in four (8.7%) and lifestyle flexibility
in four (8.7%). The mean HbAlc and total cholesterol previous /posterior placement of CSIIS was
respectively 7.7% (£1.1%) / 7.5% (£0.8%), p = 0.187, and 185.3 mg/dL (+ 29.5 mg/dL)/ 177.0 mg/
dL (+39.9 mg/dL), p = 0.811. The average weight before / after the start of treatment with CSIIS
was 66.4 = 65.9 + 11.8 kg and 10.4 kg, p = 0.6, respectively. The average endocrine consultations /
year per patient were 3.6. Regarding the complications of the CSIIS treatment, we have registered
one case of severe hypoglycemia, one case of local skin complications (skin infection) and zero cases

of diabetic ketoacidosis.

Conclusion: Although not significant, there was a decrease in HbA I¢ and triglycerides after CSIIS
treatment, without a significant increase in weight neither occurence of acute complications.

Introducio

A diabetes mellitus (DM) € uma doenca cronica, associada a
varias co-morbilidades e complicac¢des, cuja incidéncia e preva-
Iéncia tém vindo a aumentar a nivel mundial e, também, em Por-
tugal. Estima-se que a doenga afete cerca de 13% da populacao
nacional. A diabetes mellitus tipo 1 (DM1) representa um desafio
adicional. Em 2014, em Portugal, verificaram-se 303 novos casos
de DM1 entre criangas e jovens com idades compreendidas entre
0s 0 e os 19 anos, correspondendo a uma incidéncia de 14,8 casos
por 100 000 individuos (0-19 anos).’

O tratamento das pessoas com DM1 ¢ complexo e dificil, ten-
do-se verificado ao longo dos tltimos anos um importante desen-
volvimento de novas armas terapéuticas e tecnologicas direciona-
das ao tratamento destes doentes. Tais tém por objetivo melhorar
a qualidade de vida, a ades@o a terapéutica e o controlo metabolico
da pessoa com DM1. Os sistemas de infusdo continua de insulina
subcutanea (SICIS), popularmente conhecidos como “bombas de
insulina ”, surgiram pela primeira vez em 1970 e foram utilizados
em criangas, numa experiéncia da Yale University nos EUA.”> Em
Portugal, a primeira experiéncia com estes sistemas ocorreu ape-
nas em 1996, em Coimbra.

De acordo com a Sociedade Portuguesa de Diabetologia
(SPD) e com o Programa Nacional de Diabetes, a terapéutica com
SICIS constitui o standard mais elevado no tratamento com in-
sulina das pessoas com DM1, estando definidas, de acordo com
esta sociedade, indica¢des precisas para sua utilizagdo: controlo
metabdlico ndo aceitavel em doentes a fazer insulinoterapia in-
tensiva com multiplas administragdes de insulina (pelo menos 3
a 4 injegdes/dia), traduzido por uma HbAlc > 7%, fendmeno de
Dawn com niveis de glicemia > 140-160 mg/dL (8-9 mmol/L),
acentuada variabilidade diaria nos niveis de glicemia, historia de
hipoglicemia sem prodromos (insensibilidade a hipoglicemia) ou
hipoglicemias severas frequentes, necessidade de flexibilidade no
estilo de vida (ex. turnos, viagens frequentes entre varios fusos
horarios) e gravidez (ou planeamento da gravidez).> Sao multiplas
as vantagens apontadas aos SICIS, nomeadamente: elimina a ne-
cessidade diversas injeg¢des didrias, proporciona maior estabilida-
de da glicemia, permite variagdes minimas da dose de insulina a
administrar, ¢ de facil ajuste em situagdes como o exercicio, stress
ou doenca, permite a existéncia multiplos perfis, associa-se a me-
nor frequéncia e gravidade de hipoglicemias bem como a maior
flexibilidade e qualidade de vida. Todos estes fatores, a aliados a
uma melhor cinética da insulina (absor¢ao mais constante e repro-
dutivel, mais préxima do funcionamento fisiolégico do pancreas),
permitem obter um melhor controlo metabolico e prevenir com-
plicacdes da doenga.** As desvantagens relacionam-se, sobretudo,
com a componente mecanica/ eletronica do aparelho, com as suas
dimensdes e com o facto de estes sistemas utilizarem apenas in-
sulina de curta a¢do, merecendo destaque o risco de cetoacidose

metabdlica se, por algum motivo, o fluxo de insulina for interrom-
pido; as infe¢des cutaneas, relacionadas com a inser¢ao do cateter;
e o impacto estético e psicologico do aparelho.® Apesar do risco
de cetoacidose ter constituido uma das principais preocupacdes
associadas a esta modalidade terapéutica, varios estudos demons-
tram que a prevaléncia desta é sobreponivel em doentes sob SICIS
ou multiplas inje¢des diarias de insulina.’

Apesar dos inequivocos beneficios desta opcdo terapéutica,
em Portugal, menos de 5% das pessoas com DM1 tém SICIS, o
que contrasta com a realidade da maioria dos paises Europeus (>
15% na Noruega, Austria, Alemanha e Suécia; < 15% no Reino
Unido, Espanha e Portugal) e dos EUA, onde cerca de metade das
pessoas com DM tém SICIS. O fator econémico é o principal
limitante, uma vez que os SICIS implicam custos muito superio-
res a insulinoterapia intensiva convencional, juntando-se a este
a falta de equipas multidisciplinares devidamente treinadas.” Os
objetivos deste trabalho sdo: i) avaliar o controlo metabdlico e
co-morbilidades de doentes com diabetes antes e apos a colocagao
de SICIS; ii) caracterizar o motivo ¢ indicagdes de colocagao de
SICIS; iii) caracterizar as complicagdes locais e sistémicas rela-
cionadas com o SICIS; e intravenosa) comparar o controlo meta-
bolico (HbAlc e perfil lipidico) e peso dos doentes antes a apos a
colocagdo do SICIS.

Material e Métodos

Estudo retrospetivo, unicéntrico, com base nos dados colhidos
de processos clinicos eletronicos. Selecionaram-se todos os doen-
tes com SICIS colocado até 31 de Dezembro de 2013, a partir das
bases de dados de duas consultas de especialidade do Servigo de
Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo (SEDM) do Hospital de
Santa Maria (HSM). Colheram-se os parametros relativos aos da-
dos demograficos, idade de diagndstico de diabetes, idade e motivo
de colocagao de SICIS, hemoglobina glicada/ perfil lipidico/ peso
a data da ultima consulta antes da colocag@o do SICIS e a data da
ultima consulta presencial até 30 de Setembro de 2014, presenca
ou auséncia de retinopatia diabética ou nefropatia diabética, ni-
mero de consultas de endocrinologia e nutrigdo/ano, complicagdes
locais e sistémicas agudas. Considerou-se retinopatia diabética a
presencga de qualquer uma das caracteristicas presentes na Classi-
ficacdo da Retinopatia Diabética® e nefropatia diabética qualquer
medic¢do de albumina na urina de 24 horas superior a 30 mg.’

Os dados foram analisados com o software SPSS versao 21.
Utilizou-se o teste de ¢-Student para amostras emparelhadas para a
comparagdo de médias em amostras com distribuicdo normal e o
teste de Wilcoxon para amostras com distribui¢ao ndo normal.

Resultados

Foram selecionados 46 doentes, 33 (71,7%) do sexo feminino,
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Tabela 1. Caracterizagdo da amostra (n = 46)

Género, n (%)

o Feminino 33 (71,7)

U Masculino 13 (28,3)
Idade, média + dp (anos) 38,6 +10,0
Idade de diagnostico, média + dp (anos) 16,5+ 8,5
Idade de colocagao de SICIS, média + dp (anos) 35,8+9,6
Tempo de tratamento com SICIS, média + dp (anos) 2,8+1,7
Retinopatia diabética, n (%)

= Presente 14 (30,4)

U Ausente 22 (47,8)

o Dado indisponivel 10 (21,8)
Nefropatia diabética n (%)

o Presente 2 (1,7)

o Ausente 37 (80,4)

®  Dado indisponivel 7 (15,2)

com média de idade £+ desvio padrdo (dp) a data da tltima con-
sulta de 38,6 £ 10,0 anos. Apenas um doente tinha diagnostico de
diabetes relacionada com fibrose quistica. Os restantes tinham o
diagnostico de diabetes do tipo 1. Os dados relativos a caracteri-
zagdo da amostra apresentam-se sumarizados na Tabela 1. Os SI-
CIS utilizados na amostra foram trés Medtronic®, 20 Accu Check
Combo® e 23 Accu Check Spirit.

A indicagdo para colocagao do SICIS foi: preconcegdo/ gra-
videz em 14 (30,4%), mau controlo metabolico em 12 (26,1%)
doentes, hipoglicemias graves em sete (15,2%), variabilidade gli-
cémica em cinco (10,9%), flexibilidade de estilo de vida em qua-
tro (8,7%) e baixas doses de insulina em quatro (8,7%).

A média do ntimero de consultas durante o ano estudado (ou-
tubro 2013 a setembro de 2014) foi de 3,7 £ 0,9, excluindo-se as
doentes gravidas. A distribuicdo do nimero de consultas de en-
docrinologia apresenta-se ilustrada na Fig. 1. Durante 0 mesmo
periodo de tempo 10 (21,7%) os doentes tiveram pelo menos uma
consulta de oftalmologia e 16 (34,8%) de nutri¢do. Todos os doen-
tes faziam contagem de hidratos de carbono.

Excluindo as doentes gravidas, a média do peso antes da

colocagdo do SICIS foi 66,4 + 11,8 kg e a data da tltima consulta
até setembro de 2014 foi 65,8 = 11,0 kg (p = 0,634).

Os dados relativos a avaliagao laboratorial, antes e apos a colo-
cagao do SICIS, apresentam-se sumarizados na Tabela 2 e a analise
da variagdo da hemoglobina glicada nos subgrupos de pacientes
tendo em conta o motivo de coloca¢ao do SICIS na Tabela 3.

Desde a data da colocagao do SICIS até ao fim do presen-
te estudo (setembro de 2014), ndo se registaram episodios de
cetoacidose diabética. Verificou-se um caso de hipoglicémia grave
num doente com “unwareness” prévia e um caso de complica¢des
locais, celulite.

Discussao e Conclusao

No presente estudo retrospetivo, verificou-se que o tratamento
da diabetes com SICIS melhorou o controlo metaboélico dos doen-
tes, ainda que de forma ndo significativa, sem aumento do peso ou
complicagdes (locais e sistémicas) graves.

Em Portugal, a prevaléncia global de diabetes ¢ 13,1%. O nu-
mero e novos casos de diabetes tipo 1 por 100 000 habitantes entre
0s 0 e 0s 19 anos ¢ 14,8%. Em 2014 existiam 1150 SICIS regis-
tadas, nimero que corresponde a mais do dobro das existentes
em 2010 e 56% (n = 644) sdo utilizadas por individuos com mais
de 19 anos.' Assim, esta amostra corresponde a cerca de 4% dos
utilizadores de SICIS em Portugal no ano de 2014.

A Diregao Geral de Satide preconiza a colocagdo de SICIS em
casos selecionados nos quais se verifique motivagdo e pratica de
auto- monitorizacao da glicemia capilar, bem como competéncias
na sua utilizagdo de forma satisfatoria.’ Na nossa amostra, 100%
dos doentes cumpriam este requisito e eram enquadrados numa
das cinco indicagdes aprovadas pela DGS. Os grupos mais repre-
sentativos foram a gravidez e o mau controlo metabdlico (56,6%
dos casos).

Quatro em cada cinco criangas nascidas de mulheres com dia-
betes tipo 1 irdo desenvolver pelo menos uma complicagdo rela-
cionada com a diabetes materna.® Embora o controlo intensivo da
glicemia, particularmente na fase de concegdo, diminua o risco
destas complicagdes,”'* o beneficio da utilizagdo de SICIS ver-
sus multiplas inje¢des didrias ainda ndo esta estabelecido. Alguns
autores reportaram melhoria na HbAlc,'"'> sem melhoria dos
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Tabela 2. Variagao da hemoglobina glicada e perfil lipidico com o inicio da terapéutica com SICIS

Pré SICIS Pos SICIS Valores de referéncia p-value
ﬁtggilaci desvio padrio (%) Byl [ 2= 0,187
Eg;s:im;;ztiilpa 5o ) 185,35+ 29,5 187,14+39,9 <190 0,811
Edigf;ioée?\zs padrio (mg/dL) 70,0+ 17,9 65,5+ 13,4 > 40 0,123
Isloélgise:eirociet\]/)i](; padrao (mg/dL) e Moo 32 =l L
Triglicéridos 71,0 (45,0 — 164,0) 62,0 (33,0 - 169,0) <150 0,057

Mediana (min.-max.) (mg/dL)

Tabela 3. Variagdo da hemoglobina glicada com o inicio da terapéutica com SICIS tendo em conta o motivo de inicio do tratamento

Pré SICIS! Pos SICIS! Variagao® p-value
Mau controlo metabolico 8,3+1,6 7,7+1,1 0,5+1,9 0,430
Baixas doses de insulina 79+1,1 74+1,2 0,4=+1,1 0,566
Pré- concecdo e gravidez 7,4+0,8 7,3+0,2 0,07 £0,9 0,819
Variabilidade de estilo de vida 7,6 +0,8 7,5+0,4 0,2+0,8 0,559
Hipoglicemias graves 7,7+1,2 74+1,2 0,2+0,9 0,517

1: HbAlc média + dp (%); 2: Pré SICIS — Pos SICIS

outcomes maternos e perinatais. No presente estudo, os doentes
com DM1 sob SICIS por preconcegdo ou gravidez foram os que
apresentaram uma menor diminuicdo da HbAlc. Este resultado
pode ser explicado pelo controlo metabolico adequado na fase
preconcegao, o que reduz a margem de melhoria (HbAlc antes da
colocagao do SICIS 7,3%). Neste estudo ndo foram avaliados os
outcomes maternos e perinatais, sendo necessarios estudos pros-
petivos para avaliar estes fatores.

Relativamente ao grupo de doentes com mau controlo me-
tabolico (n= 12 [26,1%], HbAlc inicial 8,3%) verificou-se que
apresentaram a maior reducdo na HbAlc (0,5%). Esta reducao foi
semelhante ao descrito numa meta-anélise de estudos controlados
randomizados realizada por Pickup J ef al.”* Como demonstrado
pelo estudo Diabetes Control and Complications Trial (DCCT)
quanto mais elevada for a HbAlc maior o risco de desenvolvi-
mento de complicagdes tardias da diabetes,'* pelo que os doen-
tes com pior controlo metabolico sdo os principais candidatos a
intensifica¢@o terapéutica.”” Como demonstrado por DeVries et
al e Retnakaran R et al,'>'° este grupo de doentes apresenta uma
reducdo da HbAlc superior nos casos tratados com SICIS versus
MID (p < 0,05). Esta melhoria além de relacionada com a menor
variabilidade de glicémia, menor ocorréncia de fenomeno da ma-
drugada e com valores pds prandiais mais estaveis, pode ainda
ser explicada pela maior educagao e responsabilizagdo do doente
relativamente a sua doenga e terapéutica.'’

Relativamente a classificagdo da diabetes , todos os doentes
tinham diabetes tipo 1 (DM1), exceto um diagnosticado com dia-
betes relacionada com a fibrose quistica (DRFQ). A DRFQ ¢ a
co-morbilidade mais comum nos doentes com fibrose quistica,
com uma frequéncia de cerca de 20% nos adolescentes e 40%
- 50% nos adultos.'” Apesar de partilhar algumas caracteristicas
fisiopatoldgicas com a DM1, ndo existem associagdes entre os ge-
nes de suscetibilidade da DM1 e a DRFQ, existindo, no entanto
associagdes com genes pro-inflamatdrios presentes em ambas as
patologias — fator de necrose tumoral e proteina de choque tér-

mico. O gene calpain 10, marcador de secre¢do de insulina na
diabetes tipo 2 também esta descrito na DRFQ.' A etiologia
desta doenga relaciona-se com a diminuig@o da secregdo de insuli-
na pelo pancreas, desempenhando também um papel primordial as
alteragdes da secre¢do de insulina relacionadas com a doenca agu-
da e cronica e estado inflamatorio.'” A insulina € o tnico tratamen-
to recomendado para a DRQF. Os doentes sao habitualmente tra-
tados com os esquemas classicos basal-bolus, através de multiplas
injegdes diarias ou SICIS.!"? Relativamente ao seguimento em
consultas de Endocrinologia, verificou-se que 93,5% (43 doentes)
foram vistos trés ou mais vezes entre outubro de 2013 e setembro
de 2014. Estes dados vao ao encontro do que ¢ recomendado em
normas internacionais e nacionais.

Verificamos que o numero de consultas de oftalmologia e nu-
tri¢do estdo abaixo do esperado, que justificamos pelas limita¢des
de recursos humanos do Centro Hospitalar onde o estudo foi rea-
lizado.

No presente estudo verificou-se uma diminuicdo de HbAlc
de 7,7% + 1,1% para 7,5% + 0,8% apo6s colocagdo de SICIS, que
apesar de ndo estatisticamente significativa esta de acordo com
o descrito por outros grupos (variagdes reportadas entre 0,3% e
0,9%).77° Como demonstrado pelo UKPDS, a redu¢io de 1% da
HbA 1c associa-se a uma diminuigdo do risco de complicagdes da
diabetes, pelo que a diferenca encontrada deve ser valorizada.”’
Também de acordo com outros estudos, ndo verificimos aumento
significativo do peso apds colocagdo do SICIS,***?%* nem altera-
¢des significativas do perfil lipidico.*

Destacamos a baixa frequéncia de complicagdes graves na
nossa amostra, nomeadamente hipoglicemias graves (n = 1) e
cetoacidose (n = 0). Embora alguns estudos reportem um ligei-
ro aumento da frequéncia de hipoglicemias graves logo apods a
colocag@o do SICIS,** tal ndo se verificou na nossa populagdo.
Além disto a maioria dos estudos demonstram uma redug@o dos
episodios de hipoglicemia grave ao longo prazo.”*** As principais
limitagdes do presente estudo sdo o reduzido nimero da amostra,
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apesar de corresponder a 4% dos SICIS em Portugal, tratar-se de
um estudo retrospetivo em que os dados foram colhidos a partir de
processos clinicos e a heterogeneidade dos grupos de tratamento.
Apesar disto, verificimos uma melhoria do controlo metaboélico,
que ainda que ndo estatisticamente significativa, podera estar as-
sociada a uma diminui¢do das complicagdes tardias da diabetes e
neonatais. Salientamos ainda a auséncia de aumento de peso apos
a colocagao do dispositivo bem como a ocorréncia de apenas um
caso de complicagdes graves relacionadas com a terapéutica.

Sdo necessarios estudos prospetivos e farmaco econdémicos
para avaliar a eficacia dos SICIS na nossa popula¢do, bem como
utiliza¢do padronizada de inquéritos de qualidade de vida de for-
ma a que a satisfacdo dos doentes seja aferida.
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INFORMACAO SOBRE O ARTIGO RESUMO
Historial do artigo: Introducdo: Habilitar pessoas para a gestao da diabetes mellitus (DM) tipo 2 ¢ um dos designios dos
Recebido a 08 de fevereiro de 2017 profissionais das Unidades de Satude Familiar (USF). Estes deparam-se diariamente com o desafio

Aceite a 30 de dezembro de 2017

ezl de capacitar o doente para o autocuidado da sua doenga.
Online a 21 de janeiro de 2018

O objetivo foi caraterizar os autocuidados das pessoas com (DM) tipo 2 e identificar fatores associados.
Métodos: Estudo transversal analitico. Utilizamos uma amostra de conveniéncia de 100 utentes com
DM tipo 2 que se dirigiram a duas USF para consulta de vigilancia entre 16 ¢ 30 de junho de 2016.
Analisamos variaveis demograficas, terapéutica, controlo glicémico, lipidico e da tensao arterial e

Palavras-chave:

é;litdozgiasgmérios de Satde resultado da escala validada em portugués Summary of Diabetes Self-Care Activities, que mede o

Diabetes Mellitus Tipo 2 autocuidado na DM.

Educagio de Doentes Resultados: A dimensao menos pontuada da Summary of Diabetes Self-Care Activities foi a “auto-

Participagdo do Doente monitorizagdo da glicemia”, seguida da “atividade fisica”. “Cuidados com os pés” foi a dimensao
que mais pontuou. Relativamente a “atividade fisica” encontramos associagdes estatisticamente
significativas entre o género masculino (p = 0,041) e utentes com escolaridade superior ao primeiro
ciclo (p =0,002). Na dimensao “automonitorizagao da glicemia” encontramos associagodes estatistica-
mente significativas com utentes com complicagdes microvasculares (p = 0,005), sob terapéutica com
insulina/insulina mais antidiabéticos orais (p = 0,006) e nao controlados glicemicamente (p = 0,042).
A associagdo entre a USF e os “cuidados com os pés” e a dimensao “medicamentos” mostraram-se
significativas (p = 0,002 e p = 0,011, respetivamente).
Conclusdo: Os niveis de autocuidados sdo elevados mas os défices encontrados constituem uma forte
motivagao para a continuagao deste projeto.
Type 2 Diabetic Patients Empowerment in Primary Care
ABSTRACT

Keywords: Introduction: Empowering the users to better manage their diabetes is one of the Health Care Units

Diabetes Mellitus, Type 2 professionals’ designations. They face the daily challenge of capacitating these users to self-care

Patient Education their illness.

Patient Participation The main objective was to characterize diabetic self-care and to identify associated factors.

ls)l’ilf;lacl'y Health Care Methods: Cross sectional analytical study. We used a convenience sample of 100 diabetic users who
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went to their health units between the 16th and the 30th of June of 2016 for a routine consultation.
We analyzed demographic variables, ongoing treatment, glycemic, lipid and blood pressure control
and Summary of Diabetes Self-Care Activities’s score, which is an instrument that measures diabetes
self-management and is validated for Portuguese language.
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Results: “Blood sugar testing” was Summary of Diabetes Self-Care Activities’s least punctuated do-
main, followed by “exercise”. “Foot-care” was the most punctuated domain. We’ve found statistical
significant associations between “exercise” and the male gender (p = 0.041), and also with users with
schooling superior to the primary school (p = 0.002). Regarding the “blood sugar testing” domain
we have found statistical significant associations between users with microvascular complications
(p = 0.005), taking insulin/insulin and oral hypoglycemic agents (p = 0.006) and without glycemic
control (p = 0.042). The association between Health Unit and “foot-care” was significant (p = 0.002),
as with the “medication taking” (p = 0.011).

Conclusion: Diabetes self-care levels encountered were high but we also found some deficient areas
remaining which constitute a strong motivation for us to continue this project.

Introducio

A diabetes mellitus (DM) constitui um grave problema de sau-
de publica, ndo s6 pelo aumento da sua incidéncia, como também
pela sua elevada morbimortalidade.

Segundo o relatdrio anual do Observatorio Nacional da Diabe-
tes, a prevaléncia da doenga em 2015 era de 13,3 %, entre 0s 20 ¢
0s 79 anos."'

Capacitar as pessoas para a gestdo da sua doenga cronica € um
dos designios dos profissionais das Unidades de Satide Familiar
(USF).

A educacgao terapéutica ¢ um dos pilares do tratamento da DM,
cujos objetivos sdo ampliar os conhecimentos dos doentes sobre
a doenca, desenvolver habilidades para o autocuidado e estimular
mudangas de comportamento, prevenindo complicagdes.

O autocuidado engloba “atividades que uma pessoa inicia e
realiza por sua propria vontade para manter a sua vida, satde e
bem-estar, sendo uma conduta aprendida em resultado de expe-
riéncias cognitivas culturais e sociais”.?

A Summary of Diabetes Self-Care Activities (SDSCA) € um
dos instrumentos mais utilizados para medir o autocuidado com
a DM.? E um instrumento fiavel e validado na avaliagdo do au-
tocuidado com a DM, encontrando-se traduzida e adaptada para
portugués.

Este trabalho apresenta-se como a primeira fase de um projeto
de intervencao que surge da necessidade de aumentar a capacita-
¢do para o autocuidado da pessoa com DM tipo 2.

Os objetivos sdo caracterizar os autocuidados da pessoa com
DM tipo 2, verificar se existe associagdo entre estes ¢ as caracte-
risticas clinicas/ sociodemograficas e identificar fatores associa-
dos.

Metodologia

Realizamos um estudo analitico, transversal e de base insti-
tucional, nas USF do Mar (Agrupamento dos Centros de Saude
(ACeS) Grande Porto IV) e USF Oceanos (ACeS Matosinhos).

A populacdo do estudo incluiu os utentes com DM tipo 2 ins-
critos nas duas USF (n = 2244). Utilizdmos uma amostra de con-
veniéncia constituida por 100 utentes com DM tipo 2, que se di-
rigiram as USF entre 16 e 30 de junho de 2016 para uma consulta
médica ou de enfermagem de vigilancia e que aceitaram participar
no estudo. Os critérios de exclusdo contemplavam os utentes in-
capazes de ler e responder ao questionario e os que ndo tinham
nenhum registo de hemoglobina glicada (HbA c) em 2015.

Colheita de dados

A recolha de dados foi realizada tendo por base um questio-
nario de autopreenchimento construido pelas investigadoras que
permitiu colher informacgao relativa a USF a que pertencem e da-
dos sociodemograficos: idade, género, estado civil, escolaridade
e nimero de anos de duragdo da DM. No mesmo questionario

constava a escala SDSCA. Esta escala permite medir a frequéncia
das atividades realizadas pelo diabético em sete areas do trata-
mento: alimentacdo geral, alimentacao especifica, atividade fisica,
monitorizagdo de glicemia, cuidados com os pés, medicamentos e
habitos tabagicos. A avaliagdo destas dimensdes ¢ parametrizada
segundo uma escala de Likert de 0 a 7, que traduz o niimero de
dias da semana nos quais os comportamentos foram adotados nos
ultimos sete dias, sendo o 0 a situagdo menos desejavel e 0 7 a
mais favoravel, exceto na dimensao “alimentagdo especifica”. A
“alimentagdo especifica” pontua inversamente, sendo o 0 o mais
favoravel e 7 0o menos desejavel. A dimensao “habitos tabagicos”,
composta por uma ou trés perguntas, ¢ considerada separadamen-
te das restantes variaveis, por ser codificada de forma diferente.
Para efeitos de analise é considerada a propor¢do de fumadores e
amédia de cigarros consumidos por dia. Os resultados (médias ou
medianas) sdo expressos em dias por semana.

Os restantes dados clinicos foram retirados do programa infor-
matico SClinico CSP® e incluiram: complicagdes micro e macro-
vasculares, terapéutica instituida e presenga de controlo glicémi-
co, lipidico e da tensdo arterial (TA).

Os utentes foram convidados a participar no estudo pelo médi-
co/enfermeiro de familia, sendo depois encaminhados para as in-
vestigadoras. Aos que acederam participar foi explicado o estudo
e solicitada a assinatura do consentimento informado.

As variaveis estudadas foram:

- Independentes:
= USF;
= Género;
= Jdade;

= Estado civil - para a analise de dados definiram-se duas ca-
tegorias: solteiro/vitivo/divorciado e casado/unido de facto;

= Escolaridade - para a analise de dados definiram-se duas ca-
tegorias: < 1° ciclo e > 1° ciclo;

= Duragdo da doenca (anos);

= Presenga de complicagdes macrovasculares (/nternational
Classification of Primary Care - 2nd edition (ICPC-2)):

v Doenga cerebrovascular (isquemia cerebral transitoria, trom-
bose/ acidente vascular cerebral, doenga vascular cerebral -
K89, K90 ¢ K91) e/ou;

v Doenga cardiovascular (doenga cardiaca isquémica com an-
gina, enfarte agudo do miocardio, doencga cardiaca isquémi-
ca sem angina — K74, K75 e K76) e/ou;

v" Doenga arterial periférica (aterosclerose/doenca vascular pe-

riférica) — K92.

Presenga de complicagdes microvasculares (ICPC-2):

Nefropatia (glomerulonefrite/ nefrose — U88) e/ou;

Nevrite / neuropatia periférica — N94 e/ou;

Retinopatia — F83.

Terapéutica farmacologica dirigida a DM tipo 2: sem me-

dicagdo; sob antidiabéticos orais (ADO) ou insulina mais

ADO; para analise de dados criaram-se trés categorias: sem

medicagdo ou sob ADO/insulina ou ADO mais insulina;

Akt
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= Controlo glicémico: definido por HblAc < 7% no geral; <
8% se historia de hipoglicemias graves, esperanga média de
vida inferior a 10 anos, complicagdes micro ou macrovascu-
lares avangadas, comorbilidades significativas ou dificuldade
em atingir niveis adequados de glicemia apesar dos esforgos
de monitorizagdo e terapéutica com insulina*;

= Controlo da TA definido por TA < 140/90 mmHg*;

= Controlo lipidico: LDL < 70 mg/dL, se outros fatores de risco
cardiovasculares (FRCV) ou lesdes orgaos-alvo ou LDL <
100 mg/dL se auséncia de outros FRCV e lesdes 6rgaos-alvo;
HDL> 40 mg/dL no homem e > 45 mg/dL na mulher; trigli-
cerideos (TG) <200 mg/dL.

- Dependentes:
= Dimensdes da SDSCA.

Foi autorizada a aplicacdo da SDSCA pelos autores da versao
validada para a populagdo portuguesa.

Foram obtidos os pareceres favoraveis dos coordenadores das
USF do Mar e USF Oceanos, dos Presidentes do Conselho Clinico
¢ de Saude do ACeS Grande Porto IV e do ACeS de Matosinhos,
das comissoes de ética da Unidade Local de Satide de Matosinhos
(ULSM) e ARS Norte e do Conselho de administragcdo da ULSM.

Analise estatistica

As variaveis quantitativas foram sumariadas através de es-
tatisticas descritivas (média, mediana, desvio padrao, minimo e
maximo). As variaveis qualitativas foram sumariadas através do
calculo de frequéncias absolutas (n) e relativas (%).

A analise estatistica dos dados foi conduzida através de tabelas
de frequéncias para variaveis qualitativas e tabelas com estatisti-
cas descritivas para as variaveis quantitativas.

As comparagdes entre variaveis categdricas e variaveis quanti-
tativas foram analisadas recorrendo ao teste t para amostras inde-
pendentes ou através do teste ndo paramétrico de Mann-Whitney,
quando ndo se verificou o pressuposto da normalidade em pelo
menos um dos grupos.

A associagdo entre duas variaveis quantitativas foi avaliada
através do coeficiente de correlagdo de Pearson ou de Spearman,
quando o pressuposto da normalidade nao se verificou.

Os fatores associados aos autocuidados na diabetes foram es-
tudados mediante regressao linear multipla.

Os testes estatisticos foram efetuados bilateralmente, conside-
rando-se estatisticamente significativo p < 0,05.

Os dados foram colhidos numa base de dados previamente
realizada com o programa Microsoft Office Excel® 2011. Para
a andlise estatistica recorreu-se ao programa estatistico IBM®
SPSS® Statistics v. 23.

Resultados

Participaram 101 pessoas com DM tipo 2, sendo que um dos
questionarios foi excluido do estudo.

A prevaléncia do género feminino foi de 52%, a idade média
de 67,9,1 + 10,1 anos e a duracdo mediana da doenga de 7 anos
(Tabela 1). Do total, 71% encontravam-se em uniao de fato/casa-
dos e 53% tinham o primeiro ciclo de escolaridade. A maioria dos
doentes estava medicada com ADO e 72% apresentava um bom
controlo glicémico.

Na analise da escala SDSCA (Tabela 2), observamos que a
dimensao menos pontuada foi a automonitorizagdo da glicemia
(M =1,71; DP =2,02), seguida da atividade fisica (M = 2,08, DP
=2,04), uma vez que a alimentacao especifica ¢ avaliada de forma

Tabela 1. Caracteristicas sociodemograficas e clinicas da amostra

Carateristicas sociodemograficas e clinicas Total
n=100

USF, n (%)
USF Do Mar 42 (42%)
USF Oceanos 58 (58%)
Género feminino, n (%) 52 (52%)
Idade (anos) 67,9 (10,1);

69 (45;89;44)
Estado civil, n (%)

Solteiro 4 (4%)
Unido facto/casado 71 (71%)
Vitvo 16 (16%)
Divorciado 9 (9%)
Escolaridade, n (%)
< 1°ciclo 19 (19%)
1°ciclo 53 (53%)
> 1° ciclo 28 (28%)

Duracéo de doenca, (anos) 9,5 (7.,9); 7 (1;40;39)

Com complicac¢des microvasculares, n (%) 21 (21%)
Com complica¢des macrovasculares, n (%) 18 (18%)
Terapéutica, n (%)
Sem medicagao 6 (6%)
ADO 82 (82%)
Insulina + ADO ou insulina 12 (12%)
Controlo glicémico, n (%) 72 (72%)
Controlo LDL, n (%) 30 (30%)
Controlo HDL, n (%) 66 (66%)
Controlo Triglicerideos, n (%) 77 (77%)
Controlo da tensao arterial, n (%) 73 (73%)
Tabagismo, n (%) 6 (6%)
Consumo cigarro, n (%)
Nunca 31 (31%)
> 2 anos 19 (19%)
1 -2 anos 3 (3%)
4 - 12 meses 1 (1%)
Hoje 6 (6%)

Numero de cigarros 15,5 (3,9); 15 (10;20;10)

Interesse em participar em sessdes
educacio para a saide, n (%)

54 (54%)

ADO: antidiabéticos orais.

As variaveis quantitativas sdo descritas através da média (desvio padrdo); Mediana (minimo-maximo;
amplitude interquartil).

diferente.

Os cuidados com os pés, por outro lado, foi a dimensao que
mais pontuou (M = 5,73; DP = 1,57), seguida da ades@o a medica-
¢do prescrita (M = 5,07; DP = 2,03).

Em relagdo a automonitorizacdo da glicemia, verificamos que
o numero de dias em que o utente fez a pesquisa da glicemia apre-
sentava uma correlagdo forte, positiva e estatisticamente signifi-
cativa com o numero de dias indicado pelo médico, enfermeiro ou
farmacéutico (r = 0,79; p <0,001).

Estudamos a associa¢ao das dimensdes da escala SDSCA com
aidade através da correlacdo de Pearson e com a duracao da doen-
ca através da correlagdo de Spearman. Verificamos que a idade
tinha correlagao ligeira, estatisticamente significativa e positiva
com a “alimentagdo geral” (r = 0,23; p = 0,026) e negativa com a
“automonitorizagdo da glicemia” (r = - 0,284; p = 0,008). Quanto
a duragao da doenca, esta mostrou-se correlacionar de modo esta-
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Tabela 2. Escala Summary of Diabetes Self-Care Activities (SDSCA)

21

Score

Em quantos dos ultimos sete dias:

n M DP

Alimentagdo geral 4,6 1,67
... seguiu uma alimentagao saudavel? 100 5,1 2,2

Em média, durante o ultimo més, quantos DIAS POR SEMANA seguiu um plano alimentar recomendado por algum 93 33 2,3

profissional de saude?

... comeu cinco ou mais pegas de fruta e/ou doses de vegetais (incluindo os da sopa)? 99 5,6 2,3

Alimentaciio especifica 2,04 1,17
... comeu carnes vermelhas (vaca, porco, cabrito)? 99 2,3 1,5

.. comeu pao acompanhando a refei¢ao do almogo ou jantar? 99 4,29 2,9
.. misturou, no acompanhamento da refeigao, dois ou mais dos seguintes alimentos: arroz, batatas, massa, feijao? 99 1,8 2,4
.. consumiu mais que um copo, de qualquer tipo de bebida alcodlica, as principais refeicoes? 99 2,1 2,8
.. consumiu qualquer tipo de bebida alcodlica, fora das refei¢oes? 99 0,6 1,7
...comeu alimentos doces como bolos, pasteis, compotas, mel, marmelada ou chocolates? 99 1,4 1,6

Atividade fisica 2,08 2,04
... praticou actividade fisica durante pelo menos 30 minutos? (Minutos totais de actividade continua, inclusive 99 32 2,9

andar)

... participou numa sessao de exercicio fisico especifico (como nadar, caminhar, andar de bicicleta) para além da 93 1,1 2,0

actividade fisica que faz em casa ou como parte do seu trabalho?

Automonitorizacio da glicemia 1,71 2,02
... avaliou o agucar no sangue? 97 1,8 2,2

Quantos dias por semana lhe foi recomendado que avaliasse o agucar no sangue pelo seu médico, enfermeiro ou 88 1,8 2,2

farmacéutico?

Cuidados com os pés 5,73 1,57
... examinou os seus pés? 96 4.4 32
... lavou os seus pés? 96 6,6 1,2
... secou o0s espacos entre os dedos do pé, depois de os lavar? 97 6,1 1,9

Medicamentos 5,07 2,03
... tomou, conforme lhe foi indicado, os seus medicamentos da diabetes? 91 6,7 1,3
... tomou, conforme lhe foi indicado, injec¢des de insulina? 23 3,9 3,5
... tomou o niimero indicado de comprimidos da diabetes? 61 6,5 1,7

DP: desvio padrdo; M: média

tisticamente significativo e positivo com os resultados da dimen-
sdo da “automonitorizac¢do da glicemia” (r = 0,414;p < 0,05).

Nao encontramos associagdes estatisticamente significativas
entre a dimensdo “alimentagdo geral” e as restantes variaveis.

A associagdo entre o género e a “alimentagdo especifica”
(Fig. 1) mostrou-se significativa (p < 0,001), obtendo um score
mediano mais elevado no género masculino (2,6 pontos vs 1,3
pontos). O estado civil relacionou-se de forma estatisticamente
significativa (p = 0,015) com esta dimensdo, demonstrando-se que
os solteiros, viavos ou divorciados estdo associados a scores mais
elevados (2,1 pontos vs 1,2 pontos). Dado que esta dimensao pon-
tua inversamente, o género feminino e os casados/unido de facto
apresentavam melhor desempenho, ou seja, seguiam a alimenta-
¢do especifica adequada mais frequentemente.

Relativamente a “atividade fisica” (Fig. 2), o score mediano
do género masculino foi de 2,2 pontos e o do género feminino de
1 ponto, sendo esta diferenca estatisticamente significativa (p =
0,041). Nesta dimensdo encontramos ainda uma associacao esta-
tisticamente significativa (p = 0,002) com a escolaridade: utentes
com escolaridade superior ao primeiro ciclo apresentavam scores
medianos mais elevados, relativamente aos que tinham escolari-

dade igual ou inferior ao primeiro ciclo (3 pontos vs 1 ponto).

Na dimensao “automonitorizag¢ao da glicemia” (Fig. 3) encon-
tramos as seguintes associagdes estatisticamente significativas:

- Utentes com complicagdes microvasculares apresentavam sco-
res medianos mais elevados comparativamente aos que nao
tinham (p = 0,005; 2 pontos vs 1 ponto);

- Utentes sob terapéutica com insulina ou insulina mais ADO
apresentavam scores medianos mais elevados, face aos que
ndo faziam medicag@o ou s6 estavam medicados com ADO
(» = 0,006; 4 pontos vs 1 ponto);

- Utentes ndo controlados glicemicamente apresentavam scores
medianos mais elevados face aos controlados (p = 0,042; 2
pontos vs 1 ponto).

A associagdo entre a USF e os “cuidados com os pés” (Fig. 4)
mostrou-se significativa (p = 0,002), tendo-se observado um score
mediano mais elevado na USF Oceanos comparativamente a USF
do Mar (7 pontos vs 5 pontos).

Na dimensao “medicamentos” (Fig. 5), o score mediano da
USF do Mar foi de 7 pontos e o da USF Oceanos de 4,7 pontos,
sendo esta diferenga estatisticamente significativa (p = 0,011).
Encontramos também uma associagdo estatisticamente (Tabela 3)
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Alimentacio especifica

fica

a0 espect

P <0,001

p=0,015

Valor mediano de score alimentac:

Sexo feminino Sexo masculino

Casado /
unido de facto

Solteiro / vitivo/
divorciado

Figura 1. Relagdes estatisticamente significativas entre alimentagdo especifica e as variaveis sociodemograficas/clinicas

Atividade fisica

p=0,041

Valor mediano de score atividade fisica

-

Sexo feminino Sexo masculino

p=0,002
3,00
1,00
! < 1°ciclo > 1°ciclo

Figura 2. Relagdes estatisticamente significativas entre atividade fisica e as variaveis sociodemograficas/clinicas

significativa com a terapéutica: utentes sob ADO apresentavam
scores medianos mais elevados (p = 0,015). Contudo, esta dimen-
sdo tem poucos casos, motivo que podera limitar a analise estatis-
tica realizada.

Aplicando a regressdo linear multipla para identificar fatores
preditores, (Tabela 3) verificamos que a dimensao “alimentagio
geral” estava significativamente relacionada com a idade: a me-
dida que aumentou a idade dos utentes com DM tipo 2, maior o
score nesta dimensao (b =0,039).

Em relagdo a dimensdo “alimentacdo especifica”, o género
masculino demonstrou ter uma associagdo estatisticamente signi-
ficativa com este score (b =1,203).

Na dimensdo “atividade fisica”, utentes com escolaridade

superior ao primeiro ciclo aumentavam o score desta dimensao
(b=1,375).

De acordo com o modelo otimizado para a dimensao “automo-
nitorizagdo da glicemia”, a idade, a duragdo da doenca e a terapéu-
tica mostravam-se associados ao score: a medida que aumenta a
idade, diminuiu o score desta dimensao (b = -0,060); a duragio da
doenca e tratamento sob insulina ou insulina mais ADO aumenta-
vam o score (b =0,116;2,260).

Nas dimensdes “cuidado com os pés” e “medicamentos”, a
USF mostrou associag@o com estes dois scores, tendo-se observa-
do que pertencer a USF Oceanos aumentou o score da dimensao
“cuidado com os pés” (b = 0,868) e reduziu o score da dimensao
“medicamentos” (b = - 2,574).
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Automonitorizacio da glicemia

Valor mediano de score automonitorizacio da glicemia

p=0,005 p=0,006 p=0,042
4,00
2,00 2,00
1,00 1,00 1,00
| | | | | | | | 1
Sem complicagdes Com complicagdes Sem tratamento Insulina / Sem controlo Com controlo
microvasculares microvasculares / ADO insulina + ADO glicémico glicémico

Figura 3. Relagdes estatisticamente significativas entre a automonitorizagdo da glicemia e as variaveis sociodemograficas/clinicas

Cuidados com os pés

p=0,002

Valor mediano de score cuidado com os pés

USF Mar

USF Oceanos

Figura 4. Relagdes estatisticamente significativas entre o cuidado com os pés
e as variaveis sociodemograficas/clinicas

Discussao

A aplicacdo da escala SDSCA permitiu identificar areas de ne-
cessidade e planear intervengdes com vista a colmatar os défices
encontrados.

Analisando as caracteristicas sociodemograficas, verificamos
que a maioria eram mulheres (52%), com idade média de 67,9
anos, coincidente com o descrito noutros estudos.®!’

Dos inquiridos, 82% estavam medicados apenas medicados
com ADO, valor inferior ao encontrado na literatura."'° Do total,
72% apresentavam HbA 1¢ inferior a 7%, o que traduz um melhor
controlo comparativamente a outros estudos."'” Apenas 30% dos
diabéticos tinham LDL controlado.

Valor mediano de score medicamentos

Medicamentos

p=0,011

USF Mar

USF Oceanos

Figura 5. Relagdes estatisticamente significativas entre os medicamentos e as
variaveis sociodemograficas/clinicas

Alimentacio geral

Na “alimentagdo geral”, os participantes seguiam em média
uma alimenta¢@o cuidada durante cinco dias da semana, o que
se situa abaixo dos resultados de Rodrigues (2014)"° e Bastos
(2007).® Verificou-se uma correlagdo estatisticamente significati-
va e positiva com a idade, o que vai contra o que ¢ expectavel,
uma vez que a idade dificulta a aquisi¢cdo de competéncias para o
autocuidado.’

Alimentacio especifica

Na “alimentacdo especifica”, o género feminino ¢ os casados/
unido de facto apresentaram melhor desempenho, resultados que
foram de encontro ao estudo de Lemessa (2014), que refere que
os casados aderem melhor a uma dieta correta’ e ao estudo de
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Tabela 3. Regressao linear multipla

IC a 95%
Valor
Variaveis independentes b y) Limite inf. Limite sup. p do modelo r’? ajustado

Alimentacio geral

Idade 0,039 0,026 0,005 0,073 0,026 45%
Alimentacio especifica

Género (masculino) 1,203 <0,001 0,787 1,618 <0,001 25%
Atividade fisica

Escolaridade (> 1° ciclo) 1,375 0,004 0,462 2,289 0,004 8,1%
Automonitorizaciio glicemia

Idade -0,06 0,001 -0,094 -0,026 <0,001 42%

Duragao doenga 0,116 <0,001 0,072 0,160

Terapéutica (insulina/insulina + ADO) 2,260 <0,001 1,192 3,329
Cuidados com os pés

USF (Oceanos) 0,868 0,007 0,242 1,493 0,007 6,6%
Medicamentos

USF (Oceanos) -2,574 0,001 -4,415 -0,734 0,01 37%

Tanqueiro (2013), que concluiu que viver s6 ¢ um fator limitador
do autocuidado.’

Atividade fisica

O baixo score de “atividade fisica” corroborou os resultados
de estudos semelhantes,**'' podendo ser explicado pelas caracte-
risticas etdrias deste grupo, que frequentemente apresenta outras
patologias associadas, nomeadamente do foro cardiovascular e os-
teoarticular, limitando a adesdo a este autocuidado.’ Relativamen-
te as associa¢des encontradas, verificamos uma diferenga estatis-
ticamente positiva para o género masculino, tal como observado
noutros estudos.'” Os individuos que apresentavam escolaridade
superior ao primeiro ciclo tinham scores medianos mais elevados
do que os com escolaridade igual ou inferior ao primeiro ciclo, tal
como observado por Lemessa (2014).” Este ¢ um fator importante
a ter em conta no projeto de interveng¢do, uma vez que a escolari-
dade ¢ um fator limitador da educagdo do diabético.’

Automonitorizac¢iio da glicemia

Na dimensdo “automonitoriza¢do da glicemia”, verificamos
que o numero de dias (média 1,71 dias/semana) em que os diabé-
ticos fizeram a pesquisa de glicemia apresentou uma correlagao
forte, positiva e estatisticamente significativa com o niimero de
dias indicado pelo médico, enfermeiro ou farmacéutico. Este va-
lor baixo pode ser justificado pelo facto de 82% da amostra ser
constituida por diabéticos sob terapéutica exclusiva com ADO e
de existir pouca evidéncia que preconize a realizacdo regular deste
autocuidado nos diabéticos controlados com dieta ou sob terapéu-
tica exclusiva com ADO.' Por este motivo, ndo se justifica realizar
sessoes de educagdo sobre esta tematica.

Cuidados com os pés

Em relag@o a elevada adesdo aos “cuidados com os pés”, este
resultado pode dever-se a sensibilizagdo realizada nas consultas
de enfermagem. No entanto, ¢ divergente em relagdo a maioria
dos estudos encontrados, nos quais a adesao aos “medicamentos”
¢ a dimensdo mais pontuada.***'* Uma vez que pertencer a8 USF
Oceanos ¢ um fator preditor dos cuidados com os pés, torna-se
importante perceber a organizag¢ao desta atividade na Unidade e,

se possivel, mimetiza-la na USF do Mar.

Medicamentos

O tratamento ¢ a area onde habitualmente as pessoas experien-
ciam menos dificuldade e onde aderem mais."* Na dimensdo “me-
dicamentos”, os utentes sob ADO apresentaram scores medianos
mais elevados, surgindo a possibilidade de intervengéo, principal-
mente nos utentes sob insulinoterapia. Nesta dimensdo pertencer
a USF Oceanos foi um fator preditor negativo, pelo que se torna
importante intervir nesta Unidade.

Limitagoes

Relativamente as limitagdes do presente estudo ¢ de referir a
utiliza¢do de uma amostra de conveniéncia, nao aleatorizada e de
tamanho reduzido, que limita a extrapolagdo dos resultados.

A aplicagdo de questionarios de autopreenchimento podera
enviesar as respostas e sendo estes compostos por questoes relati-
vas ao cumprimento terapéutico e de estilos de vida saudaveis, os
participantes poderdo nio responder de forma verdadeira.

O facto de terem sido excluidos os utentes analfabetos, assim
como os que nao tinham registo de HbAlc em 2015 podera cons-
tituir um viés de selegao.

Quanto as varidveis recolhidas através do recurso aos registos
clinicos, a sua codificacdo podera estar incompleta.

Acoes a desenvolver
As pessoas com DM tipo 2 que participaram no estudo ini-
cial serdo convidadas a integrar sessdes de educag@o para a sat-
de. Posteriormente as sessoes educativas sera aplicado o mesmo
questionario e reavaliados os dados clinico-laboratoriais, seis me-
ses apos o término das mesmas.
Os temas desenvolvidos irdo de encontro aos défices identifi-
cados:
o Alimentagdo: USF do Mar e USF Oceanos; simulagdes
praticas com nutricionista;
e Exercicio fisico: USF do Mar e USF Oceanos; classe de exer-
cicios com fisioterapeuta e caminhadas;
e Cuidados com os pés: USF do Mar; orientada por médico/
enfermeiro;
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e Tratamento: USF Oceanos; orientada por médico/enfermeiro.
Conclusao

A diabetes ¢ uma doenga complexa e com tratamento multi-
facetado que exige muito da intervengdo da propria pessoa. No
sentido de prevenir as complicagdes, os profissionais das USF de-
senvolvem esfor¢os na educacgio da pessoa com diabetes.

Os niveis de autocuidados na diabetes encontrados neste estu-
do sdo elevados mas os défices identificados sinalizam areas com
potencial de melhoria. Estas constituem a base de um programa de
educagdo a implementar, cujos objetivos finais s3o os de motivar
a adogdo de estilos de vida saudaveis, diminuir as complicagdes e
melhorar a qualidade de vida.
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ABSTRACT

Vitamin D is an emerging factor influencing fertility. The basis of this relationship lays on
the presence of both vitamin D receptor and 1a-hydroxylase enzyme in reproductive organs. The
widespread of vitamin D deficiency across all age groups and the published studies about the negative
impact on overall health led to several investigations to assess the effect of vitamin D levels in human
reproduction. Vitamin D status correlates to metabolic and hormonal dysfunctions in women with
polycystic ovary syndrome and vitamin D deficiency is a negative predictor of ovulatory response
in those women. Also, a positive correlation between vitamin D levels and anti-Miillerian hormone
have been documented. Evidence suggests a link between lower vitamin D status, and endometriosis
and vitamin supplementation has been associated with amelioration of dysmenorrhea. Studies in men
revealed a positive correlation between circulating vitamin D levels and semen quality parameters.
Vitamin D supplementation is being considered to improve semen quality in at least some of the
idiopathic cases of male infertility. The relationship between vitamin D levels and assisted reproductive
techniques outcomes have also been investigated, although the results are controversial.

This paper intends to review the latest knowledge concerning the role of vitamin D in human
reproduction.

Sera que a Deficiéncia de Vitamina D tem um Papel na Reduc¢ao
da Fertilidade?

RESUMO

Avitamina D ¢ um fator emergente que influencia a fertilidade. A base desta relagdo ¢ fundamentada
pela presenca de recetores de vitamina D e da enzima la-hidroxilase em 6rgaos reprodutivos. A
dispersdo do défice de vitamina D em todas as faixas etarias ¢ os estudos publicados sobre o seu
impacto negativo na saude incentivaram a varias investigacdes para avaliar os efeitos dos niveis de
vitamina D na reprodugdo humana. A concentra¢ao de vitamina D correlaciona-se com disfungdes
metabolicas e hormonais em mulheres com sindrome do ovario policistico e a deficiéncia de vitamina
D ¢ um preditor negativo da resposta ovulatoria nessas mulheres. Além disso, foi documentada uma
correlac@o positiva entre os niveis de vitamina D e a hormona anti-mulleriana. A evidéncia sugere
uma ligacdo entre niveis reduzidos de vitamina D e endometriose e a sua suplementacdo tem sido
associada a melhoria da dismenorreia. Estudos em homens revelaram uma correlag@o positiva entre
os niveis circulantes de vitamina D e pardmetros de qualidade do esperma e a sua suplementagdo de
vitamina tem sido considerada para melhorar a qualidade do esperma em pelo menos alguns dos casos
idiopaticos de infertilidade masculina. A relagdo entre os niveis de vitamina D e os resultados das
técnicas de reprodugao assistida também tem sido investigada, contudo os resultados sdo controversos.

Este artigo pretende rever a evidéncia mais recente sobre o papel da vitamina D na reprodugio
humana.
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Introduction

Vitamin D is a unique hormone as it can be synthesized by ex-
posure of the skin to sunlight. In point of fact, the skin is the most
important source of vitamin D, depending on the intensity of the
ultraviolet irradiation, which in turn is dependent on season and
latitude.'25-Dihydroxvitamin D3 [1,25(OH Vitamin D can also be
obtained through the diet, although it represents less than 20% of
the sources. With the exception of fatty fish and fortified foods,
most foods contain little vitamin D.'

In the circulation, vitamin D is bound to the vitamin D-binding
protein that transports it to the liver to be metabolized in 25-hy-
droxyvitamin D [25(OH)D], the major circulating form of vitamin
D. However [25(OH)D] is biologically inactive and must be con-
verted, predominantly in the kidneys, to its active form, 1,25-hy-
droxyvitamin D [1,25(OH)D], by the enzyme 25-hydroxyvitamin
D-lo-hydroxylase (CYP27B1).* The renal enzyme CYP27BI1 is
recognized as the principal determinant and as the rate-limiting
enzyme in the production of the active 1,25(OH)D. The activity
of CYP27B1 is stimulated by parathyroid hormone (PTH) and in-
hibited by fibroblast growth factor 23 (FDG-23).7

In the past years, the expression of CYP27B1 has been de-
scribed in other tissues as ovaries, brain, breast, prostate, and co-
lon suggesting the existence of local mechanisms that allows the
production of the metabolically active form of vitamin D.°

The cellular effects of vitamin D and its metabolites are medi-
ated mostly through the intranuclear vitamin D receptor (VDR),
representing the final common pathway in which vitamin works
on target tissues. This receptor is expressed in a variety of tis-
sues such as the intestinal epithelium, the skeletal osteoblasts, the
chondrocytes, the parathyroid glands, the pituitary gland, the hy-
pothalamus, the reproductive tissue, the keratinocytes, the pancre-
as and the immune cells. This widespread distribution underlies
the potential myriad of physiologic actions for vitamin D.**

The role of vitamin D in reproduction is an active area of in-
vestigation. The diverse presence of VDR in the ovary (particular-
ly in granulosa cells), uterus, placenta, testis, hypothalamus, and
pituitary suggests a potential role of vitamin D in reproductive
physiology. The majority of the experimental data, either from di-
et-induced vitamin D-deficient rodent models or from transgenic
VDR or CYP27B1 null mice, demonstrated a role for 1,25(OH)D
in reproduction.’

Vitamin D deficiency

The best determinant of vitamin D status is the serum con-
centration of 25(OH)D. Besides the controversies, vitamin D de-
ficiency is defined as a 25(OH)D level below 20 ng/mL, insuffi-
ciency when levels of 25(OH)D are between 21 and 29 ng/mL and
sufficiency when concentration is superior to 30 ng/mL.’ Accord-
ingly, it is estimated that 1 billion people worldwide have vitamin
D deficiency or insufficiency.* A recent study revealed that 13.0%
of the 55 844 individuals had vitamin D deficiency, irrespective of
age group, ethnics, and latitude of the study populations.'

Vitamin D and female reproduction

Several lines of evidence suggest that vitamin D deficiency
disrupts female reproductive physiology including steroidogen-
esis in healthy women, pathogenesis of polycystic ovary syn-
drome (PCOS) and endometriosis and in vitro fertilization (IVF)

outcomes.®'"An inverse association between serum 25(OH)D
levels and insulin resistance, features of hyperandrogenism and
circulating androgens in women with PCOS has been demonstrat-
ed.®'* Small interventional studies reported that supplementation
with vitamin D improved insulin sensitivity, circulating androgens
and parameters of ovarian folliculogenesis and ovulation.>'* A
recent randomized controlled trial evaluated the relation of vita-
min D status with ovulation induction (OI) outcomes in women
with PCOS and demonstrated that the probability of achieving
ovulation varied directly with vitamin status. Also, vitamin D de-
ficient women were significantly less likely to achieve ovulation
compared to those with 25(OH)D levels higher than 20 ng/mL.
Moreover, on adjusted analyses, vitamin D deficiency was a neg-
ative predictor of ovulation response.'”

Results from a meta-analysis confirmed a relationship be-
tween vitamin D status and metabolic and hormonal dysfunctions
in women with PCOS. However, no significant improvement in
metabolic and hormonal functions was found among those who
were supplemented with vitamin D.” So far, vitamin D supple-
mentation holds a promise of becoming a potential therapeutic
adjunct for the ovulatory dysfunction and metabolic alterations
observed in women with PCOS. Well-designed randomized con-
trolled trials are needed to evaluate the direct effect of vitamin D
supplementation on metabolic alterations and ovulatory dysfunc-
tion seen in vitamin D—deficient women with PCOS.

Some studies have demonstrated a positive correlation be-
tween vitamin D levels and anti-Miillerian hormone (AMH), a
clinically useful marker of ovarian reserve. Vitamin D supple-
mentation prevented the seasonal changes in serum AMH, indi-
cating that AMH production in adults may be regulated by vitamin
D.?'">3 Accordingly, the assessment of vitamin D status might be
considered as part of the routine workup in infertile women and
appropriate supplementation of patients with vitamin D deficiency
might translate to better ovarian reserve markers and better ovari-
an follicular dynamics. However, most of the studies to date used
markers of ovarian reserve and/or function rather than pregnancy
as an outcome, which limits the translational significance of the
findings.’

As vitamin D have anti-proliferative, anti-inflammatory and
immune-modulatory properties, a possible association between
endometriosis and vitamin D has been investigated. Although
sparse and controversial, there is evidence suggesting a link be-
tween lower vitamin D status and endometriosis.”** Also, vita-
min D supplementation has been associated with amelioration of
dysmenorrhea. However, larger and randomized control studies
taking into consideration parameters such as seasonal variations,
dietary intake of vitamin D, skin phototype and ultraviolet expo-
sure are needed to clarify the possible favorable effects of vitamin
D supplementation in women with endometriosis.”®

Vitamin D and male reproduction

The VDR and the vitamin D metabolizing enzymes are ex-
pressed in fully mature human spermatozoa and in germ cells in
testes from adults, indicating that local regulation of active vita-
min D may be important for spermatogenesis and/or sperm func-
tion. It has been demonstrated that the VDR and the vitamin D
metabolizing enzymes have higher expression in mature sperma-
tozoa from normal men compared with spermatozoa from infer-
tile men. This difference suggests a possible relationship between
vitamin D and high semen quality and that vitamin D may play a
functional role during the fertilization process.”’-**
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The 1,25(OH)D is a potent inducer of nongenomic effects in
human spermatozoa as it induces a VDR-mediated increase in in-
tracellular calcium concentration in the neck of spermatozoa. This
increase leads to motility induction in both capacitated and unca-
pacitated sperm. Also, it improves sperm—egg binding in vitro and
triggers the acrosome reaction, which is a prerequisite to oocyte
fertilization.***

Studies with VDR-null mice and rodents demonstrated that
those with vitamin D deficiency had impaired fertility due to com-
promised sperm motility and, occasionally, poor sperm morpholo-
gy. Also, it has been demonstrated that the lower fertility rates can
only partly be restored by calcium supplementation.*

A presumed link between vitamin D serum levels and semen
quality has been evaluated in several human studies. A positive
correlation between serum levels of vitamin D and sperm motil-
ity was found in studies both in young healthy and in infertile
men.”'~* Furthermore, sperm morphology and total sperm count
has been positively associated with serum levels of vitamin D.*5
Although larger studies are needed, the existence of a relationship
between vitamin D levels and successful conception has also been
demonstrated.’* Moreover, it has been suggested that both VDR
and vitamin D metabolizing enzymes could be used as positive
predictive markers to determine potential benefit from using me-
dia containing 1,25(OH)D during in vitro fertilization (IVF) or
during sperm preparation for intrauterine insemination (IUI) or
micro-insemination (ICSI). However, further studies are neces-
sary to evaluate the effects on oocytes before it can be applied dur-
ing routine assisted reproductive techniques (ART) procedures.?’

The impact of vitamin D supplementation in semen quality,
fertility and/or conception rate is currently unknown and new clin-
ical studies are needed to address those questions.”’

Although there is no currently evidence-based treatment for
men with idiopathic infertility, the supplementation of vitamin D
might improve semen quality in at least some of the idiopathic
cases of male infertility in a safe and non-invasive manner. Data
from small studies indicate that vitamin D supplementation may
only be beneficial for men with vitamin D deficiency.”’

Evidences from studies in assisted reproduction

The relationship between vitamin D levels and ART outcomes,
particularly clinical pregnancy rates, has been inconsistent in the
published literature.

Evidence from retrospective studies demonstrated contradic-
tory facts. Rudick et a/ found that pregnancy rates and live births
increased when recipients were vitamin D replete even after ad-
justing for potential confounding factors as embryo quality, re-
cipient body mass index and race.*® Although, it has also been
demonstrated that vitamin D status was unrelated to the probabil-
ity of pregnancy outcomes in recipients of donated oocytes and
women undergoing euploid embryo transfer.**

Several prospective studies have demonstrated a positive cor-
relation between vitamin D levels and ART outcomes. Higher
pregnancy rates have been reported in women with higher lev-
els of vitamin D and, after adjusting for age, body mass index
and date of embryo transfer, vitamin D status was an independent
predictor of pregnancy.** Abadi et al demonstrated that serum
vitamin D concentrations were positively related to fertilization
rate but unrelated to probability of pregnancy or live birth after
ART.® In the study of Abdullah ef al, a significant positive associ-
ation of vitamin D levels and endometrial thickness was observed
even after adjustment with age and body mass index. Also, they

demonstrated higher pregnancy rates with higher vitamin D lev-
els.*

In contrast, similarly conducted studies showed no significant
relationship between vitamin D levels and pregnancy rates.*’*
Curiously, in the study of Aleyasin et al the fertilization rate de-
creased significantly with increasing tertiles of vitamin D levels in
follicular fluid.* Anifandis et al demonstrated a negative correla-
tion between vitamin D levels in the follicular fluid and the quality
of embryos. Also, higher values of vitamin D were associated with
a lower possibility to achieve pregnancy.’’ Neville et al showed
no correlation was found between vitamin D and total motility,
progressive motility, count or morphology of sperm among men
undergoing ART. Additionally, no association was found between
vitamin D levels and anti-Millerian hormone, number of collect-
ed and fertilized oocytes and pregnancy rates.’'

Data from meta-analysis revealed no significant correlation
between deficient vitamin D levels and lower clinical pregnan-
cy rate in the infertile woman undergoing ART.*>** However, de-
ficient vitamin D level was associated with the lower live birth
rate.>® Cost-benefit analyses suggested that screening and supple-
menting vitamin D prior to ART might be cost effective, but fur-
ther evidence is needed.™
Despite a trend for a negative effect of vitamin D deficiency on
ART outcomes, results are still controversial and further studies
properly adjusting for confounders are required to assess the in-
fluence of vitamin D deficiency.

Conclusion

Although the large evidence supporting the role of vitamin D
levels in several aspects of human reproduction, the influence of
vitamin D supplementation to improve fertility remains uncer-
tain. Currently, there is no unequivocal evidence to recommend
routine vitamin D deficiency screening and supplementation pri-
or to ART and more controlled prospective randomized trials are
needed. However, the high prevalence of vitamin D deficiency
and the beneficial role of vitamin D in overall health and human
reproduction provide support for screening and supplementation
when evaluating couples with infertility. Besides, vitamin D sup-
plementation is safe, accessible and inexpensive.
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CO 01. DISFUNCAO TIROIDEIA NA
IMUNOTERAPIA: CASUISTICA DE UM CENTRO

Nuno Cordeiro Raposo', Sonia Pratas', Cristina Valadas'
! Hospital Beatriz Angelo, Loures, Portugal

Introdugdo: Os anticorpos monoclonais que bloqueiam os media-
dores de vias de checkpoint imune integram uma nova classe de
farmacos para o tratamento de neoplasias. Estao frequentemente
associados a reagdes adversas imunomediadas, entre as quais se
incluem as endocrinopatias, particularmente a disfung@o tiroideia.
Objetivos: Avaliagdo retrospetiva das reagdes adversas reportadas
em doentes que cumpriram pelo menos um ciclo de terapéutica
com nivolumab, pembrolizumab ou ipilimumab.

Material e Métodos: Revisao dos processos clinicos dos 18 doen-
tes que cumpriram pelo menos um ciclo de terapéutica com nivo-
lumab, pembrolizumab ou ipilimumab. Foram recolhidos os da-
dos relativos as caracteristicas da populacao e as reagdes adversas
endocrinoldgicas reportadas.

Resultados e Concluséoes: Verificou-se um predominio do sexo
masculino (66,67%), com uma idade média de 67,17 anos. A
maioria tinha o diagnostico de melanoma (44,44%), seguido por
neoplasia de ndo pequenas células do pulmao (33,33%), carcino-
ma urotelial (16,67%) e carcinoma da laringe (5,56%). Dois ter-
¢os receberam terapéutica com nivolumab, 27,78% com ipilimu-
mab e 5,56% com pembrolizumab, numa média de 5,94 ciclos de
imunoterapia por doente. Todos os 14 doentes com avaliacao da
fungdo tiroideia antes de iniciar imunoterapia encontravam-se em
eutiroidismo. Dos doentes avaliados 100% tinham pelo menos um
doseamento de TSH e FT4 apds terem iniciado a imunoterapia.
Objetivou-se disfungao tiroideia em quatro doentes (22,22%): trés
com hipotiroidismo subclinico transitorio, sem necessidade de te-
rapéutica hormonal de substitui¢do; e um com tiroidite indolor. O
hipotiroidismo subclinico ocorreu apds um, dois e trés ciclos de
terapéutica em cada um dos doentes. Por outro lado, a tiroidite
indolor manifestou-se inicialmente como tirotoxicose apos dois
ciclos, de curta duracdo, tendo evoluido no sentido de hipotiroi-
dismo subclinico apds dois meses de corticoterapia.

Nenhum doente suspendeu a imunoterapia pela disfungao tiroi-
deia.

Apesar de relativamente recente, a imunoterapia tem assumido
um papel importante no tratamento de varias neoplasias metasti-
zadas. Assim, a experiéncia com estes farmacos tem reforcado o
conhecimento quanto ao seu perfil de seguranga.

Constatou-se uma elevada frequéncia da disfung@o tiroideia neste
grupo de pacientes, predominando o hipotiroidismo subclinico.
Apesar da fisiopatologia ainda ndo ser completamente compreen-
dida, acredita-se que a indu¢do de uma resposta autoimune ou des-
trutiva com tiroidite estejam na origem da doenga.
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Nao obstante a maioria das reagdes adversas ser leve a moderada,
autolimitada e ndo obrigar a terapia dirigida, a elevada prevalén-
cia das mesmas enaltece a importancia da monitorizagdo hormo-
nal antes do inicio do tratamento e antes de cada ciclo em todos os
doentes que iniciam imunoterapia.

CO 02. CARACTERISTICAS ULTRASSONOGRA-
FICAS DE SUSPEICAO E O RISCO DE CARCINO-
MA DA TIROIDE: EXPERIENCIA DE UM SERVI-
CO DE ENDOCRINOLOGIA

Catia Ferrinho', Francisco Sousa Santos', Catarina Saraiva',
Clotilde Limbert', Jodo Sequeira Duarte', Carlos Costa',
Carlos Vasconcelos'

' Hospital Egas Moniz, Centro Hospitalar de Lisboa Ocidental,
Lisboa, Portugal

Introdugdo: Os carcinomas da tirdide (CT) constituem 3,6% de
todas as neoplasias malignas e representam 96% das neoplasias do
sistema enddcrino, com um aumento de incidéncia para mais do
dobro nos ultimos 30 anos. A mortalidade estimada em 2012 por
CT em Portugal foi 0,5 por 100 000 habitantes.

De acordo com uma recente meta-analise, a combina¢do de ca-
racteristicas ultrassonograficas (US) de suspei¢do na ecografia
da tir6ide, como as microcalcificagdes, o formato “mais alto que
largo”, margens irregulares ou auséncia de elasticidade, podem
aumentar a probabilidade pré-teste de malignidade dos nédulos
da tirdide.

Objectivo: Avaliar a prevaléncia das caracteristicas US de suspei-
¢do na ecografia da tirdide nos doentes submetidos a tiroidectomia
com resultado histoldgico de carcinoma da tiréide, na nossa insti-
tuicdo, de Junho de 2015 a Junho de 2017.

Material e Métodos: Estudo observacional e retrospectivo. Foram
incluidos todos os doentes com resultados citologicos malignos
de nodulo da tirdide submetidos a pungdo aspirativa por agulha
fina (PAAF) ecoguiada de nodulo da tirdide no nosso servigo e
posterior tiroidectomia total com histologia de carcinoma da tirdi-
de. Registamos o diagnostico citologico, a dimensao do nédulo (o
maior didmetro), os achados US de suspeigao (microcalcificagoes,
“mais alto que largo” e margens irregulares) e a histologia da pega
operatoria. Os dados obtidos foram analisados na forma descritiva
com recurso ao software Statistical Package for the Social Scien-
ces® (SPSS®) versao 20.0 e Microsoft Office Excel 2010®.
Resultados e Conclusées: Dos 1570 doentes, que realizaram
PAAF ecoguiada de nddulo da tiréide no nosso servigo, 64 (4,1 %
do total de doentes) apresentaram resultado citologico “suspeito
de malignidade” ou “maligno” (categorizagdo de Bethesda). Des-
tes, 10,9% (n = 7) recusaram a cirurgia e 7,8% (n = 5) o resultado
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histologico foi diferente de carcinoma. Avalidmos, assim, 52 doen-
tes com resultado histologico de carcinoma da tirdide apos tiroi-
dectomia. O sexo feminino foi o mais prevalente com 73,1% (n =
38). As idades variaram entre 20 e 83 anos (idade média de 53 +
16,5 anos). O tamanho dos nodulos variou entre 10 e 60 mm com
um valor médio de 24,1 £+ 11,9 mm. Nestes doentes, a prevaléncia
das caracteristicas US de suspeigdo foram microcalcificagdes em
48,4% (n = 26), margens irregulares em 17,2% (n = 11) e “mais
alto que largo” em 10,9% (n = 5). Apenas um doente (1,9 %) com
citologia maligna e histologia de carcinoma papilar apresentou um
nddulo com as trés caracteristicas US, oito doentes (15,4 %) apre-
sentaram duas caracteristicas e 20 doentes (38,4 %) ndo apresenta-
ram nenhuma das caracteristicas US.

Portanto, nesta amostra as caracteristicas US de suspei¢do mais
prevalentes foram as microcalcificagdes, sendo que mais de um
terco dos doentes (38,4%) ndo apresentou nenhuma das caracte-
risticas avaliadas. Logo, estas isoladamente ndo forneceram infor-
macdes confiaveis como relatado na literatura, sendo necessario
mais estudos para padronizar as caracteristicas US de suspeicao,
as técnicas de elastografia e avaliar resultados, especialmente em
nodulos com citologia indeterminada.

CO 03. CONTRIBUICAO DO mTORC1 E mTORC2
PARA O COMPORTAMENTO TUMORAL E
EXPRESSAO DO NIS EM CARCINOMAS PAPI-
LARES DA TIROIDE

Catarina Tavares'**, Catarina Eloy'*?, Miguel Melo'***,

Adriana Gaspar da Rocha'*¢, Ana Pestana'**, Rui Batista'-*?,

Luciana Bueno Ferreira'>*, Elisabete Rios'>*7*, Manuel Sobrinho Simdes ">,
Paula Soares'>*’

! Instituto de Investiga¢do e Inovagdo em Saude (i3S), Universidade do Porto,
Porto, Portugal

2 Instituto de Patologia e Imunologia Molecular da Universidade do Porto
(IPATIMUP), Porto, Portugal

* Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

* Departamento de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro
Hospitalar da Universidade de Coimbra, Coimbra, Portugal

7 Faculdade de Medicina da Universidade de Coimbra, Coimbra, Portugal

® Unidade de Sauide Publica, ACeS Baixo Mondego, Coimbra, Portugal

" Departamento de Patologia, Faculdade de Medicina da Universidade do
Porto, Porto, Portugal

¢ Departamento de Patologia, Centro Hospitalar de S. Jodo, Porto, Portugal

Introducgdo: A via do mTOR encontra-se sobreativada nos tumo-
res da tiroide. A ativagdo do mTOR pode levar a formacgao de dois
complexos diferentes, 0 mTORCI e o mTORC2, cada um com
efetores distintos: pS6 Ser235/236 e pAKT Ser473, respetivamen-
te.

O tratamento dos tumores da tiroide consiste essencialmente, na
cirurgia seguida por tratamento com iodo radioativo (IR), que ¢
captado pelas células tumorais através do co-transportador de so-
dio e iodo (NIS). Num trabalho anterior, verificimos que nos car-
cinomas papilares da tiroide (CPT), a expressdo do pmTOR (for-
ma ativa do mTOR) encontra-se associada com maior agressivida-
de tumoral e com a resisténcia a terapia com IR. Pelo contrario, a
expressdo de pS6 associa-se a caracteristicas clinicopatologicas e
moleculares de menor agressividade. Face ao comportamento dis-
tinto de ambos os marcadores, no6s questionamo-nos se, nos CPT,
a ativagdo do pmTOR poderia conduzir a ativagdo preferencial do
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complexo mMTORC2 em detrimento do complexo mTORCI.
Objetivos: Avaliar a contribui¢do de cada um dos complexos
mTORCI1 e mTORC?2 para o comportamento tumoral e para ex-
pressdo de mRNA do NIS.

Material e Meétodos: Caracterizacdo da expressio de pAKT
Ser473, por imunohistoquimia numa série de 182 CPT, previa-
mente caracterizados para pmTOR e pS6. Tratamento da linha
celular TPC1 (derivada de CPT) com RADO0O1 (bloqueador do
complexo mTORC1) e com Torin2 (bloqueador simultdneo dos
complexos mMTORC1 e mTORC2) e posterior avaliagdo da expres-
sdo de mRNA do NIS por PCR em tempo real.

Resultados e Conclusédes: A expressio de pAKT Serd73 corre-
lacionou-se de forma positiva e significativa com a expressdo de
pmTOR e foi significativamente maior nos CPT portadores da mu-
tacdo BRAFV600E, comparativamente aqueles BRAFWT. Adicio-
nalmente, verificAmos que a expressao nuclear do pAKT Ser473
se encontrava associada a presenca de metastases a distancia. O
tratamento da linha celular TPC1 com RADOO1 ndo mostrou ter
consequéncias nos niveis de expressdo de mRNA do NIS, no en-
tanto o tratamento com Torin2 levou a um aumento de cerca de 6
vezes da sua expressao.

O complexo mTORC?2 encontra-se ativado em CPT, e a translo-
cacdo nuclear do seu principal efetor, pAKT Ser473 podera es-
tar envolvida no processo de metastizacdo a distancia. A inibi¢ao
do complexo mTORC2 conduz a um aumento da expressdo de
mRNA do NIS. Tendo em conta estes resultados, podemos con-
cluir que a inibi¢ao farmacoldgica do complexo mTORC2 podera
vir a ser util para o tratamento de CPT metastaticos e/ou resistentes
a terapia com IR.

CO 04. O PAPEL DO GENE EIF14AX NA TUMORI-
GENESE E PROGRESSAO DO CANCRO DA TI-
ROIDE

Simdes-Pereira J'**, Moura MM?, Marques 1J>?, Rito M*, Cabrera R*,
Leite V!, Cavaco B’

! Servigo de Endocrinologia, Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa,
Francisco Gentil, Lisboa, Portugal

? Unidade de Investigagdo em Patobiologia Molecular (UIPM) do Instituto
Portugués de Oncologia de Lisboa, Francisco Gentil, Lisboa, Portugal

3 NOVA Medical School, Centro de Estudos de Doengas Crénicas (CEDOC),
Lisboa, Portugal

* Servigo de Anatomia Patologica do Instituto Portugués de Oncologia de
Lisboa, Francisco Gentil, Lisboa, Portugal

Introdugdo: Os carcinomas pouco diferenciados (CPDT) e
anaplasicos (CAT) da tiroide sdo raros e apresentam mau prognos-
tico, pelo que o estudo de novos alvos e marcadores moleculares
¢ fulcral para o desenvolvimento de terapéuticas eficazes. Recen-
temente, foram analisados 496 carcinomas papilares da tiroide
(CPT) no “The Cancer Genome Atlas”, sendo o EIF1AX um dos
novos genes mais frequentemente mutados nestes tumores (1%).
Posteriormente, outros autores encontraram uma maior prevalén-
cia de mutagdes neste gene em CPDT e CAT (~10%), associadas,
de uma forma geral, a pior progndstico e a mutacdes nos genes
RAS. Logo ap0s estes estudos foram também descritas mutacdes
neste gene em lesdes tiroideias benignas.

Objetivos: Investigar se as mutagdes do EIF1AX se encontram em
todos os estadios da tumorigénese tiroideia ou se, pelo contrario,
constituem um marcador de progressao tumoral.

Material e Métodos: Incluimos 16 doentes com histologia de
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CPDT ou CAT com areas bem diferenciadas e/ou lesdes benignas
coexistentes. O DNA foi extraido dos tecidos tumorais e normais
(ou sangue) e o gene EIF1AX foi analisado através de sequencia-
¢do de Sanger. Nos casos mutados pesquisaram-se também muta-
¢oOes nos genes RAS.

Resultados e Conclusoes: 1dentificamos a mutacgao p.Alall3 spli-
ce no gene EIFIAX em dois doentes com CPDT que ndo se en-
contrava nas areas de CPT nem nas areas de lesdes benignas coe-
xistentes. Um desses doentes apresentava a mutagdo p.Glu61Arg
no gene NRAS, no CPDT e na area de CPT. Assim, a mutagao
p.Alall3 splice parece associar-se a progressdo tumoral, tendo
possivelmente ocorrido, no tltimo caso, apds a mutacao no NRAS.
Noutro doente ndo se observou mutagdo no gene EIFIAX no
CPDT, mas na area PTC encontrou-se a mutagdo p.Gly6_splice
(ambas as areas RAS wild-type). Esta mutagdo ndo parece estar
envolvida na desdiferencia¢do. De acordo com os nossos resul-
tados e também com o descrito noutros tipos de tumor, diferentes
mutacdes no EIF1AX parecem associar-se a fenotipos/comporta-
mentos distintos.

Este € o primeiro estudo que analisa a presenga de mutagdes no
EIF1AX em lesdes tiroideias de diferente agressividade coexisten-
tes/metacronas. Apesar da amostra ser pequena, dada a dificuldade
em obter pecas histologicas adequadas, este trabalho traz novas
perspetivas, do ponto de vista molecular, sobre a tumorigénese e
progressao dos carcinomas da tiroide.

CO 05. ESTUDO DE VARIANTES GERMINAIS EM
GENES DE REPARACAO DO DNA EM FAMILIAS
COM CARCINOMA NAO-MEDULAR DA TIROI-
DE (FNMTC)

Marques 1J'#, Saramago A', Moura MM, Pinto AT', Pojo M!, Cabrera R®,
Santos C°, Henrique R’#, Teixeira MR*, Leite V', Cavaco BM!

! Unidade de Investiga¢do em Patobiologia Molecular (UIPM), Instituto
Portugués de Oncologia de Lisboa Francisco Gentil, Lisboa, Portugal

> Servigo de Endocrinologia, Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa
Francisco Gentil, Lisboa, Portugal

¥ Servigo de Anatomia Patoldgica, Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa
Francisco Gentil, Lisboa, Portugal

* Centro de Estudos de Doengas Cronicas (CEDOC), Faculdade de Ciéncias
Meédicas, Universidade NOVA de Lisboa, Lisboa, Portugal

I NOVA Medical School|Faculdade de Ciéncias Médicas, Universidade NOVA
de Lisboa, Lisboa, Portugal

o Servigo de Genética, Instituto Portugués de Oncologia do Porto Francisco
Gentil, Porto, Portugal

7 Servi¢o de Anatomia Patolégica, Instituto Portugués de Oncologia do Porto
Francisco Gentil, Porto, Portugal

¥ Departamento de Patologia e Imunologia Molecular, Instituto de Ciéncias
Biomédicas Abel Salazar, Universidade do Porto, Porto, Portugal

Introducdo: A maioria dos carcinomas da tiroide deriva das cé-
lulas foliculares, sendo designados carcinomas ndo-medulares da
tirdide (NMTC — non-medullary thyroid carcinomas). Os NMTC
podem apresentar-se como forma familiar, que ¢ denominada
FNMTC (familial non-medullary thyroid carcinoma). Nas fami-
lias com FNMTC, os doentes apresentam carcinoma da tiroide,
frequentemente com bdcio multinodular coexistente. Embora te-
nham sido mapeados e identificados alguns genes de susceptibi-
lidade para o FNMTC (e.g. NKX2.2, FOXEI ¢ DICERI), estes
encontram-se alterados numa reduzida propor¢do das familias.
Desta forma, a base molecular do FNMTC permanece essencial-
mente desconhecida. Recentemente, um estudo em doentes com
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carcinoma bem diferenciado da tirdide identificou mutagdes germi-
nais truncantes em genes de reparagdo do DNA (BRCA1, BRCA2,
ATM, CHEK?2 ¢ MSHG).

Objectivo: Analise de genes de reparagdo do DNA em familias com
FNMTC.

Materiais e Métodos: Foi efectuada a analise, através de sequencia-
¢do de nova geragdo (NGS), de um painel multigénico, que inclui
94 genes associados a predisposi¢do para o cancro (TruSight Cancer
Panel, Illumina), no DNA de leucécitos do sangue periférico de 48
probandos de familias com FNMTC. Para a anotagdo das variantes
detectadas utilizou-se o software Illumina VariantStudio. Seleccio-
naram-se as variantes com uma frequéncia alélica inferior a 1%.
Para refinar a analise bioinformatica, foram ainda utilizados softwa-
res de predicao in silico (e.g. SIFT, Polyphen e Mutation Taster).
Resultados e Conclusédes: Resultados preliminares da andlise in
silico dos dados de NGS referentes aos 94 genes, revelaram varian-
tes germinais potencialmente patogénicas em genes envolvidos na
repara¢do do DNA [CHEK?2, BRIP1, ATM e FANC (FANCM, FAN-
CD2, FANCF)]. Os genes ATM ¢ da familia FANC encontram-se
alterados em mais do que uma familia, no entanto, a validagido por
sequenciac¢do de Sanger das respectivas variantes genéticas e estu-
dos de segregagao nas familias estdo ainda em curso. Em trés fami-
lias foram detectadas variantes potencialmente patogénicas nos ge-
nes CHEK?2 e BRIPI que segregam com a doenga. Estes resultados
preliminares sugerem que genes de reparagdo do DNA podem estar
envolvidos na etiologia das formas familiares de cancro da tir6ide.

CO 06. CALCITONINA NO LAVADO DA AGULHA
NO DIAGNOSTICO DE METASTASES GANGLIO-
NARES DE CARCINOMA MEDULAR DA TIROIDE

Bernardo Marques', Raquel G. Martins', Nuno Cunha?, Joana Couto',
Jacinta Santos', Teresa Martins', Ana Paula Moniz’, Olga Ilhéu’,
Frederico Valido®, Paulo Figueiredo’, Fernando Rodrigues'

! Servigo de Endocrinologia, Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra
Francisco Gentil, Coimbra, Portugal

? Servigo de Patologia Clinica, Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra
Francisco Gentil, Coimbra, Portugal

? Servigo de Anatomia Patoldgica, Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra
Francisco Gentil, Coimbra, Portugal

Introducdo: O importancia do doseamento de calcitonina (CT) no
lavado da agulha de citologias aspirativas (CA) no diagnoéstico de
metastases ganglionares (MG) de carcinoma medular medular da
tirdide (CMT) ndo se encontra totalmente esclarecida. Associan-
do-se a citologia, este podera aumentar a sensibilidade diagnostica.
Contudo, ao contrario do doseamento de tiroglobulina no lavado
agulha de CA, os dados sobre este método sdo escassos.

Objetivo: Avaliar a utilidade do doseamento de CT no lavado da
agulha de CA no diagnoéstico de MG de CMT.

Material e Métodos: Estudo retrospetivo de 72 CA consecutivas de
45 doentes identificados na base de dados institucional, entre 2012
e 2017. Realizou-se CA e doseamento de CT no lavado da agulha
por suspeita de MG.

Resultados e Conclusées: Do total de 72 casos, 26 (36%) tinham
historia pessoal de CMT. Foram detetadas MG de CMT em 18 cito-
logias (25%) e a CT foi doseavel no lavado da agulha em 21 casos
[mediana de 4653 ng/mL (amplitude interquartil: 215-27 668 ng/
mL]. Realizou-se esvaziamento ganglionar em 34 casos (47%), em
fungdo dos resultados da citologia e doseamento de CT no lavado da
agulha. Destes casos, 20 (59%) eram MG de CMT.
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Em relagdo ao diagndstico de MG de CMT, a citologia revelou uma
sensibilidade de 90% e especificidade de 94%, enquanto que a CT
doseavel (> 0,2 ng/mL) no lavado da agulha apresentou sensibili-
dade de 100% e especificidade de 98%. A conjugagdo de ambas as
estratégias de diagndstico revelou-se superior ao uso de cada uma
isoladamente (sensibilidade 100% e especificidade 100%).

O doseamento de CT no lavado da agulha de CA, associado a ci-
tologia, pode ser um importante método no diagnostico de MG de
CMT. Este deve ser incluido na abordagem de adenopatias latero-
cervicais suspeitas.

CO 07. MONITORIZACAO FLASH DA GLICOSE E
ANALISE DO REGISTO ALIMENTAR NA ABOR-
DAGEM DA HIPOGLICEMIA POS-BARIATRICA

CarolinaB. Lobato', AnaRaquel Marques', Marta Guimarées'-, Sofia S. Pereira/,
Tiago Morais', Sandra Tavares’, Mario Nora”, Mariana P. Monteiro'

! Endocrinologia Clinica e Experimental, Departamento de Anatomia, Unidade
Multidisciplinar de Investiga¢do Biomédica (UMIB), ICBAS, Universidade do
Porto, Porto, Portugal

’ Departamento de Cirurgia Geral do Hospital Sdo Sebastido, Centro Hospitalar
de Entre o Douro e Vouga, Santa Maria da Feira, Portugal

Introdugdo: A cirurgia bariatrica ¢é terapéutica mais eficaz da obe-
sidade grave e das suas co-morbidades. A hipoglicemia pds-ba-
riatica (HPB) ¢ uma entidade clinica rara mas emergente em vir-
tude do aumento exponencial do niimero de doentes operados. A
fisiopatologia da HPB est4 ainda mal caracterizada e a abordagem
diagnostica e terapéutica nio é consensual.

Objetivos: Demonstrar a utilidade do sistema de monitorag@o de
glicose flash (FGM) em conjunto com o registo do diario alimen-
tar e sintomatico, para o diagnéstico e tratamento de doentes com
clinica de HPB, baseado nos resultados preliminares da implemen-
tagdo deste protocolo no nosso centro.

Material e Métodos: Na coorte de doentes (N = 2849) submetidos
a cirurgia metabdlica entre janeiro 2004 e junho 2017, foram iden-
tificados doentes com suspeita de HPB (n = 12) com base no relato
espontaneo de sintomatologia compativel. Apos avaliacdo clinica
para exclusdo de outras causas as queixas reportadas, um grupo
preliminar de doentes (n = 6) foi avaliado recorrendo & monitori-
zagdo de glicemia com o sistema flash (FreeStyle Libre®, Abbott,
Reino Unido) em concomitancia com o registo de diario alimentar
e de sintomas durante 14 dias.

Resultados e Conclusédes: A analise dos valores de glicose in-
tersticial avaliada pelo sistema FGM em intervalos de 15 minu-
tos permitiu confirmar (n = 4) e excluir (n = 2) HPB como causa
provavel das queixas apresentadas pelos doentes. Com base na
analise integrada dos registos obtidos, selecionamos dois doentes
representativos de cada uma das situagdes: HPB confirmada (A)
¢ HPB excluida (B). Os doentes eram ambos do sexo feminino e
sem historia de diabetes prévia a cirurgia. Os parametros antro-
pométricos e clinicos antes e apds a cirurgia de bypass gastrico
eram semelhantes (IMC pré-operatdrio versus pds-operaorio: 41,8
vs 26,6 kg/m2 (A) e 37,3 kg/m2 vs 28,9 kg/m2 (B)) e ambos de-
senvolveram o quadro clinico em estudo tardiamente (6,1 (A) ¢ 3,0
(B) anos apos a cirurgia).

O indice de glicemia baixa (LBGI: 7,6 (A) vs 3,3 (B); valores de
referéncia: 0,0-6,9) e a taxa de variacdo de glicose (MAG: 3,2 (A)
vs 1,9 (B) mmol/L*hora-1; valores de referéncia: 0,5-2,2) demons-
traram ser indicadores tteis para o diagnostico de HPB. Simulta-
neamente, ¢ como seria de prever, a analise do registo alimentar
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revelou que a ingestdo média diaria de agtcares (93,7 = 15,6 (A)
vs 75,3 £ 13,9 (B) g/dia) parece ser um importante condicionante
da variabilidade glicémica e o risco de ocorréncia de HPB.

Em conclusao, a monitorizacdo da glicemia recorrendo ao sistema
flash conjugada com a andlise de didrios alimentares detalhados
revelou ser atil para o diagnostico e intervengdo terapéutica da
HPB. Para além do exposto, ¢ expectavel que esta abordagem en-
quanto metodologia de investigacdo possa contribuir para com-
preender melhor os mecanismos fisiopatologicos subjacentes a
HBP.

CO 08.MICRODELECAO 16p11.2: A CROMOSSO-
MOPATIA MAIS FREQUENTEMENTE ASSOCIA-
DA A OBESIDADE

Joana Rosmaninho-Salgado', Luis M. Pires’, Susana Ferreira’,
Joana B. Melo™*, Isabel M. Carreira®**, Joaquim Sa', Jorge M. Saraiva'”,
Sérgio B. Sousa'

I Servigo de Genética Médica, Hospital Pediatrico, Centro Hospitalar e
Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

> Laboratério de Citogenética e Gendmica, Faculdade de Medicina da
Universidade de Coimbra, Coimbra, Portugal

¥ CNC, IBILI, Group of Aging and Brain Diseases: Advanced Diagnosis and
Biomarkers, Coimbra, Portugal

? CIMAGO — Centro de Investigacio em Meio Ambiente, Genética e
Oncobiologia, Coimbra, Portugal

’ Departamento de Pediatria, Faculdade de Medicina, Universidade de
Coimbra, Coimbra, Portugal

* Departamento de Genética, Faculdade de Medicina, Universidade de
Coimbra, Coimbra, Portugal

Introdugdo: O brago curto do cromossoma 16 apresenta varias
sequéncias repetitivas na regido 11.2 que estdo na origem do apa-
recimento de rearranjos cromossémicos por erros no emparelha-
mento e subsequente recombinag@o assimétrica durante a meiose,
nomeadamente duplicacdes e dele¢des de regides gendomicas es-
pecificas. Na pratica clinica, de todas as cromossomopatias es-
truturais patogénicas, a microdele¢do classica da regido 16p11.2
(com cerca ~600 kb) é a mais frequentemente identificada. Tem
sido claramente associada a predisposi¢ao para dificuldades neu-
rocognitivas e/ou autismo, assim como para obesidade. Deste
modo, a sindrome da microdele¢do 16p11.2 (OMIM ID:611913;
ORPHA:261211) ¢ considerada uma das principais causas de obe-
sidade sindromica.

Objetivo e Métodos: Estudo retrospetivo de caracterizagdo clinica
e citogenética dos individuos com altera¢des na regido do 16p11.2
que foram observados na consulta de Genética Médica do Hospi-
tal Pediatrico de Coimbra. O estudo cromossémico foi realizado
pelo método de hibridizacdo gendmica comparativa de oligonu-
clotidos, array CGH (aCGH) e/ou MLPA (multiplex ligation-de-
pendent probe amplification).

Resultados e Discussdo: Do total dos 23 individuos com rear-
ranjos (dup/del) na regido 16pll.2, 16 (70%) apresentavam
uma dele¢@o compreendida na regido classica do 16p11.2 (chr6:
29,562-30,192 kb). A expressividade desta variante ¢ muito va-
ridavel, mas todos os individuos apresentavam pelo menos uma das
caracteristicas que melhor definem esta regido: défice cognitivo,
atraso na linguagem, autismo ou obesidade. Outras caracteristicas
menos frequentes incluem: alteragdes neuroldgicas (como epilep-
sia, achados neuroimagioldgicos), problemas de comportamento,
malformagoes cardiacas, altera¢des vertebrais, macrocefalia, sur-
dez. Iremos apresentar a casuistica, com foco na descri¢do dos
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casos clinicos que melhor definem esta microdelecao, e fazer uma
revisdo comparativa com a literatura.

Conclusdo: Apesar da sindrome da microdelecao 16p11.2 ter
uma grande heterogeneidade fenotipica, esta representa a segunda
causa genética mais frequente de obesidade, depois de mutagdes
pontuais no gene MC4R (obesidade monogénica). A obesidade
observada nesta populac@o podera ser explicada por uma haploin-
suficiéncia de um, ou mais, dos 30 genes compreendidos nesta
regido. Por outro lado, sabe-se que individuos com défice inte-
lectual ou autismo tém uma maior predisposi¢ao para obesidade,
provavelmente pelo envolvimento de uma ou mais vias comuns.
Desta forma, esta casuistica permite compreender melhor as con-
sequéncias desta microdelecdo frequente numa populagido portu-
guesa. Por outro lado, vem reforgar a necessidade de, perante um
quadro clinico de obesidade associada a dificuldades de aprendi-
zagem ou défice intelectual, se realizar o estudo cromossomico,
nomeadamente pelo método de aCGH.

CO 09. QUAL A MELHOR CIRURGIA BARIATRI-
CA NA SUPEROBESIDADE? RESULTADOS DE
UM CENTRO DE REFERENCIA

Rita Bettencourt-Silva'*?, Jorge Pedro', Vanessa Guerreiro'~,
Maria Jodo Ferreira'?, Daniela Salazar', Jodo Sérgio Neves'~?,
Pedro Souteiro'*?, Daniela Magalhaes'*, Sofia Castro Oliveira'-**
Joana Queirés', Grupo AMTCO*, Sandra Belo'>**, Ana Varela'>**,
Paula Freitas'**¢, Davide Carvalho'**

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar de
Sdo Jodo, Porto, Portugal

° Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

¥ Instituto de Investigagdo e Inovagdo em Sauide da Universidade do Porto,
Porto, Portugal

* Consulta de Avaliagao Multidisciplinar de Tratamento Cirvrgico da
Obesidade do Centro Hospitalar de Sdo Jodo, Porto, Portugal

Introducgdo: De acordo com a Organizagdo Mundial de Saude, a
prevaléncia de obesidade em Portugal é de cerca de 20%. A su-
perobesidade (indice de massa corporal [IMC] >50 kg/m?) esta
associada a morbilidades e mortalidade significativas. Nao esta
completamente esclarecido qual a cirurgia bariatrica mais eficaz
na superobesidade.

Objetivos: Reportar a experiéncia do nosso centro e comparar
a eficacia dos varios tipos de cirurgias metabodlicas (gastroplas-
tia com banda ajustavel [GBA], bypass gastrico em Y-de-Roux
[BGYR] e sleeve gastrico [SG]) em doentes com superobesidade.
Meétodos: Estudo longitudinal retrospetivo de superobesos subme-
tidos a cirurgia bariatrica entre janeiro/2010 e junho/2016 com
pelo menos um ano de seguimento. Foram avaliados pardmetros
demogréaficos, antropométricos e metabdlicos no momento pré-
cirargico, primeiro e segundo anos de seguimento.

Resultados: Avaliamos 213 superobesos, 77,9% do sexo femini-
no, com idade média de 43,38 = 11,49 anos, peso médio pré-cirtr-
gico de 142,92 + 19,16 kg e IMC médio pré-cirtrgico de 54,53 +
4,54 kg/m?; 19 (8,9%) submetidos a GBA, 127 (59,6%) a BGYR
e 67 (31,5%) a SG. Na avaliagdo pré-cirurgica nao encontramos
diferencas significativas na idade, peso, IMC, perimetro da cin-
tura, perimetro da anca, tensdo arterial, perfil glicémico e perfil
lipidico entre os diferentes tipos de cirurgia. Verificamos diferenca
na distribui¢ao do sexo de acordo com o tipo de cirurgia: 51,1%
dos homens foram submetidos a SG, enquanto 65,1% das mulhe-
res realizaram BGYR (p = 0,004). Apds um ano de seguimento,
os individuos submetidos a BGYR apresentavam peso (90,1 kg) e

IMC (34,52 kg/m?) médios significativamente inferiores em rela-
¢do aos doentes submetidos a outros procedimentos (p < 0,001).
A percentagem de excesso de peso perdido (%EPP) em um ano
foi 67,58% no BGYR, 58,74% no SG e 38,71% na GBA (p <
0,001) e a percentagem total de peso perdido (%TPP) foi 36,29%,
31,59% e 21,07%, respetivamente (p < 0,001). Dois anos apés a
cirurgia (n = 147; taxa de seguimento de 69%), aqueles submeti-
dos a BGYR mantinham peso ¢ IMC médios significativamente
inferiores aos outros doentes. A %EPP em dois anos foi 72,19%,
59,90% e 48,36%, no BGYR, SG e GBA, respetivamente (p <
0,001). Comparado com os outros tipos de cirurgias, o BGYR
teve uma taxa mais elevada de sucesso de perda ponderal (%EPP
> 50%) tanto no primeiro ano (85% no BGYR vs 74,6% no SG vs
15,8% na GBA, p <0,001), como no segundo ano de seguimento
(92,1% no BGYR vs 69,9% no SG vs 50,0% na GBA, p <0,001).
Conclusdo: Na nossa amostra o BPYR demonstrou ser a cirurgia
bariatrica mais eficaz com uma taxa de sucesso superior a 85%.
Os beneficios ocorrem tanto no primeiro como no segundo ano
de seguimento, independentemente das caracteristicas antropo-
métricas pré-cirurgicas.

CO 10. ASSOCIACAO ENTRE O INDICE DE
MASSA CORPORAL E O OS PARAMETROS SE-
MINAIS

Lia Ferreira', Rosalia Coutada’, Inés Alencodo’, Susana Fraga‘, Emidio
Vale*, Claudia Lourengo®, Isabel Pereira‘, Marcia Barreto*, Nuno Louro’

! Servigo de Endocrinologia Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar
Universitario do Porto, Porto, Portugal

2 Servi¢o de Ginecologia e Obstetricia, Unidade Local Saude Alto Minho,
Viana do Castelo, Portugal

¥ Servigo de Ginecologia e Obstetricia, Centro Materno-Infantil do Norte,
Porto, Portugal

* Servigo de Ginecologia e Obstetricia, Unidade Medicina Reprodutiva,
Centro Hospitalar Universitario do Porto, Porto, Portugal

> Servigo de Urologia, Unidade Medicina Reprodutiva, Centro Hospitalar
Universitario do Porto, Porto, Portugal

Introducgdo: A par do crescimento exponencial da obesidade nas
ultimas décadas, tem-se sido observado um aumento na subferti-
lidade masculina, o que levou varios autores a sugerirem a obe-
sidade com um potencial fator de risco modificdvel associado a
subfertilidade masculina.

Objetivo: Estudar a associagdo entre o indice de massa corporal
(IMC) masculino e alteragcdes nos parametros seminais.
Métodos: Estudo observacional, retrospetivo, com inclusdo de
homens observados em consulta de Medicina Reprodutiva do
Centro Materno-Infantil do Norte entre Janeiro de 2015 e De-
zembro de 2016. Analisados dados demograficos, indice de
massa corporal (IMC), histéria de paternidade e habitos tabagi-
cos. Avaliados parametros seminais (concentragdo, morfologia
e motilidade total espermatica) e de acordo com os critérios da
Organizag¢ao Mundial da Satde (OMS) 2010, foi considerada oli-
gozoospermia se concentracdo espermdtica inferior a 15 x 106/
mL, teratozoospermia se menos de 4% de formas normais (FN) e
astenzoospermia se mobilidade espermatica total inferior a 40%.
Excluidos individuos com azoospermia (concentracdo inferior a
1 x 106/mL), hipogonadismo sob terapéutica hormonal, antece-
dentes de orquidectomia ou varicocelo. De acordo com o IMC
foram classificados como tendo baixo peso (IMC <18,5 kg/m2),
peso normal (IMC 18,5 - 24,9 kg/m2), excesso de peso (IMC
25,0 - 29,9 kg/m2) e obesidade (IMC 3 30,0 kg/m2). A analise es-
tatistica da associagdo entre o IMC e os parametros seminais foi
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realizada com recurso ao SPSS, utilizando o teste de qui-quadrado
(variaveis categoricas) e os testes de Mann-Whitney e Kruskal-
-Wallis (varidveis numéricas), considerando-se significancia para
p <0,05.

Resultados: Analisados 454 homens, a maioria dos quais (73,1%)
foi estudada no contexto de infertilidade primaria. Apresentavam
idade mediana de 36,0 (minimo-maximo: 25-53) anos ¢ IMC
mediano de 25,4 (minimo-maximo: 24,0-27,9) kg/m2, dos quais
0,7% apresentavam baixo peso, 42,3% peso normal, 43,0% exces-
so de peso e 14,1% obesidade. Cerca de 31% eram fumadores ati-
vos. Analisando os pardmetros seminais 13,4% apresentava oligo-
zoospermia, 49,4% teratozoospermia e 36,1% astenozoospermia.
Documentaram-se diferencas com significado estatistico entre o
IMC, a concentracdo e a morfologia espermatica. Comparativa-
mente a individuos com peso normal, homens obesos apresenta-
ram uma concentragdo espermatica mediana significativamente
mais baixa (57,0 x 106/mL vs 39,0 x 106/mL; p < 0,05) e homens
com excesso de peso apresentaram mais frequentemente altera-
¢des da morfologia espermatica (4,0% vs 3,0% de FN; p < 0,05).
Nao foram encontradas diferengas entre o IMC e a motilidade es-
permética.

Conclusdo: Na populagdo estudada, documentou-se uma as-
sociagdo negativa entre a elevacdo do IMC e a concentragao e
morfologia espermaticas. A intervengao terapéutica para o exces-
so de peso e obesidade podera reduzir a subfertilidade masculina.

CO 11. CIRURGIA BARIATRICA — O QUE ACON-
TECE A LONGO PRAZO?

Ana Lopes', Liliana Fonseca!, Teresa Pereira', Lia Ferreira', Sofia Teixeira',
Carla Santos', Diana Leite', Hélder Ferreira', Sara Pinto', Alice Lopes?,
Helena Cardoso'

! Servi¢o de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar e
Universitario do Porto, Porto, Portugal

> Unidade de Nutri¢ao do Centro Hospitalar e Universitario do Porto, Porto,
Portugal

Introdugdo: A cirurgia bariatrica (CB) €, atualmente, o tratamen-
to mais eficaz para a obesidade, obtendo a perda ponderal mais
significativa e duradoura. A CB pode obter também a remissao de
comorbilidades associadas a obesidade e foi associada a uma re-
dugdo da mortalidade global. No entanto, os resultados da eficacia
a longo prazo sdo ainda limitados.

Objetivos: Avaliacao da evolugdo ponderal e presenca/auséncia de
comorbilidades a longo prazo em individuos submetidos a CB no
Centro Hospitalar e Universitario do Porto (CHUP).

Material e Métodos: Todos os individuos submetidos a CB no
CHUP entre 2010 e 2012 foram convidados, por carta e/ou telefo-
ne, a participar voluntariamente numa acdo de sensibilizacdo no
Dia Mundial da Obesidade de 2017. Foi realizada uma avaliagao
clinica e analitica dos participantes. Foram recolhidos dados de-
mograficos e clinicos (parametros antropométricos, pressao arte-
rial e presenca de outras comorbilidades associadas a obesidade).
Foi efetuado doseamento de HbAlc e perfil lipidico. Estes dados
foram confrontados com os dados disponiveis no processo clinico.
Foram considerados os critérios de remissdo para hipertensao ar-
terial, diabetes e dislipidemia da American Society for Metabolic
and Bariatric Surgery de 2015. Considerou-se remissao da sindro-
me de apneia obstrutiva do sono (SAOS) a suspensdo definitiva
de ventiloterapia, foi ainda avaliada a melhoria dos sintomas de
patologia osteoarticular (POAD).

Resultados e Conclusées: Dos 161 individuos contactados, foram
avaliados 21, todos submetidos a bypass gastrico, 81% do sexo
feminino, idade média atual de 54 £+ 4 anos e tempo médio pos-
cirurgia de 66 meses.

Previamente a cirurgia apresentavam indice de massa corporal
(IMC) médio de 41,9 + 5,5 kg/m2 (61,9% com obesidade grau
3). Apos a cirurgia, verificou-se um IMC minimo médio de 26,8
+ 3,7 kg/m2 (ao tempo médio de 25 meses). Na avaliacdo atual,
verificou-se um IMC médio de 28,8 + 3,9 kg/m2 (14,3% com peso
normal; 47,6% com excesso de peso; 38,1% com obesidade grau 1
ou 2) e um excesso de IMC perdido (%EIMCP) de 80,9% =+ 20,5.
O reganho ponderal face ao peso minimo atingido foi de 12,8%
+ 13,2. A diferenga entre o IMC atual e o IMC minimo foi esta-
tisticamente significativa (+2,0 + 1,7 kg/m2; p < 0,001). Da evo-
lugdo das comorbilidades: dos 61,9% individuos com hipertensao
arterial previamente a cirurgia, 15,4% apresentava remissao; dos
52,4% com diabetes, 54,5% apresentava remissao completa ¢ 9%
parcial; dos 57,1% com dislipidemia, 50% apresentava remissao;
dos 33,3% com SAOS, 71,4% suspenderam ventiloterapia; dos
71,4% com POAD, 73,3% melhoraram.

Estes resultados refor¢am a eficacia a longo prazo do bypass gas-
trico no tratamento da obesidade e das comorbilidades. No entan-
to, a existéncia de um aumento ponderal significativo, com um
reganho ponderal de 12,8% (£ 13,2) do peso maximo perdido,
alerta para a importancia da promogao de estilos de vida saudaveis
ao longo do tempo. Estes resultados estdo limitados pelo tama-
nho da amostra e viés de selegdo da amostra. A implementagdo
de programas de avaliacdo estruturados, em articulagdo com os
Cuidados de Saude Primarios, permitira avaliar a eficacia da CB
a longo prazo.

CO 12. PREVALENCIA DA OBESIDADE NUMA
POPULACAO DE DOENTES COM VIH: ASSO-
CIACAO COM A LIPODISTROFIA CLINICA,
EFEITO DO SEXO, IDADE, REPLICACAO VI-
RAL, DURACAO DA DOENCA E DA TAR

Guerreiro V!, Neves JS!, Serrdo R, Sarmento A!, Carvalho D', Freitas P!
! Centro Hospitalar de Sdo Joao, Porto, Portugal

Introducdo: As alteragdes da composi¢do corporal sdo extrema-
mente comuns nos doentes infetados com o virus de imunodefi-
ciéncia humana (VIH). Desde a introdu¢ao da terapéutica anti-re-
trovirica (TAR) combinada, os doentes apresentam uma expetati-
va de vida proximo da populagdo geral, como tal, a semelhanga da
restante populacdo, a prevaléncia da obesidade tem vindo a au-
mentar, com a contribuicdo ndo s6 dos fatores de risco tradicionais
como dos associados ao VIH e a TAR. Avaliou-se a prevaléncia
da obesidade numa populagio de doentes com VIH, a associagdo
com a presenga de lipodistrofia e o efeito do sexo, idade, replica-
¢ao viral, durac¢do da doenga ¢ da TAR.

Meétodos: Estudo retrospetivo de 580 doentes com infecdo VIH
sob TAR seguidos em consulta externa de Endocrinologia no
CHSJ. Excluidos os doentes sem registo do IMC. Apresentam-
se as caracteristicas da populacdo através da percentagem, média
e desvio padrdo. Para comparagdo, entre grupos utilizaram-se os
teste-t ¢ qui-quadrado. Ajustou-se para fatores de confundimento
através do modelo de regressao logistica.

Os doentes foram classificados de acordo com a prevaléncia
ou auséncia de lipodistrofia clinica e em quatro categorias de
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composicdo corporal: 1) sem lipodistrofia (sem lipoatrofia e sem
proeminéncia abdominal); 2) proeminéncia abdominal isolada
(sem lipoatrofia e com proeminéncia abdominal); 3) lipoatrofia
isolada (com lipoatrofia e sem proeminéncia abdominal); 4) for-
mas mistas de lipodistrofia (com lipoatrofia e com proeminéncia
abdominal). A proeminéncia abdominal foi definida de acordo
com os critérios do perimetro de cintura da Federagdo Internacio-
nal da Diabetes. Considerou-se supressao virica quando RNA do
VIH < 50 copias/mL.

Resultados: Dos 580 doentes com VIH sob TAR (414 homens)
5,17% (30) tinham baixo peso, 40,69% (236) peso normal,
34,66% (201) excesso de peso e 19,48% (113) obesidade; relati-
vamente as categorias de composic@o corporal, 15,4% tinham au-
séncia de lipodistrofia; 30,62% proeminéncia abdominal isolada;
27,17% lipoatrofia isolada e 28,1% forma mista de lipodistrofia.
Nos doentes com obesidade, a lipodistrofia clinica estava presente
em 28,6%, sendo significativamente menor nos doentes com ex-
cesso ponderal [odds ratio (OR) = 0,12; 95% IC] e naqueles com
obesidade [odds ratio (OR) = 0,02; 95% IC], quando comparado
com os de baixo peso, independentemente do sexo, idade, duragao
da TAR, de VIH ou da carga virica.Verificou-se uma associagao
(p <0,001) entre o indice de massa corporal (IMC) e as catego-
rias de distribui¢@o de gordura corporal. A presenga de lipoatrofia
diminui com o aumento do IMC: nos doentes com IMC baixo,
24,1% nao tinham lipodistrofia e 72,41% tinham lipoatrofia iso-
lada; naqueles com excesso de peso a maioria tinha formas mis-
tas de lipodistrofia (41,24%), sendo também frequente a proemi-
néncia abdominal isolada (39,69%) e naqueles com obesidade, a
maioria (70,3%) tinha proeminéncia abdominal isolada.

Os doentes com obesidade tinham menor supressdo virica que
aos restantes doentes (obesos 67,6% vs 78,7% sem obesidade; p =
0,045). A prevaléncia da obesidade nao foi influenciada pelo sexo,
idade, duragao da infe¢do VIH ou da TAR.

Conclusdo: Nesta populacao de doentes infetados peloVIH, o ex-
cesso ponderal, obesidade ou algum grau de alteragao na distribui-
¢do da gordura corporal foram muito prevalentes.

A presenca de lipodistrofia clinica foi menor nos doentes com ex-
cesso de peso e obesos, relativamente aos com baixo peso, inde-
pendentemente do sexo, idade, duragdo da TAR ou da infe¢ao com
VIH e da carga virica. Os doentes com obesidade apresentaram
menor supressao virica, nao sendo a prevaléncia da obesidade in-
fluenciada pelo sexo, idade, duracdo da infegdo VIH ou da TAR.

CO 13 - Tabela 1. Caracterizagdo da amostra e dos principais valores laboratoriais.
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CO 13. ASPECTOS CLINICOS DO HIPERPARA-
TIROIDISMO, CASUISTICA DUM SERVICO DE
ENDOCRINOLOGIA

Ricardo Capitdo', Ricardo Fonseca', Rute Ferreira', Catia Ferrinho',
Jodo Duarte!, Manuela Oliveira', Catarina Saraiva', Carlos Vasconcelos'

! Centro Hospitalar Lisboa Ocidental - Hospital Egas Moniz, Lisboa, Portugal

Introducdo: O hiperparatiroidismo ¢ caracterizado pela hiperse-
cregdo da hormona paratiroideia (PTH) pelas glandulas paratiroi-
deias. Existem varios mecanismos subjacentes a elevagao da PTH.
Objectivo: Caracterizar as causas da elevagdo da PTH e avaliar as
possiveis consequéncias da elevagdo da mesma.

Material e Métodos: Foi realizada uma analise retrospectiva dos
processos clinicos de todos os doentes com PTH aumentada (> 65
pg/mL) seguidos na consulta de Endocrinologia do nosso centro
hospitalar no periodo compreendido entre 2010-2016. Os doentes
foram agrupados de acordo com as principais causas de elevagao
da PTH em: hiperparatiroidismo primario hipercalcémico (HP-
TPH), hiperparatiroidismo primdrio normocalcémico (HPTPN),
doenga renal cronica (DRC), défice/insuficiéncia de vitamina D
(DIVD) e outros. Foram registados os resultados da cintigrafia
e da ecografia cervical e avaliada a presenca de osteoporose por
DXA e a presenca de litiase renal por ecografia/tomografia com-
putorizada renal. Foram utilizados métodos de estatistica descri-
tiva para caracterizar as variaveis em estudo. Os resultados sao
descritos em média e desvio-padrao.

Resultados: Foram encontrados 300 doentes com valores de PTH
aumentada. A caracterizacdo da amostra e dos principais valores
laboratoriais encontram-se resumidos na 7Tabela 1. A osteoporose
estava presente em 51%, 50%, 48% e 25% dos doentes testados
com HPTPH, DRC, DIVD e HPTPN, respectivamente. Foi identi-
ficada litiase renal em 41%, 26%, 26% ¢ 18% dos doentes testados
com HPTPH, DRC, DIVD e HPTPN, respectivamente.

A cintigrafia e a ecografia cervical detectaram alterag¢des das para-
tirdides nos doentes com HPTPH em 57% e 37%, respectivamen-
te. No grupo dos doentes com HPTPN a cintigrafia ndo detectou
alteragdes das paratiroides e a ecografia cervical identificou uma
paratiréide aumentada num caso. A ecografia cervical mostrou
imagens possivelmente compativeis com aumento das paratirdides

Etiologia HPTPH HPTPN DIVD DRC Outros
(n) (82) (18) (137) 1) a2
Idade (anos) 64,6 £ 14,5 67,2+152 63,9+13,9 63,8 +11,5 547+17,8
Sexo ¢ F: 65 F: 15 F: 111 F: 40 F: 10
Sexo & M: 17 M:3 M: 26 M: 11 M: 2
PTH (pg/mL) 179,9 +216,3 96,7 £33,5 94,5 +£253 190,8 + 150,7 202,7 £201,9
(Minimo) 65,8 65,6 65,4 65,7 65,8
(Méximo) 1324,8 197,6 1894 966,5 4985
2R 64,4 £388 83,4+122 42,6+ 15,0 51,8+21,6 64,6 +42,7
(mmol/dL)
o 109+1,0 94405 9509 9.5+0,7 87+19
(mg/dL) > > ) s s s 5 ) 5 5
(CiizIlie) 09+0.8 0,89 +0,2 0,78 03 28+2.1 13£1.,1
(mg/dL)
Calcio u 223,6+ 131,1 147,8 + 68,9 165,8 + 113,0 33,5+21,8 49,8 34,6

(mg/24h)
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em 6% e 3% dos doentes com DRC e DIVD, respectivamente.
Dos doentes com HPTPH nao foi possivel localizar a glandula
responsavel por nenhum dos métodos de imagem em 21 (26%)
dos casos.

Foram operados 36 (43,9%) dos doentes com HPTPH. Destes,
cinco (13,9%) ndo apresentavam imagem das paratirdides em
nenhum dos exames e os restantes 31 (86,1%), apresentavam al-
teragdes em pelo menos um dos exames de imagem. A cintigra-
fia e ecografia cervical foram realizadas em 31 e 33 dos doentes,
tendo sido encontrada uma imagem suspeita em 27 (87,1%) e 18
(54,5%) respectivamente. A ecografia cervical identificou altera-
¢oes das paratirdides em dois doentes com cintigrafia negativa.
Conclusées: O DIVD foi a principal causa da elevacdo da PTH
na nossa casuistica. Todas as causas de eleva¢ao da PTH foram
mais prevalentes no sexo feminino. Elevagoes ligeiras da PTH
parecem nao ter utilidade para diagnostico diferencial. Elevagdes
da PTH > 500 pg/mL apenas foram registadas no HPTPH e na
DRC. O HPTPN apresentou menor incidéncia de osteoporose e
litiase quando comparado com os restantes grupos. A cintigrafia
nao mostrou ser util no estudo dos doentes com HPTPN. Em cerca
de 1/4 dos doentes nao foi possivel localizar a imagem da glandula
paratir6ide responsavel pelo quadro. A maioria dos doentes sub-
metidos a cirurgia apresentou pelo menos um exame de imagem
com alteragdes.

CO 14. EFEITO DA TESTOSTERONA NA CLINI-
CA E NO PERFIL LABORATORIAL DE INDIVIi-
DUOS TRANSSEXUAIS FEMININO-MASCULINO

Alexandra Novais Aratjo', Raquel Vaz Castro', Ana Wessling',
Maria Jodao Bugalho!

! Centro Hospitalar Lisboa Norte - Hospital Santa Maria, Lisboa, Portugal

Introdugdo: A disforia de género consiste no desejo persistente de
viver e ser aceite como membro do sexo oposto. A Testosterona ¢é
o principal agente hormonal para terapia em homens transgénero.
Poucos estudos tém sido feitos para avaliar os seus riscos e efeitos
adversos nesta populacao.

Objetivos: Avaliar os efeitos da terapéutica com testosterona em
diversas variaveis clinicas e laboratoriais 12 meses apo0s inicio da
terapéutica bem como a ocorréncia de eventos adversos (trombose
venosa profunda ou eventos cardiovasculares major).

Material e Métodos: Estudo longitudinal e retrospetivo que inclui
todos os individuos transsexuais F-M seguidos em consulta de an-
drologia de um centro hospitalar terciario e que completaram pelo
menos 12 meses de tratamento com testosterona. Foram recolhi-
dos dados sociodemograficos, laboratoriais e clinicos.
Resultados: Dos 28 individuos com o diagndstico de transsexua-
lismo F-M, avaliados em consulta de andrologia foram excluidos
cinco por ainda ndo terem iniciado terapéutica e um por abandono
de seguimento antes dos 12 meses de terapéutica. A média de ida-
des dos individuos em estudo foi de 29,3 anos (20-56). A terapéu-
tica administrada foi enantato de testosterona 250 mg/mL IM, ten-
do sido o intervalo entre administragdes ajustado para obtencao
de niveis séricos de testosterona no intervalo de referéncia para
o individuo de sexo masculino (40,3% com uma injecdo a cada
3 semanas ¢ 59,1% a cada 4 semanas). Dos doentes em estudo,
9% (n = 2) apresentavam habitos tabagicos. Durante os 12 meses
de follow-up houve um aumento estatisticamente significativo do
valor de hematdcrito (42,77 + 6,52 vs 46,00 + 3,95% p = 0,005)
apesar de se manter dentro dos valores de referéncia. Nao foram

Comunicagoes Orais - Congresso Portugués de Endocrinologia - 69° Reunido Anual da SPEDM

encontrados valores estatisticamente significativos na comparagao
entre médias antes e apos terapéutica para colesterol total, LDL,
glicose em jejum, AST e ALT apesar de um agravamento geral de
todos os dados laboratoriais analisados - colesterol total (181,55
+ 46,33 vs 185,45 + 46,796 mg/dL p = 0,462), LDL (115,64 +
44,33 vs 117,45 + 40,68 mg/dL p = 0,487), AST (18,31 £ 7,25 vs
24,35 +22,62 U/Lp=0,57) e ALT (19,44 + 8,69 vs 20,11 + 4,78
U/L p =0,728) - a excecdo de glicose em jejum (91,29 + 10.16 vs
87,70 £ 10,77 mg/dL p = 0,83). Nao se verificou nenhum evento
cardiovascular major, tromboflebite ou trombose venosa profunda
ao longo do follow-up.

Conclusdo: Como ja descrito em outras séries, a administragao
exogena de testosterona encontra-se associada a aumento estatisti-
camente significativo do hematocrito. Apesar da aparente tendén-
cia para agravamento do perfil lipidico (relacdo ja descrita na lite-
ratura) e hepatico nao foi, no nosso trabalho, encontrada diferenga
estatisticamente significativa pds administracdo de testosterona.
Mais estudos, em populagdes maiores e com um periodo de segui-
mento mais longo sdo necessarios para avaliar os fatores de risco
a longo prazo desta terapéutica

CO 15. SINDROME DE TURNER E RISCO CAR-
DIOVASCULAR

Bernardo Marques', Margarida Bastos?, Diana Oliveira’, Diana Martins’,
Adriana Lages®, Mara Ventura®, Nelson Cunha’, Lucia Fadiga’,
Diana Catarino?®, Francisco Carrilho’

! Servi¢o de Endocrinologia, Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra
Francisco Gentil,Coimbra, Portugal

2 Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar e
Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

Introdugdo: A sindrome de Turner (ST) esta associada a anoma-
lias cardiovasculares e a um risco de mortalidade até trés vezes
superior ao da restante populacdo. Os achados mais comuns sao
malformagdes cardiacas congénitas (MCC), dissec¢do aortica,
doenga cardiaca valvular (DCV), hipertensdo arterial (HTA) e
doenca cardiaca isquémica. Alguns estudos sugerem que a ocor-
réncia de doenca cardiovascular em mulheres com ST esta rela-
cionada com o seu cariotipo e possivelmente com tratamento com
somatotropina recombinante (STr).

Objetivos: Este estudo teve como objetivo avaliar o risco cardio-
vascular em pacientes com ST.

Material e Métodos: Estudo retrospetivo de 64 doentes com ST
identificados na nossa base de dados institucional. Estas foram
classificadas em trés grupos, de acordo com o seu caridtipo: o gru-
po 1 incluiu 23 doentes com monosomia X, o grupo 2 incluiu 21
doentes com mosaicismo e o grupo 3 compreendeu 19 doentes
com delecgdes estruturais do cromossoma X. Foram avaliados os
seguintes parametros: idade, tratamento prévio com STr, desenvol-
vimento pubertario, perfil lipidico, diabetes mellitus (DM), indice
de massa corporal (IMC), tensdo arterial ¢ anomalias cardiacas e
valvulares (através de ECG, ecocardiograma e angioressonancia
cardiaca e dos grandes vasos). A analise estatistica foi feita através
do teste exato de Fisher e teste T para amostras independentes.
Resultados e Conclusoes: As doentes avaliadas tinham entre 23 e
69 anos de idade (média 36 + 10,1 anos), com um tempo de segui-
mento médio de 20 + 8,3 anos. DCV foi detetada em 19 doentes
(30%) e MCC em 17 (27%), sendo que a anomalia congénita mais
comum foi a coarctagdo adrtica (11 doentes; 17%). O IMC médio
foi semelhante entre os 3 grupos (27,4 = 3,8 no grupo 1, 28 + 8,3
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no grupo 2 ¢ 27,2 = 6,7 no grupo 3). Embora as doentes do grupo
3 apresentem maior prevaléncia de DM (32%) e HTA (36%) e as
do grupo 1 apresentem maior prevaléncia de dislipidémia (65%),
nao se verificaram diferencas relevantes entre os 3 grupos.

As MCC foram detetadas com mais frequéncia no grupo 1 (p =
0,001), com destaque para a coartacdo da aorta (oito dos 11 casos
detetados; p = 0,001). As doentes com ST do grupo 2 apresenta-
ram maior taxa de puberdade espontanea do que as restantes (p =
0,029). Nao se verificaram diferencas quanto aos restantes fatores
de risco e anomalias cardiovasculares entre os 3 grupos, assim
como associagdo entre o tratamento com STr e o desenvolvimento
de MCC ou DCV.

A fisiopatologia das anomalias cardiovasculares na ST ainda nao
esta esclarecida. No nosso estudo, a monossomia X associou-se a
diagnostico de MCC, em particular, coartacao da aorta. Recomen-
da-se um diagndstico precoce da ST e vigilancia ao longo da vida,
assim como avaliagdo do peso, perfil lipidico, fungdo cardiaca,
tensdo arterial e diametro adrtico, a fim de prevenir condigdes car-
diovasculares graves, particularmente em mulheres que desejam
engravidar.

CO 16. LINFOMA DE HODGKIN E ENDOCRI-
NOPATIAS — COORTE DE 178 DOENTES DE UM
UNICO CENTRO

Dias D', Simdes-Pereira J', Donato S', Pereira MC'

! Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa, Francisco Gentil, Lisboa,
Portugal

Introdugdo: O linfoma de Hodgkin (LH) tem um excelente prog-
nostico, com mais de 80% dos pacientes a atingir remissao com-
pleta. O nimero de sobreviventes oncoldgicos a longo prazo tem
sido crescente. Contudo apesar da melhoria do prognoéstico, po-
dem ocorrer complicagdes associadas ao tratamento oncoldgico,
constituindo as disfun¢des enddcrinas possiveis sequelas.
Objetivos: Investigar as endocrinopatias desenvolvidas por doen-
tes com o diagndstico de LH seguidos em consulta de Endocrino-
logia de Reabilitacdo (CER).

Material e Métodos: Analise retrospetiva dos doentes registados
na CER com o diagnodstico de LH. Analisar se a idade ao diag-
noéstico de LH (<20 anos — grupo A versus > 20 anos — grupo B)
influencia o desenvolvimento das sequelas.

Resultados: Seguidos na CER 178 doentes [86 (48,3%)], do sexo
feminino (SF). A idade média ao diagnostico de LH foi de 18,1
+ 10,8 anos. Follow-up mediano 12 (1-36) anos. Tratamento pri-
mario: quimioterapia 177 (99.4%), radioterapia (RT) 157 (88,2%)
- 27 regido cervical, 26 mediastino, 61 area cervico-mediastinica,
38 sobre regido cervical = mediastino e outras areas, e cinco outras
areas. Dose média sobre a regido cervical 30,7 + 9,5 Gy. Foram
submetidos a transplante de medula 6ssea 53 (29,8%) doentes.
Hipotiroidismo identificou-se em 76 (42,7%) doentes. A idade
média ao diagnodstico foi de 24,6 = 14,1 anos. As doentes do SF
ndo foram mais afetadas do que os doentes do sexo masculino
(SM) (p = 0,083). Nao existiram diferencas entre os grupos A e
B relativamente ao diagnostico desta insuficiéncia (p = 0,338).
O tempo mediano entre a RT e o diagnostico de hipotiroidismo
foi significativamente menor no grupo A [5 (1-18) vs 8 (2-39) (p
=0,001)]. Em ambos os géneros ndo existiriam diferengas entre
grupos A e B.

Quarenta e um (23%) doentes desenvolveram nddulos da tiroide.
A idade média ao seu diagnostico foi de 33,3 + 13,5 anos. O SF
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foi significativamente mais afetado que o SM (27 vs 14, p=0,01).
Nao existiu diferenga significativa entre os grupos A e B neste as-
peto (p = 0,959) nem no tempo mediano entre RT e o desenvolvi-
mento de nddulos (p = 0,328).Em ambos os géneros ndo existiram
diferencas entre grupos de idades.

Seis (3,4%) doentes desenvolveram cancro da tirdide (CT). A ida-
de de diagnoéstico de LH nestes doentes foi inferior a 20 anos. O
tempo médio para o desenvolvimento desta neoplasia foi de 16,3
+ 5,5 (11-21) anos. Estes doentes eram significativamente mais
novos, quando comparados com doentes submetidos a RT cervical
que ndo desenvolveram CT [(10,2 + 2,9 vs 20,3 + 9.8), p = 0,024].
O hipogonadismo verificou-se em 43 (24%) doentes — 31 (36%)
do SF e 12 (13%) do SM. Idade média ao diagnostico 28,1 + 8,9
no SF e 40,5 + 17,2 anos no SM. Doentes do SF-B desenvol-
veram mais frequentemente hipogonadismo em comparagdo com
SF-A [21 (24,4%) vs 10 (11,6%); p = 0,001]. No SF nao existiu
diferenca entre grupos de idades, relativamente ao tempo entre o
tratamento do LH e o diagnodstico de hipogonadismo (p = 0,625].
Doentes do SM—B desenvolveram mais frequentemente hipogo-
nadismo em relagdo ao SM—A (8 vs 4; p = 0,003). Nao existiu
diferenca entre grupos de idades relativamente ao tempo de desen-
volvimento de hipogonadismo (p = 0,881).

Dos 92 doentes (SM) da amostra, foram detetados até a data 39
com alteragdes do espermograma.

Conclusdo: A disfungdo tiroideia é a endocrinopatia mais fre-
quente nestes doentes. Em segundo lugar surge a faléncia gona-
dica, dependente da dose cumulativa de agentes gonadotoxicos,
sendo mais frequente quanto mais idade tiver o doente e se per-
tencer ao sexo feminino.

CO 17. ENDOCRINOPATIAS POS-TRANSPLAN-
TE DE MEDULA OSSEA — ANALISE DE 200 CA-
SOS

Sara Donato', Joana Simdes-Pereira', Daniela Dias',
Maria Conceigdo Pereira’

! Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa, Francisco Gentil, Lisboa,
Portugal

Introdugdo: O transplante de medula 6ssea (TMO) ¢ uma opgao
terapéutica em varias patologias hematoldgicas tanto benignas
como malignas e em algumas doengas ndo hematoldgicas. Devido
ao aumento do niimero de TMO e redugdo da mortalidade pos-te-
rapéutica, o numero de sobreviventes tem aumentado significati-
vamente. Estes estdo sujeitos aos seus efeitos secundarios tardios,
dos quais as complicagdes endocrinas sdo das mais frequentes.
As endocrinopatias desenvolvidas podem estar associadas com a
doenca de base, terapéuticas prévias ao transplante, idade em que
foi realizado, esquema de condicionamento, realiza¢ao de radiote-
rapia e terapéutica pos-transplante.

Objectivos: Caracterizagdo das disfungdes enddcrinas encontra-
das em doentes submetidos a TMO e seguidos em consulta de
Endocrinologia de Reabilitagdo do Instituto Portugués de Onco-
logia de Lisboa.

Material e Métodos: Estudo retrospectivo com analise do proces-
so clinico e relatérios de exames realizados de doentes submetidos
a TMO. Foram includos no nosso estudo doentes com vigilancia
de pelo menos trés anos ap6s TMO. A analise estatistica dos dados
foi realizada com Microssoft Excel 2010® e IBM SPSS Statistics
22°%.

Resultados e Conclusoes: O nosso estudo incidiu sobre uma
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amostra de 200 doentes, 49% do sexo feminino ¢ 51% do mas-
culino. A média de idades a data do transplante foi de 21,84 anos,
sendo que 52,5% dos doentes realizaram o TMO antes dos 20. O
tempo de seguimento médio foi de 140,6 meses e foram identi-
ficadas complica¢des enddcrinas em 80% dos casos (89,8% nas
mulheres, 70,6% nos homens, p = 0,01). A ocorréncia de endo-
crinopatias foi significativamente mais frequente nos individuos
transplantados apds os 20 anos (71,4% no grupo de idade inferior,
89,5% nos individuos mais velhos, p = 0,01), apesar de neste gru-
po o tempo de seguimento ser mais curto (130,1 vs 166,9 meses
nos doentes submetidos a TMO antes dos 20 anos). Por ordem
de frequéncia, globalmente, identificaram-se hipogonadismo em
51,5% dos casos (66% das mulheres e 36,3% dos homens, a unica
complicacdo com diferenga estatisticamente significativa entre os
sexos, p < 0,001), dislipidémia em 29%, osteopenia/osteoporose
em 24%, hipotiroidismo em 18%, défice de somatropina em 13%,
patologia nodular da tiroideia em 12,5%, anomalia da tolerancia
aos hidratos de carbono em 11,5% e carcinoma da tirdide em 3%
(24% dos casos dos casos de patologia nodular da tiroideia). Di-
vidindo os individuos pela idade de realizagdo do TMO, detec-
taram-se diferencas estatisticamente significativas na ocorréncia
de hipogonadismo (41,0% no grupo de individuos mais novos e
67,4% nos mais velhos, p < 0,001) e de dislipidémia (17,1% no
primeiro grupo, 42,1% no segundo, p < 0,001).

As mulheres apresentaram maior risco de hipogonadismo, possi-
velmente por maior toxicidade ovarica vs testicular da terapéutica.
A maior frequéncia de hipogonadismo nos individuos submetidos
a transplante em idades mais avangadas pode estar relacionada
com efeito deletério da terapéutica associado ao proprio declinio
da funcdo gonadica com a idade e a dislipidémia com estilo de
vida / factores cardiovasculares e com a propria desregulagao do
metabolismo das lipoproteinas cujo mecanismo exacto ainda nao
se encontra estabelecido neste contexto.

Os sobrevivementes pos-TMO tém frequentemente complica¢des
endocrinas. A sua identificagdo atempada pode melhorar signi-
ficativamente a qualidade de vida e evitar a morbi-mortalidade
associada. Esta € a primeira série portuguesa e das maiores identi-
ficadas na literatura internacional.

CO 18. EFEITO DA TERAPEUTICA HORMONAL
NA CLIiNICA E NO PERFIL LABORATORIAL DE
INDIVIDUOS TRANSSEXUAIS MASCULINO-FE-
MININO

Raquel Vaz de Castro', Alexandra Araujo', Ana Wessling',
Maria Jodo Bugalho!

" Hospital de Santa Maria, Centro Hospitalar Lisboa Norte, Lisboa, Portugal

Introducgdo: A perturbagdo de identidade de género (PIG) ¢ uma
patologia em que um individuo possui uma identidade de género
diferente da designada ao nascimento. A terapéutica dos transe-
xuais masculino-feminino consiste essencialmente na administra-
¢ao de estrogénios, concomitantemente com um farmaco de ac¢ao
anti-androgénica. Poucos estudos tém sido feitos para avaliar os
seus riscos e efeitos adversos nesta populacdo, nomeadamente a
sua hepatotoxicidade.

Objetivos: Avaliar os efeitos da terapéutica, em varidveis clinicas
e laboratoriais, através do acesso ao perfil laboratorial antes e 12
meses pos terapéutica.

Material e Métodos: Estudo longitudinal e retrospetivo que inclui
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todos os individuos transsexuais M-F seguidos em consulta de an-
drologia do Hospital de Santa Maria e que cumpriram terapéutica
com Estrogénios e acetato de ciproterona, durante pelo menos 12
meses. Foram recolhidos dados sociodemograficos, laboratoriais
e clinicos.

Resultados: 1dentificados 20 transsexuais M-F. Destes, foram ex-
cluidos dois doentes: um por ndo ter iniciado terapéutica e outro
por abandono da consulta antes dos 12 meses de follow-up. A mé-
dia de idades dos 18 individuos em estudo foi de 32,4 anos (21-
47). A via de administragdo dos estrogénios foi a oral em 66,67%
dos doentes (n = 12) e transdérmica nos restantes. A excepgio de
um doente orquidectomizado, todos cumpriram terapéutica com
acetato ciproterona, 14 (77,78%) com dose de 100 mg/dia e trés
(22,22%) com dose de 200 mg/dia. A média de duracdo da tera-
péutica foi de 22,1 (12-96) meses. Dos doentes, 11,12% (n = 2)
em estudo apresentavam habitos tabagicos, nenhum tinha historia
de eventos cardiovasculares major, trombose venosa profunda ou
tromboflebite. Durante os 12 meses de follow-up, foram encon-
trados valores estatisticamente significativos na comparagio entre
médias antes e apoOs terapéutica para os valores de colesterol total
(166,80 + 40,63 vs 156,60 + 38,60 mg/dL p < 0,001), e coleste-
rol LDL (104,5 + 32,64 vs 99,90 = 37,71 mg/dL p = 0,004). Os
restantes parametros analiticos ndo apresentaram alteragdes esta-
tisticamente significativas. O valor de prolactina aumentou (6,97
+ 1,60 vs 17+13,11 ng/mL p = 0,87). As transaminases também
registaram uma subida - AST (19,44 + 6,63 vs 23,27 + 12,81 U/L
»2=0,79) e ALT (120,09 + 9,95 vs 34 + 27,27 U/L p = 0,47), desta-
cando-se um doente com valores trés vezes superiores aos valores
de referéncia que condicionou a suspensdo do formaco de ac¢do
anti-androgénica. Nenhum doente teve evento cardiovascular ma-
Jjor ap6s cumprimento de terapéutica.

Conclusdo: A terapéutica hormonal encontra-se, nesta populagao,
de forma estatisticamente significativa associada a melhoria do
perfil lipidico. Nao foram encontradas associagdes significativas
em relacdo aos restantes parametros, apesar de se verificar um
agravamento dos marcadores de func¢@o hepatica, resultado de um
caso de provavel hepatoxicidade associada ao acetato de cipro-
terona. A glicose em jejum revelou uma discreta melhoria apds
tratamento. Os valores de PRL so discretamente superiores apos
inicio de terapéutica, sendo o valor de hematocrito aos 12 meses
também inferior ao valor inicial. S0 necessarios mais estudos,
em populagdes maiores e com um periodo de seguimento mais
longo, para avaliar os efeitos metabolicos desta terapéutica a lon-
20 prazo.

CO 19. DIABETES AUTOIMUNE DO ADULTO:
ANALISE COMPARATIVA ENTRE A APRESEN-
TACAO CLASSICA E LATENTE

Lucia Fadiga', Joana Saraiva'?, Diana Martins', Diana Oliveira',
Adriana Lages', Mara Ventura', Nelson Cunha', Diana Catarino',
Bernardo Marques’, Jodo Frade?, Francisco Carrilho!

! Servigco de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar e
Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

? Faculdade de Medicina da Universidade de Coimbra, Coimbra, Portugal

’ Servigo de Endocrinologia do IPO de Coimbra, Coimbra, Portugal

* Servigo de Patologia Clinica, Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra,
Coimbra, Portugal

Introdugdo: A diabetes autoimune do adulto caracteriza-se por
um processo de mediacdo imune de disfungdo e destruicdo da
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célula B do pancreas. Existem dois extremos da sua apresentagao:
a “classica” diabetes mellitus tipo 1 do adulto (DM1), com neces-
sidade de insulinoterapia logo apds o diagndstico, e a diabetes au-
toimune latente do adulto (LADA), cujos critérios de diagnostico
segundo a Immunology Diabetes Society sdo o diagndstico com
idade maior ou igual a 30 anos, a presenca de autoanticorpos para
diabetes e a auséncia de necessidade de insulinoterapia nos pri-
meiros 6 meses ap6s o diagnostico. Este estudo tem por objetivo
caracterizar uma amostra de doentes com diabetes autoimune do
adulto, seguida num hospital terciario, comparando as caracteris-
ticas dos doentes com DM classica e LADA.

Meétodos: Foram selecionados doentes com diabetes mellitus com
diagnostico entre 1974 ¢ 2017, com autoanticorpos positivos para
diabetes, com idade superior a 30 anos. Foram consultados os
processos clinicos e recolhidos os seguintes dados: apresentagao
clinica; doseamentos de anticorpos anti-ilhéus, anti-GAD65, an-
ti-IA2 e anti-insulina; A1C e peptideo C ao diagndstico; insulino-
terapia e outras terapéuticas; complica¢des microvasculares e ma-
crovasculares. Os dados foram analisados com recurso ao SPSS
(v. 23).

Resultados: Foram incluidos 92 doentes com autoimunidade
positiva, 46 dos quais com inicio de insulinoterapia nos primeiros
6 meses apos o diagnostico (grupo DM1) e 46 com inicio apds
6 meses de diagnostico ou sem insulinoterapia instituida (grupo
LADA). A percentagem de mulheres no grupo DM1 foi 50% e no
grupo LADA foi 52,1%. A mediana de idade no diagndstico de
diabetes no grupo DM foi 38 anos e no grupo LADA 42 anos. A
mediana do tempo de evolucao da diabetes foi de § anos no grupo
DML e 11 anos no grupo LADA (p = 0,023). O intervalo de tempo
entre o diagnostico de diabetes e o diagnostico da etiologia autoi-
mune foi inferior no grupo DM1: 0 versus mediana de 60 meses
(» <0,001). O IMC médio no diagnostico foi de 23,52 kg/m2 para
o grupo DM1 e 26,07 kg/m2 para o grupo LADA (p = 0,023). A
mediana do niimero de anticorpos positivos foi de 2 para o grupo
DML e 1 para o grupo LADA (p = 0,013). A insulinoterapia insti-
tuida nos primeiros 6 meses (grupo DM1) correlacionou-se com a
presenca de sintomas (cetoacidose diabética e sindrome polidipsi-
co-politirico) (p < 0,001). Nédo se verificaram diferengas entre os
2 grupos nos titulos de anticorpos anti-GADG65, niveis de AI1C e
peptideo C ao diagnostico. Na tltima avaliagdo ndo se verificaram
diferencas estatisticamente significativas no que respeita a A1C,
tensdo arterial, perfil lipidico, taxa de filtragdo glomerular e indi-
ce de massa corporal (IMC). Verificou-se uma associagdo entre o
grupo LADA e a presen¢a de macroalbumintria, com cinco doen-
tes neste grupo e nenhum no grupo DM1 (p = 0,042). A mediana
da dose diaria de insulina foi 40 U para o grupo DM1 e 33,5 U
para o grupo LADA, sem diferenga significativa. O grupo LADA
associou-se ao maior uso de outros farmacos antidiabéticos (p
= 0,001), em particular metformina (p = 0,001) e inibidores da
DPP4 (p = 0,005). Nio se verificaram diferengas na prevaléncia
de hipertensdo arterial, dislipidémia, retinopatia e complica¢des
macrovasculares.

Conclusées: Os doentes com DM autoimune classica, compara-
tivamente com os doentes com a apresentacdo latente, apresenta-
ram mais frequentemente sintomas no momento de diagnéstico da
diabetes, IMC menor e maior nimero de autoanticorpos positivos
0 que provavelmente traduz um processo autoimune mais agres-
sivo. Verificou-se ainda que os nos doentes com LADA a preva-
léncia de macroalbuminuria foi superior bem como a utilizagao
de outros farmacos antidiabéticos. O tratamento ideal da diabetes
autoimune latente do adulto permanece ainda por identificar.
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CO 20. POLIMORFISMOS GENETICOS ASSO-
CIADOS A HIPERHOMOCISTEINEMIA NA DIA-
BETES TIPO 2: CONTRIBUTO PARA A NUTRI-
GENETICA

Manuel Bicho'?, Ana Valente'-#, Rui Duarte®, Jodo F. Raposo’,
Helena S. Costa**

! Laboratorio de Genética, Instituto de Savde Ambiental, Faculdade de
Medicina da Universidade de Lisboa, Lisboa, Portugal

? Instituto de Investiga¢do Cientifica Bento da Rocha Cabral, Lisboa,
Portugal

¥ Unidade de Investigagdo e Desenvolvimento, Departamento de Alimentagdo
e Nutri¢do, Instituto Nacional de Saude Doutor Ricardo Jorge, Lisboa,
Portugal

* ATLANTICA, Fabrica da Polvora de Barcarena, Barcarena, Portugal

* Associagdo Protectora dos Diabéticos de Portugal, Lisboa, Portugal

" REQUIMTE/LAQV, Faculdade de Farmdacia da Universidade do Porto,
Porto, Portugal

Introducdo: A hiperhomocisteinemia tem sido associada a poli-
morfismos genéticos das enzimas 5,10-metilenotetra-hidrofolato
(MTHEF) e cistatina-B-sintetase (CBS). Os dados epidemioldgicos
sobre a distribuicdo do polimorfismo MTHFR C677T e 844ins68
CBS em diabéticos tipo 2 caucasianos sdo escassos. O conheci-
mento sobre a variacdo polimorfica destas enzimas e sua relagao
com outros fatores de risco cardiovascular podem ajudar a definir
medidas preventivas e contribuir para a nutri¢do clinica persona-
lizada.

Objectivos: 1) Avaliar a distribui¢do das frequéncias isoladas e
combinadas dos polimorfismos da MTHFR C677T e 844ins68 da
CBS em individuos diabéticos tipo 2 e seus controlos; 2) Estu-
dar uma possivel associagdo entre estes polimorfismos e os niveis
plasmaticos de homocisteina e cisteina.

Meétodos: Estudo epidemioldgico observacional analitico do tipo
caso-controlo em 229 adultos caucasianos com idade entre 40-75
anos. Foram constituidos trés grupos: GI - 69 pacientes diabéticos
tipo 2 com angiopatia; GII - 65 diabéticos tipo 2 sem angiopa-
tia; GIII - 95 controlos nao-diabéticos. Os polimorfismos genéti-
cos foram identificados por polymerase chain reaction (PCR) e/
ou restriction fragment length polymorphisms (RFLP). Os niveis
plasmaticos de homocisteina e cisteina foram avaliados por méto-
do validado de HPLC com detecgao por fluorescéncia. A analise
estatistica foi realizada no SPSS®, versdo 20.0 (SPSS Inc, Chica-
g0). Como medida de associacdo foi utilizado o odds ratio (OR).
Foi considerada significancia estatistica para p < 0,05.
Resultados: A frequéncia do polimorfismo CBS em heterozigotia
foi superior no GI: 28,4% quando comparado com o GII: 18,5%
e GIII: 15,5%. No polimorfismo da MTHFR, os genotipos CT e
TT foram semelhantes entre os grupos (GI: 46,4%; 7,2% vs GII:
41,5%; 6,2% vs GIII: 46,3%; 8,4%. A prevaléncia de inadequagao
dos niveis plasmaticos de homocisteina (> 15 uM) e cisteina (>
300 uM) foram respectivamente: GI: 20% e 17%; GII: 8,7% e
8,0%; GIII: 0,7% e 0,0%. Os diabéticos do GI com o polimorfis-
mo da MTHFR apresentaram com maior frequéncia niveis eleva-
dos de homocisteina (OR = 5,4, p = 0,040). O mesmo se verificou
para CBS (OR = 6,7, p = 0,018).

Conclusdo: O polimorfismo da CBS em heterozigotia foi mais
frequente nos diabéticos caucasianos com complicagdes cardio-
vasculares. As frequéncias isoladas ou combinadas dos polimor-
fismos 844ins68 CBS e C677T MTHFR estdo associadas com
a hiperhomocisteinémia em diabéticos tipo 2 com angiopatia. A
identificagdo conjunta dos polimorfismos mais frequentes das
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enzimas envolvidas no metabolismo da homocisteina pode vir a
ser muito util no ambito da nutrigenética em pratica clinica.
Trabalho financiado pelo projeto PIC/IC/82957/2007 da Funda-
¢do para Ciéncia e Tecnologia.

CO 21. CARATERIZACAO DOS EPISODIOS DE
HIPOGLICEMIA EM PESSOAS COM DIABETES
ADMITIDAS NO SERVICO DE URGENCIA DO
CENTRO HOSPITALAR DO PORTO

Teresa Alves Pereira', Lia Ferreira', Raquel Almeida', Jorge Dores/,
Helena Cardoso'

!'Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar do
Porto, Porto, Portugal

Introducdo: A hipoglicemia ¢ uma complicagdo frequente do tra-
tamento da diabetes mellitus, acarretando elevada morbilidade, e
mortalidade ndo desprezivel, sobretudo em doentes com maior
vulnerabilidade clinica e/ou social.

Objetivo: Caraterizar os doentes diabéticos observados no Servigo
de Urgéncia por hipoglicemia nos ultimos 3 anos.

Métodos: Foram analisados todos os episddios de urgéncia com
os diagnosticos de saida de “hipoglicemia ndo especificada”, “hi-
poglicemia especificada” ou “coma hipoglicémico” que ocorre-
ram no Centro Hospitalar do Porto entre 1 de Janeiro de 2014 ¢ 31
de Dezembro de 2016. Foram excluidos os episddios de doentes
sem diabetes ou com essa informagao omitida e efetuada a carate-
rizagdo dos doentes diabéticos observados por hipoglicemia.
Resultados: Durante os 3 anos avaliados, 486 doentes tiveram
alta do Servico de Urgéncia com o diagnostico de hipoglicemia,
de um total de 368 337 episodios ocorridos (0,13%). Desses, 361
(74,3%) eram diabéticos e apresentaram hipoglicemia confirma-
da ou com sintomas sugestivos que melhoraram apds ingestao de
hidratos de carbono. A prevaléncia de episddios de hipoglicemia
em diabéticos no triénio 2014-2016 foi de 0,098 %. O sexo femi-
nino predominava (55,4%) e a mediana da idade foi de 70 anos
(18-94 anos). Os graus de prioridade atribuidos foram o vermelho
(38,5%), laranja (21,1%), amarelo (32,7%) e verde (7,8%). Cerca
de 30% dos doentes eram dependentes de terceiros nas atividades
da vida diaria e a grande maioria (94,4%) apresentava a admissao
um valor na escala de coma de Glasgow superior ou igual a 13. O
momento da admissdo no periodo diurno ocorreu em 65,3% dos
casos.

A mediana da glicemia mais baixa apresentada foi de 40 mg/dL,
com um minimo de 10 e um maximo de 69 mg/dL. A maioria dos
doentes foi classificada como diabéticos do tipo 2 (72,6%), com
uma mediana do tempo de diagndstico da diabetes de 20 anos,
nos casos registados. A maioria apresentava sintomas sugestivos
de neuroglicopenia (57,9%). A insulina sem secretagogos estava
prescrita em 82% dos casos, 15% estavam medicados com anti-
diabéticos orais secretagogos € 3% com secretagogos e insulina.
Cerca de um tergo dos doentes (31,3%) permaneceram menos de 6
horas no Servi¢o de Urgéncia, com uma mediana de permanéncia
no SU de 8,5 horas (0,5-65,5 horas); 87,8% tiveram alta para o
domicilio e 5,8% ficaram internados.

Conclusdo: Apesar das novas terapéuticas antidiabéticas com me-
nor potencial de causar hipoglicemias, estas continuam a ser uma
realidade nos nossos Servigos de Urgéncia, atingindo a populagao
mais idosa, com dependéncia de terceiros e sob terapéutica insuli-
nica, pelo que € necessario um programa de educag@o mais abran-
gente e eficaz, sobretudo para estas pessoas tratadas com insulina
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e seus cuidadores informais.

CO 22. ALTERACOES DO METABOLISMO DA
INSULINA EM IRMAOS DE PESSOAS COM DIA-
BETES TIPO 2

Rita Andrade'?, Rogério Ribeiro'**, Dulce do O', Filipa Silva',
Joana M. Gaspar'?, Pedro Mataloto'?, Maria Paula Macedo'-*,
Jodo Filipe Raposo'*

" APDP-ERC Centro de Educagdo e Investigagdo, Associagdo Protectora dos
Diabéticos de Portugal, Lisboa, Portugal

2 CEDOC, Centro de Estudos de Doeng¢as Cronicas, NOVA Medical School -
Faculdade de Ciéncias Médicas, Lisboa, Portugal

YiBiMed, Departamento de Ciéncias Médicas da Universidade de Aveiro,
Aveiro, Portugal

Introducdo: Estima-se que 13,3% da populagao adulta portuguesa
apresenta diabetes tipo 2 (DT2), sendo que um tergo destes casos
nao tem ainda diagnostico. Sabe-se que os irmaos de pessoas com
diabetes tipo 2 apresentam um risco acrescido de desenvolverem a
doenga, e que o uso da prova de tolerancia a glicose oral (PTGO)
podera identificar os casos de diabetes e também de pré-diabetes.
Alias, este diagnoéstico torna possivel evitar ou retardar o apareci-
mento da diabetes, ou das suas complicagdes. O desenvolvimen-
to de DT2 esta associado a uma secre¢do de insulina insuficiente
para compensar a resisténcia periférica, geralmente relacionada
com a faléncia da capacidade secretoria pancreatica. No entanto,
este fendmeno pode também estar relacionado com alteragdes na
clearance hepatica da insulina (CI), como forma de compensagio
pela resisténcia a agdo da hormona. A forma como ambos os pro-
cessos se relacionam no caminho para a doenga permanece por
esclarecer.

Objetivo: Temos como hipdtese que os irmdos de pessoas com
DT2 com pré-diabetes apresentam uma diminui¢do da CI, contri-
buindo para hiperinsulinemia e alteracdo consequente no metabo-
lismo da glicose. Assim, o objetivo deste estudo foi caracterizar o
fenotipo dos irmaos de pessoas com DT2 relativamente ao nivel
de controlo glicémico, secreg@o e accao da insulina, CI e resistén-
cia periférica a acdo da mesma.

Material e Métodos: Todos os participantes realizam uma PTGO
adaptada que consistiu na realizag¢do de quatro recolhas de sangue
periférico, a primeira em jejum noturno e as restantes 30, 90 ¢ 120
minutos apos a ingestdo de uma soluc@o contendo 75 g de acucar.
Foram realizadas analises bioquimicas e os participantes foram
caracterizados por nivel de controlo glicémico, perfil de insulina e
péptido-C. A CI foi calculada através da razdo péptido-C/insulina
durante a PTGO. Os resultados estdo apresentados em média +
SE.

Resultados e Conclusées: Foram incluidos 71 participantes (49
mulheres e 22 homens), com idade média de 57,1 + 1,3 anos e
indice de massa corporal médio de 28,8 + 0,6. Da populagdo in-
cluida, 14% teve diagnodstico de DT2, representando casos de dia-
betes ndo diagnosticada, 24% apresentou pré-diabetes (10% com
anomalia da glicemia em jejum, 8% com tolerancia diminuida a
glicose e 6% com ambas as situagdes) e 62% dos participantes
nao apresentaram alteragdes no metabolismo da glicose. Obser-
vamos que os individuos diagnosticados com DT2 apresentavam
peso, perimetro abdominal e indice de massa corporal significa-
tivamente superior aos individuos sem alteragdo no metabolismo
da glicose. O indice de figado gordo foi superior nas pessoas com
pré-diabetes/diabetes comparativamente com os individuos sem
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diabetes, existindo uma correlag@o negativa com a CI.
Observamos assim um comprometimento da CI ao longo do tes-
te nos individuos com pré-diabetes e DT2, sugerindo uma maior
biodisponibilidade de insulina periférica para compensar a resis-
téncia a insulina. Considerando que, no efeito de primeira passa-
gem, o figado retém e metaboliza até 50% da insulina produzida,
este resultado real¢a a necessidade de maior atencgdo a este fator
como possivel indicador de suscetibilidade ao desenvolvimento
da diabetes tipo 2.

CO 23. METFORMINA — UMA OPCAO SEGURA
DA DIABETES GESTACIONAL

Rita Bettencourt-Silva'*?, Pedro Souteiro'”*, Daniela Magalhdes'*,
Jodo Sérgio Neves'??, Sandra Belo'***°, Ana Oliveira'->**, Davide Carvalho'*,
Joana Queirds'*>

! Servico de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar de
Sdo Jodo, Porto, Portugal

’ Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

4 Instituto de Investigagdo e Inovagdo em Saude, Universidade do Porto, Porto,
Portugal

*Grupo de Estudo de Diabetes e Gravidez da Sociedade Portuguesa de
Diabetologia, Portugal

*Consulta de Grupo de Obstetricia e Endocrinologia, Centro Hospitalar de
Sao Jodo, Porto, Portugal

Introducgdo: A diabetes mellitus gestacional (DMG) tem vindo a
aumentar significativamente em Portugal, com uma prevaléncia
de 7,2% de acordo com os ultimos dados do Observatério Nacio-
nal de Diabetes. Durante varios anos, o uso de metformina durante
a gravidez era controverso, sendo utilizada como um tratamento
off-label. A atualizagao do Consenso Nacional de Diabetes Gesta-
cional em 2016, de acordo com as recomendagdes internacionais,
liberalizou o uso de metformina na DMG.

Objetivo: Avaliar os desfechos maternos e fetais nas gravidas com
DMG medicadas com metformina.

Meétodos: Foi estudada uma coorte de 439 mulheres com DMG
seguidas em consulta de Grupo de Obstetricia e Endocrinologia
no nosso centro. Foram avaliados dados demograficos, antropo-
métricos ¢ analiticos ¢ desfechos materno-fetais.

Resultados: Na coorte analisada, 111 (25,5%) mulheres foram
tratadas com metformina durante a gestagdo. Cerca de 58,6% das
gravidas medicadas com metformina necessitaram de iniciar trata-
mento com insulina durante a gravidez. As gravidas tratadas com
metformina apresentavam um indice de massa corporal (IMC)
pré-gestacional significativamente superior (30,8 vs 26,6 kg/m?,
p <0,001), mas tiveram um ganho ponderal gestacional signifi-
cativamente inferior (8,8 vs 11,0 kg, p < 0,001) em rela¢do ao
grupo ndo medicado com metformina, prevenindo um aumento
ponderal excessivo durante a gravidez. Nao houve diferencas es-
tatisticamente significativas na HbAlc do terceiro trimestre entre
os grupos com diferentes tratamentos. Nao se verificaram diferen-
¢as estatisticamente significativas na ocorréncia de HTA gestacio-
nal, pré-eclampsia, hidramnios, parto pré-termo, necessidade de
indug@o do parto, taxa de cesariana ou necessidade de cesariana
urgente. Relativamente aos outcomes fetais, ndo houve diferengas
estatisticamente significativas no peso ao nascimento, sendo que a
maioria dos recém-nascidos era adequada para a idade gestacional
de acordo com as curvas de Fenton (87,9% no grupo tratado com
metformina e 81,4% no grupo sem tratamento com metformina).
No que diz respeito a morbilidade neonatal, ndo se verificaram di-
ferengas na prevaléncia de morbilidade total, hipoglicemia neona-
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tal, hiperbilirrubinemia com necessidade de fototerapia, sindrome
de dificuldade respiratdria, necessidade de admissdao na Unidade
de Cuidados Intensivos Neonatais ou na ocorréncia de anomalias
congénitas. Nao ocorreram mortes fetais ou neonatais em nenhum
dos grupos.

Conclusdo: Os resultados do nosso centro confirmam a seguranga
e eficacia da utilizagdo da metformina na DMG.

CO 24. LDL OXIDADO E SUA CORRELACAO
COM PERFIL LIPIDICO EM DOENTES COM
DIABETES TIPO 2

Silvia Paredes', Liliana Fonseca®, Marta Alves', Joana Vilaverde?,
José Carlos Olivera’, Isabel Palma’

! Servigo de Endocrinologia do Hospital de Braga, Braga, Portugal

? Servigo de Endocrinologia do Centro Hospitalar e Universitdrio do Porto,
Porto, Portugal

? Servigo de Quimica Clinica do Centro Hospitalar e Universitdrio do Porto,
Porto, Portugal

Introducdo: Doentes diabéticos apresentam elevados niveis de
stresse oxidativo, que parecem contribuir para um aumento do
risco cardiovascular (CV). O LDL oxidado (LDLox), um marca-
dor de stresse oxidativo parece contribuir para a iniciacdo e pro-
gressdo da doenca aterosclerotica. Varios estudos demonstraram
uma associacao entre o LDLox e a doenga CV (DCV), pelo que o
doseamento do LDLox podera ser um marcador util adicional na
avaliacdo do risco CV.

Objetivo: Avaliar os niveis de LDLox em doentes com diabetes
tipo 2 e controlos saudaveis e avaliar a sua relacdo com parame-
tros antropométricos e o perfil lipidico.

Material e Métodos: Foi realizado um estudo retrospetivo, ob-
servacional e descritivo com analise do primeiro doseamento de
LDLox realizado na consulta externa do Centro Hospitalar e Uni-
versitario do Porto. Foram excluidos os doentes com idade pedia-
trica, gravidas e doentes com dislipidemia genética, doencga renal
cronica, neoplasia ativa, infeg¢do viral (VHC, VHB, VIH), doen-
¢a metabolica genética, tratamento com corticoterapia, hiper ou
hipotiroidismo nao compensado ou doenga hepatica moderada a
grave. Foram excluidos doentes sob terapéutica anti-dislipidemi-
ca. Os doentes foram classificados em grupos: controlos saudaveis
(auséncia de fatores de risco CV (FRCV) ou DCV) e diabéticos
(presenca de diabetes tipo 2 com ou sem DCV).

Resultados: Foram incluidos 51 doentes: 27 diabéticos com idade
média 57,46 + 8,4 anos e indice de massa corporal (IMC) médio
29,54 £ 5,0 kg/m2, 58% do sexo feminino e 24 controlos sauda-
veis com idade média 38,22 + 17,2 anos e IMC médio 25,64 + 3,5
kg/m2, 52% do sexo feminino. A concentragcdo média de LDLox
foi superior nos doentes com diabetes comparado com os contro-
los (166,53 = 64,7 vs 121,83 £ 46,9; p = 0,006). Nos diabéticos
ndo se encontraram correlacdes estatisticamente significativas en-
tre o LDLox e o IMC, o perimetro da cintura, a tensdo arterial ¢ a
idade. O LDLox apresentou uma correlagdo estatisticamente sig-
nificativa com os niveis de colesterol total (r = 0,811, p <0,001),
colesterol HDL (r = 0,443, p = 0,03), colesterol LDL (r = 0,764,
p <0,001), apolipoproteina B (r = 0,849, p < 0,001) e colesterol
nao-HDL (r = 0,832, p < 0,001). Nao se encontrou correlagdo en-
tre o LDLox e os triglicerideos, lipoproteina(a), PCR ultrassensi-
vel, acido Urico, glicose ou Alc. Nos controlos saudaveis ndo se
encontrou correlag@o entre os niveis de LDLox e os parametros do
perfil lipidico ou antropométricos analisados previamente.
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Conclusdo: Em doentes com diabetes tipo 2, os niveis de LDLox
apresentaram uma correlagdo estatisticamente significativa e po-
sitiva com diferentes parametros do perfil lipidico mas ndo com
parametros antropométricos. Esta relagdo ndo se verificou em
doentes saudaveis sem FRCV. Estes resultados evidenciam a rela-
¢do complexa entre o perfil lipidico e o status oxidativo dos doen-
tes diabéticos: niveis elevados de colesterol total, LDL e apolipo-
roteina B parecem correlacionar-se com LDLox mais elevados. O
stresse oxidativo parece ser independente da antropometria destes
doentes. O processo de aterosclerose que ocorre nos doentes dia-
béticos e a elevada prevaléncia de DCV nestes doentes podera
estar relacionada com elevados niveis de LDLox, a traduzirem
uma desregulagdo no estado redox destes doentes.

CO 25. DIABETES GESTACIONAL E NOVOS CRI-
TERIOS DE DIAGNOSTICO

Pedro Gouveia', Eduarda Resende', Maritza Sa', Margarida Ferreira',
Silvestre Abreu!

" Hospital Central do Funchal, SESARAM, Funchal, Portugal

Introdugdo: A diabetes gestacional (DG) ¢ uma patologia fre-
quente, mas nao existe consenso mundial quanto aos critérios de
rastreio e diagnostico da mesma. Em Portugal, os critérios Car-
penter e Coustan (CC) [teste de O’Sullivan com 50 g de glucose,
se anormal, seguia-se a prova de tolerancia a glucose oral (PTGO)
com 100 g] foram abandonados em 2011, iniciando-se a imple-
mentagdo dos critérios da International Association of Diabetes
and Pregnancy Study Group (IADPSG) 2010 (PTGO com 75 g).
Objetivos: Avaliar e comparar os outcomes obstétricos destes dois
critérios de rastreio e diagnostico.

Material e Métodos: Estudo retrospetivo, de consulta do processo
clinico de gravidas seguidas na consulta de Endocrinologia por
DG. Dividiram-se em dois grupos: CC (seguidas de 2008 a 2010)
e TADPSG (seguidas de 2013 a 2015). Dos 878 processos consul-
tados, foram incluidas 492 pacientes. Todas as gravidas foram tra-
tadas com plano nutricional e exercicio adequado e, quando as gli-
cemias alvo ndo eram atingidas, iniciou-se terapéutica insulinica.
Analisaram-se as seguintes variaveis: carateristicas demograficas
maternas, historia de DG ou macrossomia fetal prévia, evolugao
ponderal ajustada ao indice de massa corporal (IMC), terapéutica
insulinica, peso fetal a nascenca, idade gestacional e tipo de parto.
Resultados e Conclusoes: De 2008 a 2010, dos 7241 partos efe-
tuados no hospital, 421 (5,8%) gravidezes foram classificadas
como DG pelos critérios CC, das quais, 198 foram incluidas neste
estudo. De 2013 a 2015, dos 5250 partos efetuados no hospital,
457 (8,7%) gravidezes foram classificadas como DG pelos crité-
rios IADPSG, das quais, 294 foram incluidas neste estudo.

As gréavidas do grupo CC tiveram um maior IMC prévio a gravi-
dez (CC 27,6 vs IADPSG 26,6; p = 0,041) e mais casos de ganho
ponderal superior ao recomendado quando ajustado ao IMC (CC
36,9% vs IADPSG 21,8%; p < 0,001).

Maior niimero de gravidas do grupo IADPSG foram tratadas com
insulina (IADPSG 44,2% vs CC 28,8%; p <0,001), verificando-se
neste grupo, menos fetos grandes para idade gestacional (P > 90)
(IADPSG 3,4% vs CC 11,1%; p <0,001) e menor peso médio fetal
a nascenga (IADPSG 3137 g vs CC 3274 g; p = 0,002).

A aplicagdo dos critérios TADPSG resultou num aumento do
nimero de gravidezes classificadas como DG e de gravidas que
necessitaram de tratamento com insulina. No entanto, registou-se
uma melhoria de alguns outcomes obstétricos. Isto podera signi-
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ficar que, os critérios TADPSG permitem identificar um grupo de
gravidezes de risco para disglicemia, que ndo sdo reconhecidos
pelos critérios CC.

CO 26. SEGUIMENTO DE RECEM-NASCIDOS
FILHOS DE MAES COM DOENCA DE GRAVES:
EXPERIENCIA DE UM HOSPITAL TERCIARIO
PORTUGUES

Ana Coelho Gomes', Catarina Silvestre', Jos¢é Marcalo', Alexandra Aratjo’,
Maria Raquel Carvalho', Ana Wessling', Maria de Lurdes Sampaio?,
Maria Jodo Bugalho'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Hospital de Santa
Maria, Centro Hospitalar Lisboa Norte, Lisboa, Portugal

2 Unidade de Endocrinologia Pedidtrica, Servi¢o de Pediatria, Hospital de
Santa Maria, Lisboa, Portugal

Introducdo: A passagem transplacentar de anticorpos, hormo-
nas tiroideias e anti-tiroideus de sintese (ATS) pode associar-se a
complicagdes durante a gravidez e a morbilidade e mortalidade no
recém-nascido (RN).

Objetivo: Avaliagdo da fung@o tiroideia nos RNs filhos de mae
com doenga de Graves (DG).

Materiais e Métodos: Estudo descritivo e retrospetivo por consul-
ta de processos clinicos de 28 gravidas e de 31 RNs (dois pares de
gémeos e dois filhos da mesma mae) nascidos entre Maio de 2014
¢ Outubro de 2017. Consideraram-se trés grupos com base nos
anticorpos anti-receptor de TSH (TRAbs) maternos e necessidade
de terapéutica com ATS no terceiro trimestre de gravidez: Grupo
A — TRAb-/ATS-, Grupo B — TRAb+/ATS- e Grupo C — TRAb+/
ATS+. Foi avaliada a fungdo tiroideia na altura do nascimento
(TSH, FT3, FT4 ¢ TRAb).

Resultados: Catorze gravidas pertenciam ao grupo A, sete per-
tenciam ao grupo B, quatro pertenciam ao grupo C e em trés nao
havia informag¢ao relativamente ao titulo de TRAbs no terceiro
trimestre.

A dose média de metibasol no terceiro trimestre nas gravidas do
grupo C foi de 3,75 mg por dia (A 2,5 — 5 mg por dia), comparado
com uma dose média de metibasol de 6 mg por dia no segundo
trimestre (A 2,5 — 10 mg por dia) e de 150 mg por dia de pro-
piltiouracilo no primeiro trimestre (A 50 — 200 mg por dia) no
mesmo grupo.

O titulo de TRAbs maternos no grupo B foi significativamente
menor quando comparado com o observado no grupo C (2,4 +2,2
vs 11,4 £10,9 U/L, p <0,05).

Catorze virgula trés por cento dos RNs de maes do grupo A e
28,6% dos RNs de maes do grupo B apresentavam TRADs positi-
vos a data do parto (3,7 = 0,6 vs 4,2 + 0,1 U/L). No entanto, a altu-
ra da observac¢ao, ndo se verificou disfungao tiroideia em nenhum.
S¢6 foi observado hipertiroidismo neonatal em dois RN, filhos da
mesma mae, que pertencia ao grupo C. Estes RNs apresentavam
um titulo de TRAbs de 27,2 e 18,5 U/L, respetivamente.
Verificou-se uma relagdo diretamente proporcional entre o titulo
de TRADs maternos no terceiro trimestre e o titulo de TRAbs nos
RNs (p <0,01).

Quatro RNs apresentaram malformagdes congénitas: um agenésia
da vesicula biliar, um estenose da artéria pulmonar e dois dilata-
¢do pielo-calicial. Trés destes RNs eram filhos de mae do grupo C
e o outro era filho de mae sem doseamento de TRADbs no terceiro
trimestre.

Discussdo: O titulo de TRAbs no terceiro trimestre associou-se
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a maior necessidade de instituir terap€utica na méae e ao titulo de
TRADs no RN, predispondo-o ao desenvolvimento de disfungao
tiroideia.

A sensibilidade dos testes usados para detecdo de TRADs e a flu-
tuacdo do valor dos mesmos pode condicionar falsos negativos, o
que pode justificar a presenga de TRAbs positivos em RNs filhos
de mdes com TRADs negativos no terceiro trimestre.

Nao ¢ possivel afirmar relagdo de causalidade entre as complica-
¢oOes observadas e o hipertiroidismo materno ou seu tratamento.
Estes resultados sugerem que o doseamento de TRAbs a data do
parto deve ser realizado em RN filhos de mae com DG, indepen-
dentemente do titulo de TRADs no terceiro trimestre. Se o dosea-
mento de TRADbs for positivo, o RN deve ter um seguimento clini-
co ¢ laboratorial até a negativagao, uma vez que TRADs positivos
no RN a data do parto estdo associados a maior probabilidade de
desenvolvimento de doenga tiroideia.

CO 27. CARCINOMA PAPILAR DA TIROIDE E
SUAS VARIANTES: O PAPEL DA CITOLOGIA AS-
PIRATIVA NO DIAGNOSTICO

Vania Gomes', Rita Luis’, Margarida Mendes de Almeida’,
Florbela Ferreira', Maria Joao Bugalho'

I Servigco de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Hospital de Santa
Maria, Lisboa, Portugal
? Servigo de Anatomia Patoldgica, Hospital de Santa Maria, Lisboa, Portugal

Introducdo: O carcinoma papilar da tiroide convencional (cPTC)
¢ o tipo mais comum de PTC. Contudo, a sua frequéncia relativa
tem vindo a diminuir em comparacdo com a variante folicular do
PTC (fvPTC), um fendémeno que pode ser parcialmente atribuido
a uma mudanca dos critérios de diagndstico e a maior conscien-
cializag@o em relagdo as variantes.

Objetivos: Calcular a prevaléncia e analisar a correlaco cito-his-
tologica de cada uma das variantes do PTC.

Material e Métodos: Estudo retrospetivo que incluiu os doentes
submetidos a tiroidectomia entre janeiro de 2013 e abril de 2017,
no nosso hospital, com diagndstico histologico de PTC. Selecio-
naram-se apenas os casos em que foi realizada citologia aspirativa
por agulha fina (CAAF) pré-operatoria na mesma instituigéo. Pos-
teriormente, analisou-se a correlagdo cito-histologica para cada
variante do PTC, tendo sido excluidos os casos de incerteza na
correspondéncia. Os diagnoésticos citologicos foram classificados
de acordo com o Sistema de Bethesda: nao diagnostico (ND); be-
nigno (B); lesdo folicular de significado indeterminado (LFSI),
tumor folicular/suspeito de neoplasia folicular (TF/SNF), suspeito
de malignidade (SM) e maligno (M). A analise estatistica foi rea-
lizada com o software SPSS, versao 20.

Resultados: Dos 466 doentes submetidos a tiroidectomia, selecio-
naram-se 189. Destes, 78.8% eram do género feminino e a idade
média foi de 52,3 &+ 15,9 anos. A maioria das CAAF foi realizada
por palpagao. A variante histologica mais frequente foi a folicular,
com 90 casos (47,6%, dos quais 12 eram NIFTP - noninvasive
folicular thyroid neoplasm with papillary-like nuclear features),
seguida do cPTC (85; 45%). Registaram-se outras variantes: on-
cocitica (7; 3,7%), macrofolicular (2; 1,1%), cribiforme (1; 0,5%),
Warthin-like (1; 0,5%) e, ainda, 3 casos (1,6%) de variantes agres-
sivas (solida - 2 e células altas - 1). Relativamente a analise ci-
tologica pré-operatoria, no grupo do cPTC, os resultados foram:
3,5% ND; 2,4% B; 4,7% LFSI; 11,8% TF; 16,5% SM e 61,2%
M. No grupo da fvPTC, os resultados tiveram a seguinte distri-
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buicdo: 3,3% ND; 11,1% B; 17,8% LFSI; 22,2% TF; 21,1% SM
e 24,4% M. Dos casos diagnosticados como variante oncocitica,
42,9%, 14,3% e 42,9% foram classificados como TF, SM ¢ M,
respetivamente. No grupo constituido pelas variantes agressivas,
a de células altas apresentou CAAF maligna e a solida teve um
resultado SM e outro compativel com TF. As variantes macrofoli-
cular ¢ Whartin-/ike foram classificadas como malignas. O {inico
caso de variante cribiforme foi categorizado como LFSI. A CAAF
pré-operatoria foi classificada como maligna ou SM em: 78% dos
casos de cPTC; 46% de fvPTC; 57% de variante oncocitica; 66%
das variantes agressivas e em 75% no grupo das outras variantes
menos frequentes (macrofolicular, cribiforme, Whartin-/ike). Re-
lativamente aos falsos negativos, contabilizaram-se apenas dois
no grupo do cPTC, enquanto que o grupo da fvPTC incluiu os res-
tantes 10. Desses, trés corresponderam a NIFTP, excluindo estes
casos o0 numero diminui para sete.

Conclusées: Neste estudo, a variante folicular foi a mais preva-
lente (47,6%), apresentado uma frequéncia superior a descrita
noutras séries (30%). A CAAF parece ser efetiva na predi¢ao de
malignidade dos nddulos diagnosticados como PTC no exame
histologico, sobretudo no grupo do cPTC.

CO 28. EFICACIA DO TRATAMENTO COM IODO
RADIOATIVO NA DOENCA DE GRAVES — EXPE-
RIENCIA DE UM CENTRO TERCIARIO

Vania Gomes', Raquel Vaz de Castro', Ana Sofia Osorio', Ana Filipa Martins',
Florbela Ferreira', Guilhermina Cantinho”, Maria Jodo Bugalho!

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Hospital Santa Maria,
Lisboa, Portugal

2 Instituto de Medicina Nuclear da Faculdade de Medicina de Lisboa, Lisboa,
Portugal

Introducdo: A terapéutica com iodo radioativo (TIR) na Doenca
de Graves ¢ uma opcao segura e custo-efetiva, para doentes sele-
cionados. Dependendo da atividade de 1311 usada assim o resul-
tado atingido pode ser o eutiroidismo (adequacédo da atividade), a
persisténcia de hipertiroidismo (atividade insuficiente) ou o hipo-
tiroidismo (atividade superior ao necessario).

Objetivos: Avaliar a eficacia da TIR na Doenga de Graves. Com-
parar a taxa de sucesso das diferentes atividades fornecidas.
Material e Métodos: Estudo retrospetivo dos processos clinicos
dos doentes com diagndstico de hipertiroidismo, submetidos a
TIR na nossa institui¢do (n = 600) entre 2008 ¢ 2015. Destes, se-
lecionaram-se aqueles com diagnoéstico de doenga de Graves (n =
221), tendo sido excluidos os casos sem follow-up (n = 37). Con-
siderou-se ter havido eficacia da TIR quando, 1 ano apds o Gltimo
tratamento, o doente estava em eutiroidismo ou hipotiroidismo.
Comparou-se, ainda, a taxa de sucesso das diferentes atividades
(5 - 25 mCi). A analise estatistica foi realizada com o programa
SPSS, versao 20. Significancia estatistica: p < 0,05.

Resultados: No total foram incluidos no estudo 184 doentes. A
maioria (82,6%) pertencia ao género feminino e a idade média ao
diagndstico foi 42,9 + 15,7 anos. Um unico tratamento foi eficaz
em 68,5% (n=126) dos casos, enquanto 31,5% (n = 58) permane-
ceram em hipertiroidismo. Destes, 35 doentes foram submetidos
a segunda terapéutica e dois a terceira terapéutica. Na primeira
terapéutica, os doentes foram tratados com atividade fixa de 5,
10 ou 15 mCi. Nao houve diferengas entre a atividade prescrita
e a taxa de persisténcia e/ou recidiva do hipertiroidismo, apds a
primeira terapéutica (p = 0,338). Independentemente do niimero
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de terapéuticas, o hipertiroidismo foi resolvido na maior parte dos
casos (87%; n = 160) ficando 20,7% dos doentes em eutiroidismo
e 66,3% em hipotiroidismo. Apenas 13% (n = 24) mantiveram o
hipertiroidismo. A tiroidectomia total foi a opgao terapéutica se-
guinte em 10 casos de persisténcia de hipertiroidismo. A atividade
total média administrada foi 10,3 £ 4,1 mCi (minimo 5 ¢ maximo
25). As atividades totais de 5 ¢ 10 mCi foram as mais frequente-
mente prescritas, correspondendo a 84,3% (5 mCi - 21,1% e 10
mCi - 63,2%). A taxa de cura foi 91,7%, 85,2%, 70%, 93.8% e
100%, para as atividades totais de 5, 10, 15, 20 e 25 mCi, res-
petivamente. Nao houve diferengas estatisticamente significativas
relativamente a taxa de cura alcangada com as atividades mais
baixas comparativamente as mais elevadas (superiores a 10 mCi;
p =0,755).

Conclusées: A semelhanca de estudos prévios, o nosso estudo,
demonstrou a elevada eficacia do tratamento com iodo radioativo
na doencga de Graves. Nao se documentou correlagdo entre taxa de
cura e atividade de 1311 usada.

CO 29. PREDITORES DE RESPOSTA AO TRA-
TAMENTO COM DOSE FIXA DE 1I0DO 131 NA
DOENCA DE GRAVES

Patricia Tavares', Catarina Machado', Gustavo Rocha', Sara Monteiro',
Fernando Silva?, José Oliveira’, Maria Jodo Oliveira'

! Servi¢o de Endocrinologia; Centro Hospitalar de Vila de Nova de Gaia/
Espinho, Vila Nova de Gaia, Portugal
? Medicina Nuclear — Lenitudes, Porto, Portugal

Introdugdo: O 1131 ¢ uma opgdo terapéutica definitiva no trata-
mento do hipertireoidismo. Apesar do potencial beneficio tedrico
de uma dose calculada de iodo, varios estudos ndo conseguiram
demonstrar melhorias na taxa de cura em relagao a uma dose fixa.
No entanto, usando um esquema de dose fixa existe uma percen-
tagem de doentes que necessita de mais do que uma terapéutica
com [131.

Objectivos: O objetivo deste estudo foi analisar os fatores de
prognéstico (demograficos e clinicos) na resposta a terapéutica,
usando uma dose fixa de 1131 na doenca de Graves.

Meétodos: Revisdo retrospectiva de doentes tratados com I131
para Doencga de Graves a quem foi administrada uma dose fixa de
10 mCi. O sucesso do tratamento foi definido apds 6 meses com
eutiroidismo e sem qualquer tratamento ou sob reposi¢ao de levo-
tiroxina devido a hipotiroidismo (clinico/subclinico).
Resultados: Incluidos 135 individuos com uma média de idade
de 46 anos (+14) e 106 (78,5%) do género feminino. As mulheres
eram mais propensas a responder ao 1131 (75,5% vs 51,7%, p =
0,021).

A taxa de sucesso de uma dose unica de 10 mCi de 1131 foi de
70,4% (em que 80 doentes ficaram hipotiroideus, 15 doentes eu-
tiroideus).

O sexo feminino (p = 0,021), o volume normal de tiredide (p <
0,01), valores pré tratamento dos anticorpos contra o receptor da
TSH (TRADs) mais baixos (p < 0,01) e o menor indice de capta-
¢do na cintigrafia (p < 0,01) foram fatores associados ao sucesso
da terapéutica. A andlise de regressdo logistica mostrou que o vo-
lume da tiroide e o valor de doseamento de TRAbs foram fatores
independentes de prognéstico para cura apds uma tnica dose de
1131.

Conclusdo: A terapéutica com 10 mCi de 1131 é capaz de curar
uma percentagem significativa de individuos com hipertiroidismo
por doenga de Graves. Doentes do género feminino, com menor
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indice de captacdo na cintigrafia, com volume normal da tiroide e
TR ADbs mais baixos respondem melhor ao tratamento com 1131.

CO 30. EXPERIENCIA DE 10 ANOS NA REALIZA-
CAO DE INJECAO PERCUTANEA DE ETANOL
EM CISTOS E NODULOS MISTOS DA TIROIDE.

Fabio Alves Bilhar!, Alberto Salgueiro Molinari!, Iracema Cunha Gongalves',
Maria Amélia Alves Campos', Katia Pires Souto’, Airton Golbert',
Fernando Azambuja Filho'

! Servigo de Endocrinologia Clinica e Cirurgica do Hospital Nossa Senhora
da Conceigdo. Ambulatorio de Nodulos da Tirdide, Porto Alegre, Brasil

Introdugdo: A prevaléncia de nodulos e cistos da tirdide ¢ alta,
porém a grande maioria sdo benignos e sem necessidade de tra-
tamento. Uma indicag@o de tratamento ¢ quando a lesdo provoca
abaulamento na regido cervical causando queixa estética pelo pa-
ciente. Quando indicado tratamento, no caso dos cistos ou nodulos
mistos com predominio de conteudo liquido, a injecdo percutinea
de etanol (IPE) ¢ uma alternativa ambulatorial de menor custo que
a cirurgia e que nao deixa cicatriz na regido cervical.

Objetivos: Demonstrar os resultados do tratamento de cistos e
nodulos mistos da tirdide através da IPE com finalidade estética,
avaliando o grau de reducao do volume das lesdes logo apos o
tratamento e no seguimento a médio e longo prazo.

Material e Métodos: Estudo do tipo antes e depois. Foram inclui-
dos pacientes do Servigo de Endocrinologia do Hospital Nossa
Senhora da Concei¢ao que realizaram IPE como tratamento de
cisto ou ndédulo misto da tiréide com predominio liquido no pe-
riodo entre setembro de 2007 e setembro de 2017. Critérios de
inclusdo: apresentar apenas queixa estética relacionada a lesdo
(sem hipertiroidismo ou sintomas por compressao); ter pungao as-
pirativa prévia com citologia classificada como Bethesda 2; e ter
refeito o contetdo liquido apds aspiragdo e esvaziamento prévio.
O protocolo utilizado compreendia 3 sessdes de IPE realizadas a
intervalos de 15 dias. Em cada sessdo, sob controlo ecografico, o
conteudo liquido da lesdo era aspirado e injetado etanol 99% em
quantidade correspondente a 20% do volume da lesdo. Os proce-
dimentos foram ambulatoriais, sem anestesia local, e realizados
todos pelo mesmo endocrinologista. Ultrassom para controle do
volume da lesdo foi realizado 30 dias apds o término do tratamen-
to e anualmente.

Resultados e Conclusédes: Foram incluidos 38 pacientes, sendo
35 (92,1%) do sexo feminino e trés (7,8%) do masculino. A idade
média dos pacientes foi 41,5 £+ 16,3 anos. Quanto ao tipo de lesdo
tratada 17 (44,7%) eram cistos e 21 (55,3%) eram ndédulos mistos
com predominio liquido. O tempo médio de seguimento foi de
31,3 £30,8 meses, variando de 1 a 120 meses. A média de volume
das lesdes pré-tratamento foi 17,9 + 20,4 cm3, havendo apos 30
dias redugdo para 5,1 = 6,5 cm3; p < 0,01. A redu¢dao média do
volume da lesdo foi de 73,5 + 14,1% apos 30 dias de tratamento.
No seguimento a médio e longo prazo, a média de volume das
lesdes apods 1 ano foi 3,4 + 3,7 cm3; 2,8 + 2,9 cm3 ap6s 2 anos; e
2,4 £2,5 cm3 apds 5 anos, sendo todos eles inferiores ao volume
pré-tratamento (p < 0,01). Nao houve diferenca estatistica entre o
volume das lesdes ap6s 30 dias, 1, 2 e 5 anos de seguimento. Dois
pacientes tiveram seguimento de 10 anos e apresentam redugao de
volume da lesdo de 92% e 74,4%. Nenhum paciente apresentou
hematoma cervical ou disfonia apds o tratamento. Os resultados
obtidos em relagdo a reducdo de volume nodular sdo compara-
veis aos da literatura, em que uma redug@o de 50% no volume da
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les@o ¢ considerada satisfatoria. Além disso, os dados apresenta-
dos mostram que o procedimento ¢ seguro ¢ ha manutencdo dos
resultados a longo prazo.

CO 31. METASTASES OSSEAS DE CARCINOMA
DA TIROIDE DE ORIGEM FOLICULAR — A EX-
PERIENCIA DE UM CENTRO DE REFERENCIA

Claudia Matta-Coelho', Joana Simdes-Pereira™**, Helena Vilar?,
Valeriano Leite*’

! Servigo de Endocrinologia, Hospital de Braga, Braga, Portugal

’ Servigo de Endocrinologia, Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa,
Francisco Gentil, Lisboa, Portugal

* Faculdade de Ciéncias Médicas, Universidade Nova de Lisboa, Lisboa,
Portugal

* Unidade de Investigag¢do de Patobiologia Molecular, Instituto Portugués de
Oncologia de Lisboa, Francisco Gentil, Lisboa, Portugal

Introdugdo: Estima-se que 2% a 13% dos doentes com carcinoma
da tiroide desenvolvam metastases osseas. O carcinoma folicular
(CFT) € o tipo histologico mais frequentemente associado. Para
além de uma menor sobrevida, estes doentes podem apresentar
eventos relacionados ao esqueleto que afetam a sua qualidade de
vida. Pretendemos caracterizar os doentes com carcinoma da tiroi-
de e metastases Osseas em seguimento no Instituto Portugués de
Oncologia Lisboa Francisco Gentil quanto as suas caracteristicas
clinicas, opgdes terapéuticas e progndstico.

Material e Métodos: 1dentificamos doentes em seguimento no
Instituto Portugués de Oncologia Lisboa Francisco Gentil de 1991
a 2017 diagnosticados com carcinoma papilar (CPT), FTC ou
pouco diferenciado da tiroide (CPDT) e metastases Osseas. Cri-
térios de exclusdo: doentes com outros cancros, nomeadamente
cancro da mama, cancro da prostata ou mieloma multiplo, tempo
de seguimento inferior a 12 meses e informacao clinica incomple-
ta. Os eventos relacionados ao esqueleto foram definidos como
necessidade de radioterapia, cirurgia dssea, compressao da me-
dula espinhal ou fraturas patologicas. As curvas de Kaplan-Maier
foram usadas para avaliar a sobrevida especifica.

Resultados: Dos 87 doentes incluidos, 67,8% eram mulheres,
com uma idade mediana de 64 anos (AIQ 53,9 - 71,2). O tempo
mediano de seguimento foi de 54 meses (AIQ 22,8 - 82,8). As
metastases Osseas foram a apresentagdo inicial do carcinoma da
tiroide em 34,5% dos casos. O envolvimento 6sseo foi frequente-
mente multiplo (58,5%), com uma localizagao predominantemen-
te vertebral (60,9%). O CPT foi o tipo histologico mais frequen-
te (49,4%), sobretudo a variante folicular (67,6%), seguido pelo
CFT (40,2%) e CPDT (10,4%). Os eventos relacionados ao esque-
leto ocorreram em 77% dos doentes, e metade (52,2%) apresentou
mais do que um evento. Destes o mais comum foi a radioterapia
(65,5%). O tratamento com bifosfonatos foi iniciado em 20,2%
dos doentes. A sobrevida especifica a 5 e 10 anos foi de 60% e
49%, respetivamente. Nao se verificaram diferengas na sobrevida
especifica quanto ao sexo, eventos relacionados ao esqueleto ou
tipo histologico.

Conclusdes: Salientamos a frequéncia elevada de doentes com
eventos relacionados ao esqueleto com impacto na morbilidade
destes doentes. O CPT apresentou-se como o tipo histolégico mais
frequente, provavelmente relacionado com a sua maior prevalén-
cia. A variante folicular de CPT foi a que mais frequentemente
metastizou para o osso refletindo um comportamento clinico mais
semelhante ao FTC do que a variante classica.
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CO 32. DESVENDANDO A LATENCIA METASTA-
TICA NO CANCRO DA TIROIDE: DIFERENCAS
GENOTIPICAS ENTRE METASTASES SINCRO-
NAS E METACRONAS

Adriana Gaspar da Rocha'*?, Miguel Melo'*“, Rui Batista'*’,
Jodo Vinagre', José Manuel Cameselle-Teijeiro®’, Valeriano Leite®’,
Francisco Carrilho*, Manuel Sobrinho-Simdes'*!*!!, Paula Soares'->!°

! Instituto de Investigagdo e Inovagdo em Saiide (13s), Porto, Portugal

? Instituto de Patologia e Imunologia Molecular da Universidade do Porto
(Ipatimup) , Porto, Portugal

¥ Unidade de Saiide Puiblica, ACeS do Baixo Mondego, Coimbra, Portugal
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Introducdo: No cancro da tirdide, a dorméncia metastatica ¢ um
fenémeno frequente, podendo o tecido metastatico tornar-se cli-
nicamente evidente muitos anos apds a resse¢do do tumor prima-
rio. A concordancia entre o gendtipo dos tumores primarios e as
metastases podera ser influenciada pelo tempo decorrido entre o
diagnostico inicial e o aparecimento clinico das lesdes metastati-
cas.

Objetivo: Avaliar a concordancia genotipica entre os tumores pri-
marios da tiroide, as metastases loco-regionais e as metastases a
distancia, de acordo com o momento de dete¢ao da lesdo metasta-
tica (sincrona ou metacrona).

Material e Métodos: Procedeu-se a analise dos hotspots do gene
BRAF e do promotor do TERT (pTERT) em 230 pares de tumores
primarios da tiréide com metastases, incluindo 190 pares primi-
tivo-metastase local e 40 pares primitivo-metdstase distante. A
amostra inclui maioritariamente casos de carcinoma papilar da
tiroide (n = 200; 87,0%); face a inexisténcia da mutagdo do BRAF
no carcinoma folicular, a analise deste gene restringiu-se aos pares
carcinoma papilar-tecido metastatico.

Resultados e Conclusées: Relativamente ao grupo de carcinomas
papilares da tirdide, encontramos as seguintes frequéncias de mu-
tagdes nos tumores primitivos, metastases locais e a distancia, res-
petivamente: BRAF 42,5%, 38,5% e 25,0%; TERTp 11,3%, 7,3%
e 37,5%.

Quanto ao BRAF, a concordancia no gendtipo entre PTC e metas-
tases foi superior no caso de lesdes sincronas (kappa = 0,379; p <
0,001) do que nas lesdes metacronas (kappa = 0,117; p = 0,463).
O mesmo se verificou quando a andlise foi realizada apenas para
as metastases locais (lesdes sincronas: kappa = 0,379; p < 0,001;
lesdes metacronas: kappa = -0,055; p = 0,82) ou para as metasta-
ses a distancia (lesdes sincronas: kappa = 0,64; p = 0,004; lesdes
metacronas: kappa = -0,112; p = 0,54).

Para o TERTp, a concordancia no genotipo entre os tumores pri-
mitivos e as metastases foi semelhante e estatisticamente signi-
ficativa para as lesdes sincronas (kappa = 0,195; p < 0,001) e
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metacronas (kappa = 0,159; p = 0,016). No entanto, observamos
heterogeneidade entre as metastases locais (elevada concordancia
nas lesdes sincronas) e as metastases a distancia (elevada concor-
dancia nas lesdes metacronas).

Na historia natural dos tumores metastaticos da tirdide, as mu-
tagdes nos genes BRAF ¢ TERTp parecem desempenhar papéis
diferentes. O gene BRAF parece estar envolvido no mecanismo de
disseminagao local e na metastizacdo sincrona. Por outro lado, as
mutagdes no TERTp pode ser um dos principais fatores envolvi-
dos da disseminagdo a distancia e na laténcia metastatica.

CO 33. LESOES SELARES NAO ADENOMATO-
SAS — EXPERIENCIA DE MAIS DE 10 ANOS DE
UM HOSPITAL CENTRAL

Francisco Sousa Santos', Lidia Nunes Dias', Vanessa Henriques',
Conceigdo Canas Marques', Martinha Choréo', Sequeira Duarte', Jodo Costa',
Joana Graga'

! Servico de Endocrinologia, Neurocirurgia, Anatomia Patoldgica,
Neurorradiologia e Departamento de Neuroftalmologia, Centro Hospitalar
Lisboa Ocidental, Lisboa, Portugal

Introdugdo: Estima-se que cerca de 10% das lesdes selares te-
nham origem ndo-pituitaria. A etiologia pode ser neoplasica, vas-
cular, congénita ou infecciosa/inflamatoria. A sua distingao pode
ser um desafio pré-operatoriamente por poderem ter apresentacao
clinica, radioldgica e analitica semelhante aos adenomas.
Objectivos: Avaliar em doentes submetidos a neurocirurgia por
massa selar ndo adenomatosa (LSNA), os tipos histologicos e as
caracteristicas das lesdes selares encontradas, assim como a res-
posta a terapéutica e fungdo pituitaria ao longo do seguimento.
Material e Métodos: Estudo retrospectivo incluindo doentes
seguidos em consulta multidisciplinar de hipdfise num hospital
central desde 2006. Dos 552 doentes (92,6% tinham diagnosti-
co adenoma hipofisario) seguidos foram selecionados todos os
doentes com diagnostico registado em sistema informatico de
LSNA. Foram ainda incluidos todos os doentes com diagndstico
histologico (por servigco de Anatomia Patologica deste hospital) de
LSNA desde Janeiro de 2006 até Maio de 2016. Foram excluidos
trés doentes por ndo terem registos escritos completos disponiveis
(trés craneofaringeomas). Foi realizada andlise descritiva e sdo
apresentados resultados sob a forma de média + desvio padrio.
Resultados e Conclusoes: Foram incluidos 36 doentes (6,5%
dos doentes seguidos nesta consulta) — 50% de cada sexo, com
idade média no diagnoéstico de 41,3 £ 21,9 anos. Os diagnésticos
histologicos dividiram-se em: lesdes quisticas (em trés doentes —
8,3%); vasculares (um doente); neoplasias benignas (29 doentes
— 80,6% - com 19 craneofaringeomas); neoplasias malignas (um
doente) e lesdes inflamatérias (dois doentes). O tempo de segui-
mento médio foi de 8,1 + 9,0 anos. A apresentagdo inicial incluiu
cefaleia em 22 doentes (61,5%); sintomas oftalmologicos em 22
doentes (61,1%); outros sintomas em 6 doentes (16,8%) e inci-
dentalmente em quatro doentes (11,1%). Em 16 doentes (44,4%)
registou-se défice de algum eixo hormonal pituitario no diagnos-
tico, sendo mais comum o hipotiroidismo central — 14 doentes
(38,9%). A massa apresentava extensao supra-selar em 32 doentes
(88,9%); a um dos seios cavernosos em cinco doentes (13,9%)
e ao seio esfenoidal em dois doentes (5,6%). Foi realizada uma
primeira cirurgia por abordagem transesfenoidal em 21 doentes
(58,3%) e transcraneana nos restantes, com percepgao intra-ope-
ratoria de remocao total da massa em 14 doentes (38,9%) no total.
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Treze doentes (36,1%) necessitaram de pelo menos uma segun-
da interven¢@o cirurgica e nove doentes (25%) realizaram tera-
péutica adicional com corticoterapia ou radioterapia. No final do
seguimento, 20 doentes (55,6%) apresentavam massa residual na
ultima ressondncia magnética cranio-encefalica (RM-CE) dis-
ponivel. Em relagdo aos doentes com défices oftalmologicos no
diagnostico, 13 (36,1%) apresentavam-se com melhoria no final
do seguimento. Relativamente a défices endocrinoldgicos pituita-
rios no pos-operatorio, 31 doentes apresentaram hipotiroidismo;
28 hipogonadismo; 27 hipocortisolismo e 15 Diabetes insipidus
permanente. Dois doentes faleceram durante o seguimento.

As LSNAs sdo uma patologia pouco frequente e muitas vezes sdo
indiferenciaveis dos adenomas hipofisarios em termos clinicos e
de exames complementares pré-operatorios. Estas lesdes podem
ter uma apresentacao variavel, podendo estar associadas a elevada
morbilidade por si ou em relagdo com o seu tratamento. Por estes
motivos, trata-se essencial uma abordagem multidisciplinar desde
o momento do diagndstico até a escolha do tratamento e no perio-
do pos-operatorio.

CO 34. CNNHC: RESULTADOS PRELIMINARES
DO TRATAMENTO COM SOMATROPINA RE-
COMBINANTE

Margarida Bastos', Alice Mirante'?, Bernardo Marques®,
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Introducdo: O tratamento com somatropina recombinante (SMTr)
¢ seguro e melhorou muito a abordagem de criangas e adolescen-
tes com deficiéncia de somatotropina (SMT) e outras patologias
do crescimento. Em Portugal, o tratamento com SMTr esta apro-
vado na deficiéncia de somatotropina isolada/multipla, pequenos
para idade gestacional (SGA), doenca renal cronica (DRC), sin-
drome de Turner (ST) e sindrome de Prader Willi (SPW). A Co-
missao Nacional para a Normalizagdo da Hormona do Crescimen-
to (CNNHC) ¢ responsavel pela analise dos casos e aprovagao da
comparticipagdo do tratamento pelo SNS.

Objetivo: Analise descritiva e comparativa dos dados auxoldgicos
de doentes que completaram terapéutica com SMTr, registados e
monitorizados pela CNNHC.

Material e Métodos: Estudo retrospetivo das criangas submetidas
a tratamento com SMTr, com registos completos da “Folha Final
de Seguimento com Somatropina” da CNNHC. Os parametros
avaliados incluem estatura alvo familiar (EAF), sexo, diagndstico,
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duragdo do tratamento, efeitos adversos reportados e idade, esta-
tura, velocidade de crescimento (VC), avaliagdo do estadio pu-
bertario, idade d6ssea ¢ IGF-1 no inicio e no fim do tratamento.
Comparou-se o grupo de criancas com deficiéncia isolada de SMT
e multipla (grupo 1) versus criancas com necessidade de doses
suprafisiologicas de SMTr (grupo 2). A associagdo entre variaveis
foi feita usando o teste T para amostras emparelhadas e o teste T
para amostras independentes.

Resultados: Do total de 111 casos (n = 64 - 57,6% sexo F; n =
47 - 43,4% sexo M), com idade média no inicio do tratamento de
9,8 + 3,5 anos e duragdo média de 6,3 + 3,4 anos. A EAF foi de
161,2 £ 7,39 cm (156,2 £ 4,8 cm no sexo F e 167,6 + 4,6 cm no
sexo M). A deficiéncia isolada de SMT foi a causa mais comum
(51% - 57 casos), seguida da ST (30% - 33 casos), deficiéncia
multipla (8 casos; 7%), DRC (7 casos; 6%), SGA (5 casos; 5%) e
SPW (1 caso; 1%).

No total da amostra, o crescimento estatural teve uma mediana
de 28,6 cm (amplitude interquartil 18,3-46 cm) e uma média de
variacdo de z-score de 1,1 £ 1,2. A idade 6ssea aumentou em 6,7 +
3,8 anos. A VC prévia ao tratamento foi em média de 3,9 £ 1,5 cm/
ano e no fim, 2,27+ 1,9 cm (p < 0,001). A diferenca média entre a
estatura final e a estatura alvo familiar foi de -8,6 cm.

O maior crescimento verificou-se no grupo de criangas com de-
ficiéncia isolada de SMT (média da variagdo do z-scores de 1,4),
seguido da deficiéncia multipla (1,38), DRC (1,2), ST (0,5), SGA
(0,47) e SPW (0,29).

Comparando os dois grupos, verificou-se que previamente ao tra-
tamento, a VC ¢ inferior em criangas do grupo 1 (3,6 cm/ano ver-
sus grupo 2 - 4,4 cm/ano; p = 0,014). No grupo 1, a estatura média
inicial foi superior (122,4 = 19 cm vs 113,6 + 18 cm; p = 0,019),
assim como a estatura final (155,7 = 12 cm vs 145,8 + 11,8 cm; p
<0,001). A média da variacdo do z-score foi superior no grupo 1
(1,43 vs 0,63; p <0,001).

A diferenca entre a estatura final e a estatura alvo familiar foi su-
perior nos doentes submetidos a doses suprafisiologicas de SMTr
(menos 13,2 cm versus menos 5,3 cm; p = 0,001).

Foram reportados dois casos com efeitos adversos durante a te-
rapéutica com SMTr: rabdomidlise e epifisidlise da cabeca do fé-
mur. Suspendeu-se a terapéutica em 14 criangas por ma adesdo ao
tratamento.

Discussdo: O principal objetivo do tratamento com SMTr nas
criangas ¢ promover o crescimento linear para atingir uma esta-
tura apropriada para o seu potencial genético e adequada matura-
¢do. Por enquanto, apenas se encontram 111 casos com registos
completos de finalizagdo da terapéutica, registados na CNNHC.
Nestes resultados preliminares, as criangas com deficiéncia isola-
da/multiplas de SMT sao as que apresentam melhores resultados
com o tratamento.

A CNNHC tem tido um papel crucial na elaboragao de protocolos,
diagnostico e monitorizagao do tratamento destes doentes.

CO 35. 0 PAPEL DA RADIOTERAPIA NO TRATA-
MENTO DE ADENOMAS HIPOFISARIOS FUN-
CIONANTES E NAO FUNCIONANTES — AVALIA-
CAO DA SEGURANCA E EFICACIA

Silvia Paredes', Rui Ramos?, Rui Almeida’, Olinda Marques'

! Servigo de Endocrinologia, Hospital de Braga, Braga, Portugal
2 Servigo de Neurocirurgia, Hospital de Braga, Braga, Portugal

Introdugdo: A radioterapia (RT) ¢ uma modalidade terapéutica
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eficaz no tratamento de adenomas hipofisarios (AH), permitindo
o controlo do volume tumoral e a diminui¢do/normalizagao da hi-
persecre¢ao hormonal. Contudo, os efeitos secundarios a longo
prazo tém tornado a RT como opg¢ao de ultima linha.

Objetivos: Avaliar a eficacia e seguranga da RT (convencional,
estereotaxica fracionada e radiocirurgia) no tratamento dos AH.
Material e Métodos: Analise retrospetiva dos processos dos doen-
tes submetidos a RT avaliados em consulta de Grupo de Hipdfise
desde a sua cria¢do, em 1998. Foram incluidos 33 doentes, 22
do sexo feminino, mediana de tempo de follow-up de 85,5 meses
(P25 44, P75 133, min. 11, max. 279). Apresentavam macroade-
noma ao diagnoéstico 29 doentes, 16 com invasdo do seio caver-
noso. Todos, exceto um, foram submetidos a RT como terapéutica
complementar a cirurgia; a média de idade na 1? cirurgia foi 43,31
+ 13,4 anos ¢ aquando da RT de 48,94 + 13,7 anos. Dezoito doen-
tes apresentavam AH funcionantes (AHF) (11 GH, seis ACTH,
um prolactina) e 15 ndo funcionantes (AHNF) (7 null-cell, 3 go-
nadotrofinoma, 4 corticotrofinoma silencioso, 1 prolactinoma si-
lencioso). Oito doentes tinham défices hipofisarios prévios a RT.
Resultados: Foram submetidos a RT convencional ou estereotaxi-
ca fracionada (dose diaria média 2,26 + 1,1 Gy; dose total média
46,50 £9,2 Gy) 28 doentes e cinco a radiocirurgia (dose média 23
+ 6,2 Gy). Durante o seguimento obtivemos: agravamento do défi-
ce visual prévio (n = 1; 3,1%), défice visual de novo (n=2; 6,2%),
agravamento dos défices hipofisarios (n = 3; 37,5%), défices
hipofisarios de novo (n = 14; 58,3%), acidente vascular cerebral de
novo (n = 2; 6,2%), alteracdes cognitivas de novo (n = 6; 18,8%)
e dois faleceram. A mediana do tempo até ao desenvolvimento do
primeiro défice hipofisario (n = 17) foi 19 meses (P25 9, P75 42).
O hipocortisolismo e o hipotiroidismo foram os défices mais co-
muns (n = 13). Dos doentes com AHNF, dois ndo alcangaram con-
trolo do volume tumoral, um apresenta crescimento significativo
da lesdo a requerer nova abordagem cirargica. No que respeita aos
AHF: em remissao (n = 4), controlados com terapéutica farmaco-
logica adjuvante (n = 6), sem controlo bioquimico (n = 6), perdido
para follow-up (n = 1) e falecido (n = 1). A mediana do tempo até
atingir o controlo bioquimico ap6s a RT foi 24 meses (P25 11,5,
P75 66). Dez doentes mantém terapéutica médica. As curvas de
Kaplan-Meier indicam que a taxa estimada para preservagdo da
fung¢ao hipofisaria é de 87,5% aos 6 meses, 57,5% aos 30 meses ¢
de 30,7% aos 108 meses.

Conclusdo: O desenvolvimento/agravamento de défices hipofisa-
rios € o efeito adverso mais comum apods RT, surgindo mais fre-
quentemente nos primeiros 2 anos e o hipocortisolismo e o hipo-
tiroidismo revelaram-se os défices mais prevalentes. Nos doentes
com AHNF 86% apresentaram controlo do volume tumoral, indi-
cando uma boa resposta a RT e nos AHF, a RT parece ter um papel
adjuvante importante, com 10 doentes (62,5%) a demonstrar re-
missdo ou controlo bioquimico. A semelhanga de outros estudos,
a RT revelou ser um aliado eficaz no tratamento dos AH, apods
ressecdo cirargica, todavia com efeitos adversos importantes, pelo
que a vigilancia ad eternum destes doentes ¢ fundamental. Mais
estudos de muito longo prazo serdo necessarios para confirmar a
real eficacia e seguranca desta terapéutica.

CO 36. PROLACTINOMAS NO SEXO MASCULI-
NO: UMA CASUISTICA

Teresa Alves Pereira', Liliana Fonseca', Claudia Amaral', Isabel Ribeiro?,
Fatima Borges', Helena Cardoso'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar e



52

Universitario do Porto, Porto, Portugal
? Servi¢o de Neurocirurgia, Centro Hospitalar e Universitario do Porto,
Porto, Portugal

Introducdo: Os prolactinomas sao os tumores hipofisarios funcio-
nantes mais frequentes e ocorrem predominantemente em mulhe-
res. Em homens, a sintomatologia é variavel e inespecifica, sendo
o diagnostico frequentemente mais tardio e a agressividade tumo-
ral mais prevalente, com menor resposta ao tratamento médico.
Objetivos: Caracterizagdo demografica, clinica, diagndstica e te-
rapéutica dos casos de prolactinomas em doentes do sexo mas-
culino com seguimento desde 1974 até 2017 numa consulta de
Endocrinologia de um Hospital Central.

Meétodos: Estudo retrospetivo com revisdo de processos clinicos,
fisicos e eletronicos, dos doentes do sexo masculino com o diag-
noéstico de prolactinoma.

Resultados: Foram analisados os processos clinicos de 57 doentes.
A média de idade ao diagndstico foi de 45,6 + 18,4 anos e os sin-
tomas mais frequentes a apresentacdo foram as cefaleias (34,0%),
as alteracdes visuais (29,8%) e a disfun¢do sexual (27,7%). A
grande maioria dos tumores eram macroprolactinomas (87,5%) e
em dois casos ndo havia imagem tumoral descrita na ressonancia
magnética. Em 58,1% dos casos havia evidéncia imagioldgica de
invasdo de pelo menos um dos seios cavernosos. A maioria dos
doentes (36; 94,4%) apresentava hipogonadismo hipogonadotro-
fico aquando do diagnostico, e em 14 deles (38,8%) ndo ocorreu
recuperagdo deste eixo apds normalizacao da prolactina, sendo ne-
cessaria terapéutica com testosterona. Dezasseis doentes (29,6%)
apresentavam hipotiroidismo central e seis (11,1%) insuficiéncia
adrenal secundaria. Trinta e cinco doentes (62,5%) iniciaram te-
rapéutica com bromocriptina e os restantes com cabergolina; em
quatro doentes foi alterada a terapéutica para cabergolina por ma
resposta ou desenvolvimento de efeitos adversos com a bromo-
criptina. Em 54,5% dos doentes, ocorreu redugdo das dimensdes
do tumor apenas com terapéutica médica. Onze doentes (19,3%)
foram submetidos a resse¢do cirtrgica do tumor e, destes, cinco
obtiveram remissdo, permitindo a suspensdo da terapéutica mé-
dica apds cirurgia. A mediana do tempo de seguimento foi de 5,5
anos e atualmente 51 doentes (89,5%) estdo ainda em seguimento.
Mais de um terco dos doentes (n = 21; 36,8%) com mais de um
ano de terapéutica médica ou submetidos a cirurgia apresentam
ainda valores de prolactina acima do limite superior do normal.
Conclusdo: Esta casuistica estd de acordo com o descrito na li-
teratura no que respeita a prevaléncia, tamanho tumoral, agres-
sividade e resposta a terapéutica médica dos prolactinomas em
doentes do sexo masculino.

CO 37. ADENOMAS HIPOFISARIOS ASSOCIA-
DOS A MUTACAO DO GENE AIP: FENOTIPO
CLINICO E BENEFICIOS DO ESTUDO GENETI-
CcO

PedroMarques', Francisca Caimari', Laura Hernandez-Ramirez', Sayka Barry',
Donato lacovazzo', Ashley Grossman', Marta Korbonits'

! Centre for Endocrinology, William Harvey Research Institute, Barts and the
London School of Medicine and Dentistry, Queen Mary University of London,
London, UK

Introducdo: Mutagdes germinativas no gene AIP (aryl hydrocar-
bon receptor-interacting protein) sdo responsaveis por um sub-
grupo de adenomas hipofisarios (AH) familiares.
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Objectivos: Caraterizar os AH associados a mutagdes do gene AIP
(AIPpos), com particular interesse nos AH secretores de hormona
de crescimento, ¢ avaliar os beneficios do estudo genético e do
screening de portadores assintomaticos de mutacdes AIP.
Material e Métodos: Doentes com AH com histdria familiar de
tumores hipofisarios, macroadenomas esporadicos diagnosticados
antes dos 30 anos ou micro/macroadenomas esporadicos diagnos-
ticados antes dos 18 anos foram incluidos neste estudo. Formas
sindrémicas de doenga, tais como MEN1 ou complexo de Carney,
foram excluidos. Procedeu-se a analise comparativa entre AH Al-
Ppos e AH em doentes sem mutag@o do gene A/P (AlPneg).
Resultados: Dos 1510 doentes com AH incluidos no estudo,
184 foram identificados com mutac¢do germinativa do gene AIP
(12,2%). Comparativamente aos AH AlPneg, os doentes com
AH AlPpos sdo mais frequentemente do sexo masculino (57,6
vs 46,1%; p = 0,003), apresentaram uma menor média de idade
aquando dos primeiros sintomas (21,6 = 11,9 vs 26,8 = 13,2 anos;
p <0,001) e a altura do diagnostico (25,7 = 12,1 vs 29,8 + 13,5
anos; p < 0,001), e identificou-se um maior atraso no diagnostico
(4,3 +6,9 vs 3,0 £ 5,9 anos; p = 0,008) neste subgrupo. Os AH
AlPpos foram maioritamente somatropinomas (80,4 vs 48,9%; p
< 0,001), e gigantismo o diagnoéstico clinico mais comum neste
subgrupo (42,4%), seguido de acromegalia (36,9%), AH clinica-
mente nao funcionantes (10,3%) e prolactinomas (9,2%).
Doentes com AH AIPpos apresentaram taxas mais elevadas
de apoplexia hipofisaria (8,6 vs 3,1%; p = 0,001), extensdo
supra-selar (53,4 vs 41,8%; p = 0,040), macroadenomas (84,8 vs
78,7%; p = 0,002) e requereram mais frequentemente radioterapia
(32,6 vs 20,9%; p = 0,006) comparativamente aos doentes com
AH AIPneg. Excluindo os 21 AH AIPpos diagnosticados prospec-
tivamente, isto ¢, aqueles identificados em portadores assintoma-
ticos de mutagdo AIP com base no rastreio clinico, bioquimico
e imagiologico, globalmente menos agressivos ¢ associados a
evoluc¢do clinica mais favoravel, foram também encontradas taxas
mais elevadas de invasdo do seio cavernoso (43,5 vs 29,0%; p =
0,013), maior nimero médio de tratamentos (2,2 £ 1,6 vs 1,9 £
1,3; p = 0,018) e tendéncia para maior niimero de cirurgias (0,97
+0,77 vs 0,87 £ 0,73; p = 0,091) no subgrupo de doentes com AH
AlPpos.

Somatropinomas AIPpos (n = 148) foram diagnosticados em ida-
des mais jovens (24,7 = 12,3 vs 30,1 = 11,1 anos, p < 0,001), e
apresentaram uma maior proporcdo de casos de gigantismo (52,7
vs 18,3%; p <0,001), e subsequentemente estatura final mais ele-
vada (187 + 20 vs 177 £ 19 cm; p < 0,001), em comparagdo com
os somatropinomas AlPneg (n = 648). Somatropinomas AIPpos
foram também associados a maior nimero de caréncias hipofisa-
rias ao diagndstico e a taxas mais elevadas de apoplexia hipofisa-
ria (9,0 vs 2,1%; p < 0,001), extens@o supra-selar (59,4 vs 45,5%;
p =0,038) e tendéncia para serem submetidos a radioterapia mais
frequentemente (39,0 vs 27,9%; p = 0,069).

Conclusées: Os AH AlPpos apresentam-se em idade mais jovem,
com um fenotipo mais agressivo ¢ com um curso de doenga mais
desfavoravel. Somatotropinomas AIPpos estdo também associa-
dos a outcomes clinicos menos favoraveis comparativamente a
somatropinomas AIPneg. Os AH AIPpos diagnosticados prospec-
tivamente apresentaram um fendtipo menos invasivo e prognos-
tico mais favoravel, suportando o papel do estudo genético em
individuos em risco em familias com mutac¢des do gene AP, bem
como o beneficio do screening clinico, bioquimico e imagiologico
em portadores assintomaticos de mutacdo, por forma a diagnos-
ticar precocemente os AH, limitando assim potenciais sequelas
tumorais e maximizando a eficacia das modalidades terapéuticas.
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CO 38. FATORES PREDITIVOS DE REMISSAO A
LONGO PRAZO APOS CIRURGIA TRANSESFE-
NOIDAL NA DOENCA DE CUSHING

Lia Ferreira', Isabel Ribeiro’, Fatima Borges', Claudia Amaral’,
Helena Cardoso'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar e
Universitario do Porto, Porto, Portugal

? Servigo de Neurocirurgia do Centro Hospitalar e Universitario do Porto,
Porto, Portugal

Introdugdo: A cirurgia transesfenoidal ¢ o tratamento recomen-
dado como primeira opg¢ao na doenga de Cushing (DC). No en-
tanto, as taxas de remissdo apos a cirurgia sdo muito variaveis
entre centros e as significativas taxas de recidiva de doenga (en-
tre 15% - 66%) obrigam ao seguimento destes doentes por um
longo periodo de tempo. A compreensao dos fatores associados a
remissdo sustentada a longo prazo pode ajudar a orientar o segui-
mento no pés-operatorio da DC.

Objetivo: Estudar fatores preditores de remissao a longo prazo
em doentes com DC submetidos a cirurgia transesfenoidal.
Meétodos: Estudo observacional, retrospetivo, com analise de
doentes com DC submetidos a cirurgia transesfenoidal num
hospital central, entre 1989 ¢ 2017. Foram analisadas varidveis
demograficas, doseamentos hormonais no pré e pos-operatorio,
achados no estudo imagiologico e histologico e exérese total da
les@o no ato cirargico. Foram estudadas as taxas de remissao e
recorréncia da doenca, considerando um follow-up médio de 9,2
+ 6,9 anos e estudados fatores preditores de remissdo sustentada
a longo prazo. Como indicador de remissdo precoce (aos 6 meses
apos a cirurgia) considerou-se a resolucdo da clinica sugestiva de
hipercortisolismo associada a um dos seguintes critérios: cortisol
matinal < 5 mg/dL, cortisol plasmatico apds supressdao noturna
com 1 mg dexametasona < 1,8 mg/dL ou excrecao de cortisol
livre urinaria (CLU) nas 24 horas normal. A recidiva foi definida
como recorréncia da sintomatologia associada a pelo um teste de
rastreio de hipercortisolismo positivo. Foi considerada remissao
sustentada em doentes com critérios de remissao no pos-operato-
rio e sem recidiva de doenga durante o seguimento.

Resultados: Total de 44 doentes com DC submetidos a cirur-
gia transesfenoidal e com seguimento minimo de 12 meses. A
taxa de remissao precoce no pos-operatorio foi de 59,1%. Nestes
doentes documentou-se recidiva da doenga durante o seguimento
em 15,4%, pelo que se determinou uma taxa de remissao susten-
tada a longo prazo de 50%.

A taxa de remissao sustentada a longo prazo foi significativa-
mente maior em doentes com idade inferior a 50 anos (63,3%
vs 28,6%; p < 0,05), com identificagdo de adenoma secretor de
ACTH no exame histolégico (63,6% vs 10%; p < 0,05) e com
hipocortisolismo no poés-operatério imediato (85,0% vs 25,0%;
p<0,001).

No grupo de doentes com remissdo sustentada a longo prazo o
nadir médio do cortisol plasmatico no pés-operatorio foi signifi-
cativamente mais baixo (4,9 + 4,0 mg/dL vs 15,7 £ 7,2 mg/dL; p
<0,001) e a concentragdo mediana de ACTH no pds-operatorio
significativamente mais baixa [22,1 pg/mL (min.-méx.: 5-29) vs
73,4 pg/mL (min.-max.: 18-186); p < 0,05].

Nao foi encontrada relagdo com os restantes parametros estuda-
dos, nomeadamente género, valor médio do CLU nas 24 horas ¢
valor cortisol plasmatico apos supressdo noturna com 1 mg de
dexametasona antes da cirurgia, presen¢a de adenoma no estudo
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imagiologico, dimensdes do adenoma, invasdo extra-selar, trata-
mento médico pré-cirurgico e nogdo de exérese completa do ade-
noma no ato cirdrgico.

Conclusdo: Para além do nadir do cortisol plasmatico matinal e
da concentragdo de ACTH no pos-operatorio, também a idade do
doente, a presenga de adenoma no exame histoldgico e de hipo-
cortisolismo no pos-operatorio imediato sdo importantes predi-
tores de sucesso terapéutico e de remissao a longo prazo. Assim,
estes sdo parametros relevantes na orientacdo do seguimento da
DC no pos-operatorio.

CO 39. O EFEITO DO POLIMORFISMO d3-GHR
NA RESPOSTA TERAPEUTICA A HORMONA DE
CRESCIMENTO NA POPULACAO PORTUGUE-
SA

Eduarda Coutinho', Lurdes Sampaio?, Carla Pereira’, Lurdes Lopes®,
Catarina Limbert’, Rosa Pina’, Daniela Amaral’, Margarida Bastos®*,
Alice Mirante®, Isabel Dinis’, Manuel Fontoura®, Carla Costa®,
Conceigdo Bacelar’, Helena Cardoso’, Ana Antunes®, Sofia Martins®,
Maria M. Gomes®, Manuel C. Lemos'

"'Centro de Investiga¢do em Ciéncias da Saiide, Universidade da Beira
Interior (CICS-UBI), Covilhd, Portugal

?Unidade de Endocrinologia, Servi¢o de Pediatria Médica, Hospital de
Santa Maria, Centro Hospitalar Lisboa Norte, Lisboa, Portugal

*Unidade de Endocrinologia, Servi¢o de Pediatria Médica, Hospital Dona
Estefania, Centro Hospitalar de Lisboa Central, Lisboa, Portugal

* Servico de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar e
Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

> Unidade de Endocrinologia, Servico de Pediatria Médica, Hospital
Pediatrico de Coimbra, Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra,
Coimbra, Portugal

¢ Unidade de Endocrinologia, Servigo de Pediatria Médica, Hospital
Pediatrico, Centro Hospitalar de Sao Jodo, Porto, Portugal

7 Servi¢o de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar do
Porto, Porto, Portugal

8 Unidade de Endocrinologia Pedidtrica, Servigo de Pediatria, Hospital de
Braga, Braga, Portugal

Introducgdo: O tratamento com hormona de crescimento (GH) re-
combinante estd indicado em criangas com atraso de crescimento
por deficiéncia de GH, sindrome de Turner e em outras pertur-
bagdes do crescimento. A resposta inter-individual ao tratamento
¢ muito variavel, admitindo-se a influéncia de fatores genéticos.
A GH exerce as suas funcdes sinalizadoras apos ligagdo ao seu
recetor transmembranar codificado pelo gene GHR (growth hor-
mone receptor). Existem diversas isoformas deste recetor, sendo
uma delas induzida por um polimorfismo frequente que implica
a excisdo total do ex@o 3 (d3-GHR), produzindo uma proteina
mais pequena em 22 aminodcidos. Alguns estudos tém sugerido
que a presenca desta isoforma esté relacionada com uma respos-
ta terapéutica mais eficiente, quando comparada com a isoforma
mais longa (fl-GHR). No entanto, outros estudos ndo encontraram
qualquer associagdo com o gendtipo dos doentes.

Objetivo: Este estudo pretendeu analisar o efeito dos 3 genotipos
(fi/fl; f1/d3; d3/d3), do gene GHR, na resposta ao tratamento com
GH.

Meétodos: Foram estudados 96 doentes Portugueses tratados com
GH (83 com deficiéncia de GH, nove com sindrome de Turner, e
quatro com outras patologias), no ambito de um estudo multicén-
trico. Os doentes (62 do sexo masculino e 34 do sexo feminino)
apresentavam uma idade de inicio de tratamento (médiatdesvio
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padrdo) de 7.4 + 4,7 anos. O DNA genémico foi extraido a par-
tir de amostras de sangue periférico dos doentes. A presenca do
polimorfismo d3-GHR foi determinada com recurso a técnicas
de PCR multiplex. O aumento estatural dos doentes foi avalia-
do considerando o SDS (standard deviation score) no inicio e
apos um ano de tratamento com GH (delta-SDS). O delta-SDS
foi comparado entre os grupos de doentes de acordo com o res-
petivo gendtipo (fi/fl; fl/d3 e d3/d3) e alelo (fl ou d3), e analisado
por tipo de patologia e idade de inicio de tratamento. A anali-
se estatistica foi realizada utilizando o teste ndo paramétrico de
Kruskal-Wallis. Foram considerados estatisticamente significati-
vos valores de p < 0,05.

Resultados: As frequéncias genotipicas observadas neste grupo
de doentes foram de 46,9% (fi/fl), 40,6% (fl/d3), e 12,5% (d3/
d3). O delta-SDS para cada um dos genotipos foi de 0,85 + 0,74
(fiffl), 0,95 + 0,93 (fI/d3), e 0,73 + 0,53 (d3/d3). A analise da
correlagdo do gendtipo com o aumento estatural apos um ano de
tratamento com GH néo revelou valores estatisticamente signifi-
cativos (p = 0,893), mesmo depois dos doentes serem agrupados
pela presenca de pelo menos um alelo d3 (p = 0,944) ou fl (p
= 0,642). Nao foram observadas diferencas estatisticamente sig-
nificativas quando os gendtipos foram analisados em fungdo do
tipo de patologia e idade de inicio do tratamento.

Conclusées: Neste grupo de doentes Portugueses, o gendtipo do
recetor da GH, relativo ao polimorfismo d3-GHR, néo esta asso-
ciado a resposta terapéutica a GH. Os diferentes resultados dos
estudos realizados nesta area poderdo dever-se a diferencas no
perfil genético e ambiental das populagdes estudadas.

Projeto financiado pela Pfizer Biofarmacéutica (Ref. WI216223).

CO 40. PARAGANGLIOMAS E FEOCROMOCI-
TOMAS MALIGNOS: CASUISTICA DE UM SER-
VICO DE ENDOCRINOLOGIA

Ana Coelho Gomes', Rita Joana Santos’, Hélder Simdes?, Valeriano Leite’

' Servi¢o de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Hospital de Santa
Maria, Centro Hospitalar Lisboa Norte, Lisboa, Portugal

’ Servigo de Endocrinologia, Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa
Francisco Gentil, Lisboa, Portugal

Introdugdo: O diagndstico de malignidade nos paragangliomas/
feocromocitomas (PGL/FEO) ¢ estabelecido pela existéncia de
invasdo local e/ou doenga metastatica.

Dada a baixa incidéncia de PGL/FEO malignos (1 caso/milhdo
por ano), sdo poucos os estudos prospetivos que avaliam o bene-
ficio das terapéuticas instituidas na doenga avangada/metastatica.
Objetivos: Caracterizar os doentes com PGL/FEO malignos se-
guidos num Servi¢o de Endocrinologia e avaliar a resposta a te-
rapéutica instituida.

Material e Métodos: Estudo descritivo e retrospetivo. Incluidos
14 doentes com PGL/FEO malignos seguidos em Consulta de
Endocrinologia no Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa
entre Junho de 1986 ¢ Junho de 2017.

Resultados: Total de doentes com PGL/FEO malignos: 14 (9
sexo masculino, 5 sexo feminino). Idade média: 35,3 + 16,9 anos
(A9-67). Forma de apresentagdo: paroxismos em 42,9%, massa
cervical em 28,7%, défice auditivo em 7,1%, diarreia em 7,1%,
incidentaloma suprarrenal em 7,1% e toracalgia em 7,1%. Loca-
lizagdo: 35,7% FEO, 28,7% PGL cabeca e pescogo, 14,3% PGL
abdémen, 7,1% PGL torax, 7,1% FEO ¢ PGL térax ¢ 7,1% PGL
cabeca e pescogo e PGL abdomen. Dimensao média PGL/FEO:

Comunicagoes Orais - Congresso Portugués de Endocrinologia - 69° Reunido Anual da SPEDM

63,1£35,5cm (A30-160). Dos doentes, 71,4% apresentavam
PGL/FEO unicos, 64,3% secretores. Perfil mutacional a nivel
germinal: 64,3% com mutag@o no gene succinato desidrogenase
B (SDHB), 7,1% no gene succinato desidrogenase D (SDHD)
e 28,6% sem mutacdo detetada. Dos doentes, 14,3% apresen-
tavam tumores associados: 7,15% adenocarcinoma da mama e
mieloma multiplo e 7,15% microadenoma hipofisario nao fun-
cionante. Localizacdo das metastases: osso em 71,4%, pulmao
em 57,1%, figado em 50%, ganglios linfaticos em 35,7%, tecidos
moles, rim, pancreas e¢ baco em 7,1%]1. A tomografia computo-
rizada foi o exame que mais frequentemente detetou a metasti-
zagdo (78,6%) e o MIBG o que mais vezes a confirmou (50%).
Dos doentes, 92,9% foram submetidos a cirurgia para terapéutica
do tumor primario. A radioterapia foi a terapéutica escolhida em
57,1% dos casos para a doenga metastatica, 35,7% realizaram
terapéutica com 1311-MIBG, 14,3% com 177Lu-DOTATOC,
21,4% cirurgia e 7,1% embolizacdo hepatica. O tempo médio
de follow-up foi 107,8 + 94,3 meses (A11-365) e, atualmente,
64,3% apresentam doenca estavel, 28,6% progressdo da doenga
e 7,1% remissdo completa.

Conclusées: A maioria dos doentes apresentava uma mutacao no
gene da SDHB, o que suporta o risco aumentado de malignidade
associado a esta mutacdo ja descrito na literatura. Os PGL/FEO
metastizaram mais frequentemente para o 0sso, pulmao, figado
e ganglios linfaticos, o que se encontra em consonancia com o
demonstrado em estudos prévios. A localizacdo primaria mais
frequente dos PGL/FEO malignos foi a glandula suprarrenal e a
cabeca e pescoco. A maior prevaléncia de FEO encontrada pode
dever-se ao facto de estes corresponderem a cerca de 90% de
todos os PGL/FEO. Cerca de 70% dos PGL/FEO eram tinicos, o
que contrapde a maior prevaléncia de malignidade nos PGL/FEO
multiplos. Nao se encontrou uma associa¢do entre a terapéutica
com 1311-MIBG e a radioterapia e o prognostico, pelo que estas
terapéuticas ndo parecem ter influéncia no prognoéstico dos doen-
tes com PGL/FEO malignos.

CO 41. AVALIACAO DE UM NOVO MODELO
ANIMAL DE TUMORES NEUROENDOCRINOS

I Amorim’, A Pestana'->?, P Soares'->’

"'i3s — Instituto de Investigagdo e Inovagdo em Sauide, Universidade do
Porto, Porto, Portugal

> Cancer Signalling and Metabolism Group, IPATIMUP — Instituto de
Patologia e Imunologia Molecular da Universidade do Porto, Porto,
Portugal

 FMUP - Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

# ICBAS — Instituto de Ciéncias Biomédicas Abel Salazar, Porto, Portugal

’ CHSJ — Centro Hospitalar de Sdo Joao, Porto, Portugal

Introdugdo: Os tumores neuroendocrinos do pancreas sao neo-
plasias raras nos quais o conhecimento relativamente ao seu
background genético era bastante diminuto. Alteragdes no gene
MENI eram reconhecidas como o evento genético mais frequen-
te quer para tumores somaticos, quer como para tumores here-
ditarios. Com o advento das novas técnicas de sequenciagcdo em
massa, foram descritas novas alteragdes nos genes ATRX e DAXX
e que estao presentes em cerca de 40% dos tumores esporadicos.
Esta nova descoberta levou a que haja um interesse crescente em
se compreender qual o papel do gene ATRX nesta doenga.

Objetivos: O objectivo deste trabalho foi a criagdo de um novo
modelo de doenga de tumores neuroenddcrinos do pancreas para
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se avaliar a perda do gene ATRX em células beta do pancreas.
Material e Métodos: Com este proposito foi criado um mode-
lo condicional para delecdo do gene ATRX usando dois animais
transgénicos (RIP-Cre e ATRX floxed). Estes animais foram se-
guidos durante trés anos. Foi feita uma avaliagdo histopatologica
e caracterizacdo dos tecidos pancreaticos, assim como, dos tu-
mores desenvolvidos.

Resultados e Conclusdes: A observagdo mais frequente foi a
presenca de inflamagdo, tanto no tecido exdcrino como no endo-
crino. De forma a obter uma estratificagdo do nivel de inflama-
¢do, adaptamos um sistema de classificagdo baseado no edema,
vacuolizacdo, presenca de hemorragia, infiltragcdo leucocitica e
insulite. Esta classificagdo demonstrou que os achados inflama-
torios progrediam significativamente com a idade. Os animais
com a delegdo do ATRX demonstraram uma tendéncia para o
desenvolvimento de lesdes pancredticas de grau mais elevado.
Verificou-se um aumento da fragao enddcrina em toda a extensio
da populacdo, sem diferengas significativas entre genotipos, que
progrediu com a idade. Em 12% da populagdo em estudo, hou-
ve o aparecimento de tumores pancreaticos com elevado indice
de proliferagdo, mas sem expressdo de marcadores neuroendo-
crinos. Podemos estar na presenga de histotipos de carcinomas
neuroendodcrinos pouco diferenciados, mas nao podemos excluir
a hipotese de se tratar de tumores de outra linhagem, pelo que
estdo em curso, estudos adicionais de caracterizagdo imunohis-
toquimica.

CO 42. QUALIDADE DE VIDA DE DOENTES
COM TUMORES NEUROENDOCRINOS TRATA-
DOS COM 177Lu-|DOTAO0,Tyr3]-octreotate

Adriana De Sousa Lages', Helder Moreira', Gracinda Costa',
Patricia Oliveira', Diana Oliveira', Diana Martins', Mara Ventura',
Nelson Cunha', Diana Catarino', Licia Fadiga', Francisco Carrilho'

! Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra Faculdade de Medicina,
Universidade de Coimbra, Coimbra, Portugal

Introducdo: 177Lu-[DOTAO,Tyr3]octreotate (177Lu-DOTA-
TATE) ¢ um radiofarmaco usado na terapia com radionuclideo
para receptor de peptideo (TRRP), constituindo uma modalidade
terapéutica promissora em doentes com tumores neuroendocri-
nos (TNEs) metastizados.

Objectivo: Propusemo-nos a avaliar o impacto na qualidade de
vida (QoL) de doentes com TNEs inoperaveis ou metastaticos ao
longo do protocolo terapéutico utilizado na nossa instituicao (3
ciclos com 3 meses de intervalo).

Material e Métodos: Incluimos 24 doentes- 16 sexo masculino/8
sexo feminino (idade média:67 £ 12 anos; intervalo: 29-81 anos).
A maioria dos casos incluidos (13/24; 54,2%) eram TNEs gas-
troenteropancreaticos. Os doentes foram tratados com atividade
média cumulativa de 177Lu-DOTA-TATE de 614 mCi (intervalo:
303-1177 mCi). Avaliagdo da QoL ao longo dos ciclos de TRRP
foi auto-reportada de forma voluntaria através de questionério
escrito. A analise da QoL global e dos seus dominios especificos
foi interpretada de acordo com o manual do Organization for the
Research and Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire
C30 (EORTC QLQ-C30).

Resultados: Dos 24 doentes, 15 completaram pelo menos duas
copias do EORTC QLQ-C30 em diferentes momentos do segui-
mento (primeiro ou segundo ciclo e durante o terceiro). Em 12
doentes verificou-se progressao de doenca, 11 estabilidade e num
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dos doentes regressao notavel de lesdes durante TRRP. Indepen-
dentemente da resposta terapéutica verificada, a escala de estado
de saude global (GHS/QoL) e todas a escalas funcionais (exceto a
componente social) melhoraram significativamente no grupo es-
tudado (p < 0,05). Especificamente no que diz respeito ao GHS/
QoL, verificou-se uma melhoria > 10 pontos ap6s cumprimento
do protocolo (A+10.56; p = 0,003).

Para além das escalas relativas ao GHS e funcional, observou-se
um impacto favoravel na escala de sintomas associados a doenca
como fadiga (p = 0,00003), insonia (p = 0,0003), perda de apetite
(» =0,0003), obstipagao (p = 0,033) e diarreia (p = 0,014).
Conclusées: A melhoria da qualidade de vida do doente oncolo-
gico com doenca incuravel ¢ um dos objetivos basilares da tera-
péutica, especialmente quando a sobrevida ¢ prolongada. A tera-
péutica com 177Lu-DOTA-TATE melhorou significativamente a
QoL destes doentes nos diferentes dominios avaliados (funcional,
estado de satde global e sintomatico) mesmo nos doentes em que
se verificou progressdo de doenca durante TRRP.

CO 43. HEREDITARIEDADE COMO FATOR PRE-
DITOR DE APRESENTACAO DE FEOCROMOCI-
TOMA E PARAGANGLIOMA

Adriana De Sousa Lages', Isabel Paiva', Luis Cardoso', Patricia Oliveira',
Dircea Rodrigues', Carolina Moreno', Diana Martins', Diana Oliveira',
Mara Ventura', Nelson Cunha', Bernardo Marques', Diana Catarino',
Lucia Fadiga', Francisco Carrilho'

! Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra Faculdade de Medicina da
Universidade de Coimbra, Coimbra, Portugal

Introdugdo: Feocromocitomas (Pheo) e paragangliomas (PGL)
sao0 tumores neuroendocrinos raros. Tém origem em células deri-
vadas da crista-neural do sistema nervoso simpatico e/ou paras-
simpatico. Em cerca de 35% dos doentes ¢ identificada mutagao
da linha germinativa. Dos Pheo e PGL 10% sdo malignos embora
a taxa de malignidade varie com o background de hereditarieda-
de.

Objetivos: Caraterizar a amostra de doentes seguidos em consulta
por Pheo e PGL num centro hospitalar terciario e relacionar a pre-
senga de mutacdo genética com as caracteristicas da apresentagao
de doenga.

Materiais e Métodos: Foram incluidos todos os doentes segui-
dos em Consulta de Endocrinologia até Novembro de 2017 com
diagnostico de Pheo ou PGL. Os dados foram obtidos através da
consulta do processo fisico e do programa informatico hospitalar.
A andlise estatistica foi realizada através do SPSS v25 — teste de
Fischer (variaveis nominais) e teste U de Mann-Whitney (varia-
veis ordinais). Foram considerados estatisticamente significativos
resultados com p < 0,05.

Resultados: A amostra incluiu 67 doentes seguidos em consulta
(65 com manifesta¢do de doenga e dois individuos assintomaticos
portadores de mutacdo no exao 2 do gene TMEM127). Dos 65
individuos com doengca identificada, 60 apresentavam diagndstico
de Pheo, trés PGL da cabega/pescoco e 2 PGL abdominal.

Em 12,3% dos individuos com doenga (8/65) foi encontrada evi-
déncia de doenga metastatica, sendo em sete destes (87,5%) iden-
tificada a data de diagndstico. O local mais frequente de metasti-
zacdo foi o 0sso (71,4%). Sete doentes faleceram durante tempo
de seguimento (10,8%), dois com doenga metastatica conhecida
de Pheo maligno e um de PGL parafaringeo maligno.

Foi dividida a amostra em 3 grupos: estudo genético (EQG)
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negativo (n = 30; 28 Pheo); EG positivo (n = 17; 14 Pheo): genes
do cluster 1 - 4 doentes (VHL- 3 e subunidade B gene SDH- 1) - ¢
genes do cluster 2 - 13 doentes (RET-4, TMEM127-4, NF-2); sem
EG disponivel (n =20; 10 Pheo).

Comparativamente com os doentes com EG negativo, os doentes
com EG positivo associaram-se mais frequentemente e com sig-
nificancia estatistica a lesdo tumoral de maiores dimensdes (66,62
+ 35,8 mm vs 44,57 + 20,0 mm; p = 0,031), presenca de doenga
bilateral (6 (40%) vs 1 (3,3%); p = 0,003), idade de diagnostico
mais precoce (< 40 anos de idade: 9 (60%) vs 6 (20%); p 0,017)
e histéria familiar positiva (8 (53,3%) vs 1 (3,3%); p < 0,001).
Relativamente a recorréncia de doenga, o tempo médio (meses)
decorrido ¢ inferior no grupo com EG positivo (4,40 £ 15,5 vs
7,53 + 23,5), sem atingir diferenca estatisticamente significativa
(p > 0,05). Nao houve diferengas significativas relativas ao qua-
dro clinico de diagndstico, a presenca de caracteristicas sugesti-
vas em estudo de imagem anatémica (tomografia computorizada
ou ressonancia magnética abdominal) ou funcional (cintigrama
com 123[-mIBG) (p > 0,05).

Conclusées: Da amostra estudada, 1/3 dos doentes com historia
de Pheo e PGL apresentaram EG positivo e em cerca de 12%
houve evidéncia de doenca metastatica, tal como encontrado nos
resultados publicados na literatura. Do grupo de doentes com EG
positivo, 93,3% associaram-se a casos de Pheo, facto concordante
com a mutagdo encontrada — genes do cluster 1: 3 doentes com
mutacdo VHL e cluster 2: 11 doentes. Neste grupo, destaca-se
ainda a associa¢do mais frequente a presenca de doenga bilateral,
antes dos 40 anos de idade, historia familiar positiva e a lesdes
tumorais de maior dimensao.

CO 44. COMORBILIDADES CARDIOVASCULA-
RES EM DOENTES COM INCIDENTALOMA DA
SUPRARRENAL

Catarina Machado', Patricia Tavares', Sara Monteiro', Gustavo Rocha',
Maria Jodo Oliveira'

! Servi¢o de Endocrinologia, Centro Hospitalar de Vila de Nova de Gaia/
Espinho, Portugal

Introdugdo: Os incidentalomas da suprarrenal (IS) sdo massas
adrenais descobertas acidentalmente apds exames de imagem
realizados por causas ndo relacionadas com a suprarrenal. O es-
tudo funcional destas massas inclui a realizagdo de uma prova de
supressdo com 1 mg de dexametasona (DST) para exclusdo de
sindrome de Cushing. Nos doentes com frenacdo incompleta do
cortisol apds DST, o hipercortisolismo relativo pode estar asso-
ciado ao aumento de comorbilidades.

Objetivo: Avaliar as comorbilidades cardiovasculares em doentes
com IS e valores de cortisol apés DST <1,8 pg/dL, comparativa-
mente aos doentes com valores entre 1,9 e 5 ug/dL.

Material ¢ Métodos: Avaliacdo retrospetiva de doentes com IS
entre Janeiro 2011 e Outubro 2017. Os doentes com adenomas
secretores ou carcinomas adrenocorticais foram excluidos. Foram
definidos 2 grupos: grupo 1= cortisol apés DST <1,8 ug/dL e gru-
po 2 = cortisol apos DST entre 1,9 e 5 ug/dL. O software IBM
SPSS Statistics® foi utilizado para andlise estatistica, p < 0,05 foi
considerado estatisticamente significativo.

Resultados: Foram incluidos 90 doentes (56,7% do sexo mas-
culino, média de idades 62 + 1,8 anos). Grupo 1: n = 54 (60%)
e grupo 2: n = 36 (40%). O grupo 2 apresentava maior incidén-
cia de hipertensao arterial (p = 0,003) e dislipidemia (p = 0,013).

Comunicagoes Orais - Congresso Portugués de Endocrinologia - 69° Reunido Anual da SPEDM

A pressao arterial sistolica (PAS) média era significativamente in-
ferior nos doentes do grupo 1 (131,2 mmHg vs 143,4 mmHg, p =
0,001), verificando-se uma correlacdo fraca entre os valores mé-
dios de PAS e o valor de cortisol ap6s DST (r = 0,306, p = 0,003).
Nos doentes do grupo 1 ndo diabéticos, a glicemia em jejum mé-
dia era significativamente inferior comparativamente aos doentes
do grupo 2 (90,4 mg/dL versus 101,3 mg/dL, p <000,1), com uma
correlagdo moderada entre a glicemia em jejum média e o valor
de cortisol apos DST (r = 0,538, p < 0,001). Verificou-se que o
indice de massa corporal (28,4 kg/m2 vs 27,5 kg/m2) e os valores
médios de colesterol total (191,2 mg/dL vs 178,3 mg/dL), coleste-
rol-LDL (112,6 mg/dL vs 101,7 mg/dL) e de triglicerideos (133,1
mg/dL vs 115 mg/dL) eram superiores em doentes do grupo 2.
Conclusdo: O valor de cortisol apos DST ¢ util na avaliagdo de
hipercortisolismo em doentes com IS. A incidéncia aumentada de
comorbilidades em doentes com cortisol que nao frena totalmen-
te ap6s DST pode corresponder a adenomas que ndo produzem
cortisol de forma suficiente para causar sindrome de Cushing mas
que podem, no entanto, beneficiar de remogao cirurgica.

CO 45. PROVA DE ESTIMULACAO COM ACTH
PARA ESTUDO DO ALDOSTERONISMO PRIMA-
RIO

Nelson Cunha', Leonor Gomes', Isabel Paiva', Diana Martins',
Diana Oliveira', Adriana Lages', Mara Ventura', Lucia Fadiga',
Diana Catarino', Bernardo Marques', Francisco Carrilho'

! Servigo de Endocrinologia Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar
e Universitario de Coimbra (CHUC-EPE), Faculdade de Medicina da
Universidade de Coimbra, Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra
Francisco Gentil, Coimbra, Portugal

Introdugdo: O aldosteronismo primario (AP) ¢ a principal causa
de hipertensao arterial (HTA) potencialmente curavel e representa
pelo menos 5% a 10% dos doentes com HTA. No entanto, o seu
diagnostico esta dependente das provas de rastreio, confirmatorias
e de lateralizagdo para identificacdo dos doentes que poderdo be-
neficiar com o tratamento dirigido, como a suprarrenalectomia. A
prova de estimulagdo com ACTH (PEA) tem sido descrita como
uma prova confirmatdria til, podendo ser um potencial indicador
de bilateralidade, na auséncia de ndédulo da suprarrenal (SR).
Objetivo: Avaliar a resposta a PEA em doentes com hipertensao,
com razao aldosterona/renina (RAR) > 25 e submetidos a prova
de infusao salina (PIS).

Material e Métodos: Estudo observacional retrospetivo que
incluiu 12 doentes que realizaram a PIS e a PEA como provas
confirmatoérias de AP, com ou sem nddulo da suprarrenal docu-
mentado em tomografia computorizada (TC), de maio a outubro
de 2017. A PIS consistiu na infusdo endovenosa de 2000 mL de
NaCl a 0,9% durante 4 horas e foi considerada positiva se con-
centragdo de aldosterona plasmatica (CAP) >100 pg/mL, negativa
se CAP < 50 pg/mL e duvidosa se CAP > 50 pg/mL e < 100 pg/
mL. A PEA consistiu na administragdo ev de 250 pg de acetato de
tetracosatideo (Synacthen®), com doseamento de CAP e cortisol
plasmatico aos 0, 30, 60, 90 ¢ 120 minutos e foi considerada posi-
tiva se a razdo CAPmax/cortisol > 8,5. Foi considerado indicador
de bilateralidade se CAPmax/cortisol <18,2 e auséncia de nédulo
da SR em TC.

Resultados: A idade mediana foi 54 anos (IQR 41,5; 62,5) ¢ 75%
eram do sexo feminino (n = 9). Seis doentes tinham nddulos da
SR em TC, quatro sem evidéncia de nddulos e em dois a presenca
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de nodulos era desconhecida. Dos doentes com nodulos, 1/3 eram
a direita, 1/3 a esquerda e 1/3 bilaterais. Todos encontravam-se
medicados para a HTA, a excecdo de um. No rastreio, a mediana
da RAR foi 90,16 (IQR 49,08; 123,94), do potéssio plasmatico
(K+) 4,1 mmol/L (IQR 3,63; 4,35), da renina de 2,45 pU/mL (IQR
1,85; 3,83) e da CAP 159,5 pg/mL (IQR 114,5; 242,0). Na PIS,
a mediana da CAP p6s infusdo foi de 71,25 pg/mL (IQR 58,93;
108,60). Na PEA, a mediana de CAPmax/cortisol foi 10,5 (IQR
8,56; 15,52), a mediana do incremento de CAP foi 163,15 pg/mL
(IQR 93,25; 237,05). Oito atingiram CAPmax aos 60 minutos, 3
aos 30 minutos e 1 aos 90 minutos. Dos doentes, trés apresenta-
ram PIS positiva, sendo que todos neste grupo também apresen-
taram PEA positiva (CAPmax/cortisol entre 12,18 ¢ 106,32). Os
dois doentes com PIS negativa, também apresentaram PEA nega-
tiva (CAPmax/cortisol = 5,04 e 8,49). Dos sete doentes que apre-
sentaram um resultado duvidoso na PIS, a PEA foi negativa em
apenas um (CAPmax/cortisol = 7,4). Os doentes com CAP >100
pg/mL na PIS apresentaram K+ (p = 0,032) e ACTH (p = 0,012)
mais baixos, incremento de CAP na PEA (p = 0,013) mais eleva-
do e CAPmax/cortisol na PEA tendencialmente mais elevado (p =
0,052) do que os doentes com CAP < 100 pg/mL. Os doentes com
CAPmax/cortisol >8,5 na PEA apresentaram CAP na PIS mais
elevada (p = 0,013) e niveis de K+ antes da PEA inferiores (p =
0,02) do que os doentes com CAPmax/cortisol <8,5. Dos quatro
doentes sem nodulos em TC, UM teve o diagnostico excluido em
ambas as provas e os outros trés apresentaram CAPmax/cortisol
< 18,2, compativel com AP bilateral.

Conclusoes: Estes dados preliminares permitem verificar que
houve uma concordancia dos resultados entre a PIS e a PEA nos
casos positivos e negativos. Nos casos em que a PIS foi duvidosa,
a PEA podera ser util como prova confirmatoria do AP. Quanto a
subclassifica¢ao entre AP unilateral e bilateral, verificou-se que os
doentes sem nodulo da SR apresentaram resposta na PEA compa-
tivel com AP bilateral, podendo diminuir a necessidade de reali-
zacdo do cateterismo das suprarrenais neste contexto. Contudo,
¢ necessaria uma amostra maior para a validagdo da PEA como
prova de diagnostico, bem como para avaliagdo dos beneficios do
tratamento do AP em doentes com PEA positiva.

CO 46. HIPERPLASIA CONGENITA DA SUPRAR-
RENAL: MUTACOES NO GENE CYP21A2 NUMA
POPULACAO PEDIATRICA PORTUGUESA

Joana Rosmaninho-Salgado', Joana Serra Caetano®, Susana Gomes’,
Iris Pereira-Caetano’, Rita Cardoso?, Isabel Dinis®, Lina Ramos',
Fabiana Ramos', Ana Luisa Carvalho'#, Ana Garabal', Joaquim Sa',
Sofia Maia'#, Sérgio B. Sousa'*, Jorge M Saraiva'~, Jodo Gongalves’,
Alice Mirante®

!"Unidade de Genética Médica, Hospital Pediatrico, Centro Hospitalar e
Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

> Unidade de Pediatria Endocrinoldgica, Hospital Pedidtrico, Centro
Hospitalar e Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

* Departamenteo de Genética Humana — Instituto Nacional de Saiide Dr
Ricardo Jorge, Lisboa, Portugal

* Faculdade de Medicina, Universidade de Coimbra, Coimbra, Portugal

3 University Clinic of Pediatrics, Faculty of Medicine, University of Coimbra,
Coimbra, Portugal

Introdugdo: A principal causa de hiperplasia congénita da suprar-
renal (HCSR) esté associada a deficiéncia na enzima 2 1-hidroxila-
se (21-OH) devido a alteragdes no gene CYP21A2. Esta patologia
tem uma hereditariedade autossomica recessiva ¢ € classificada,
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de acordo com o seu fenotipo, em classica (perdedora de sal e vi-
rilizante simples), e forma nao classica. A gravidade da patologia
esta diretamente relacionada com a perda de funcdo enzimatica da
enzima 21-OH. Os estudos genéticos permitem a confirmacao do
diagnostico e a realizagdo de um aconselhamento genético.
Objetivo: Caracterizaco clinica e molecular de pacientes que fo-
ram observados no Hospital Pediatrico de Coimbra com a suspei-
ta clinica de HCSR.

Meétodos: Analise retrospetiva de todos os casos que foram ob-
servados no nosso hospital com a suspeita clinica de HCSR. O
estudo molecular do gene CYP21A2 foi realizado em 81 pacientes
portugueses (51 sexo feminino ¢ 30 sexo masculino), com acha-
dos clinico-laboratoriais sugestivos de HCSR. Para isso foram
realizadas as técnicas de mini-sequenciag@o, digestdo por enzi-
mas de restrigdo, sequenciagdo de Sanger e/ou a técnica de multi-
plex ligation-dependent probe amplification (MLPA).
Resultados: Foram identificadas variantes classificadas como pa-
togénicas em 74/81 (91%), sendo que 39,2% (29/74) apresenta-
vam-se em homozigotia, 55,4% (41/74) heterozigotos compostos
e, em 5,4% dos casos (4/74) apenas uma variante patogénica foi
identificada (heterozigotia simples). As variantes p.Val281Leu,
g.655 A/C>G (variante em regido de splicing) e p.llel72Asn
correspondem a mais de 50% de todos os alelos no nosso grupo
de pacientes. Todas as variantes encontradas ja tinham sido pre-
viamente descritas, exceto uma nova variante do tipo missense,
identificada num paciente com clinica de HCSR (perdedora de
sal), g.1173T7>C(p.Trp201A4rg); num individuo do nosso cohort,
foi identificada a variante p.Gly424Ser, descrita com sendo rara
e com um possivel efeito fundador no Brasil; a variante, g.
391G>A, apenas descrita na populagdo portuguesa e associada
a alteracdo de splicing, foi encontrada num doente deste grupo
em estudo.

Conclusdo: Este trabalho representa o maior estudo portugués
com a descrigdo de variantes no gene CYP2/A2, permitindo as-
sim uma melhor caracterizacao clinica e molecular da HCSR. Fo-
ram identificadas variantes no gene CYP2/A2 apenas associadas
a populacdo portuguesa. A concordancia entre fendtipo baseado
no gendtipo ¢ de 90%.

CO 47. HISTIOCITOSE DE CELULAS DE LAN-
GERHANS E DIABETES: A PROPOSITO DE UM
CASO

Miguel Vasques', Jorge Rodrigues’, Joana Marques’, Ana Rodrigues’,
Vera Bernardino?, Antonio Panarra®, Lurdes Matos', Ana Agapito'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo - Hospital de Curry
Cabral, Centro Hospitalar Lisboa Central, Lisboa, Portugal

> Unidade Funcional de Medicina Interna 7.2 - Hospital de Curry Cabral,
Centro Hospitalar Lisboa Central, Lisboa Portugal

Introdugdo: A histiocitose de células de Langerhans (HCL ) ¢
uma doenga rara caracterizada por infiltracdo dos tecidos por cé-
lulas dendriticas patologicas e células inflamatdrias, com espectro
clinico vasto que depende do atingimento uni ou multifocal. A
diabetes insipida ¢ a manifestagao endocrina mais frequente, po-
dendo também coexistir disfungdo da adenohipofise. Sdo muito
raros os relatos de diabetes mellitus (DM) neste contexto, sendo
pouco clara a etiopatogenia.

Caso Clinico: Homem de 41 anos, fumador 15 UMA ¢ habitos
etilicos moderados, peso habitual 60 kg (IMC 22), sem outros
antecedentes. Admitido no servigo de urgéncia em Abril de 2017



58

por quadro com 1 més de evolu¢do de dor abdominal no hipo-
condrio direito tipo moinha, politria, polidipsia e polifagia com
perda ponderal estimada em 5 kg.

Apresentava-se hemodinamicamente estavel, apirético, com gli-
cémia arterial 712 mg/dL e cetonémia de 2,6 mg/dL, pH 7,44
HCO3- 27 mEq/L, Na+ 132 mg/dL e osmolaridade sérica calcu-
lada 300 mOsm/kg, sem citocolestase hepatica. Admitiu-se DM
inaugural. Em internamento, HbAlc 12%, peptideo C 0,4 mg/dL
e glicémia 355 mg/dL, anticorpos anti-GAD e anti-IA2 negativos.
Realizou tomografia computorizada (TC) abdominopélvica: “va-
rias formagdes nodulares hipocaptantes, solidas, a nivel hepatico,
esplénico e na base pulmonar esquerda, sugestivas de deposigado
secundaria; sem alteracdes morfologicas pancreaticas”, TC-tora-
cica com contraste: “multiplas lesdes nodulares pulmonares, hi-
podensas, bilaterais, algumas das quais cavitadas, e auséncia de
adenopatias”, estudo endoscopico digestivo sem achados de rele-
vo e bidpsia transbronquica com resultado inconclusivo.
Decorrido um més repetiu TC toraco-abdominal: “regressdo vo-
lumétrica parcial das lesdes hepaticas e esplénicas e estabilidade
das lesdes pulmonares” e realizou biopsia transtoracica “infil-
trado inflamatério de mono e polimorfonucleares e presenca de
histiocitos que marcaram para S100 e CD1a” estabelecendo diag-
nostico de histiocitose de células de Langerhans.

Ressonancia magnética regido esfeno-selar: “redugdo do volume
hipofisario, com configuracdo laminar encostada ao pavimento
selar e reducdo do calibre da haste hipofisaria”. A avaliagdo da
fungdo ante-hipofisaria foi normal.

Sob insulinoterapia em esquema basal-bolus, verificou-se resolu-
¢ao da clinica espoliativa e recuperagao ponderal ao longo de se-
manas. Repetiu 3 meses depois estudo analitico com doseamento
de peptideo C 1,0 ng/mL e glicémia de 128 mg/dL. Seis meses
apos diagnodstico de DM encontra-se com HbAlc 6,8%. Observa-
do por Pneumologia, iniciou terapéutica com prednisolona 20 mg
por dia e encontra-se actualmente em cessacao tabagica.
Discussdo: Encontram-se descritos menos de uma dezena de ca-
sos de DM de novo em doentes com HCL, sem relagdo evidente
com grau de envolvimento multissistémico. A fisiopatologia sub-
jacente permanece por elucidar, dada a evolugdo clinica dispar
entre os casos. Num deles observou-se regressao clinica completa
da HCL ap6s terapéutica com vincristina mantendo DM, e noutro
caso houve regressao espontdnea da DM sem qualquer terapéuti-
ca. Autopsia ou bidpsia foi realizada em dois doentes com DM,
um com pancreas sem alteragcdes e um com infiltracdo linfocitaria
e eosinofilica severa.

No caso apresentado, o ainda curto tempo de follow-up nao per-
mite antever a evolugdo clinica. A variavel histéria natural da
HCL, a terapéutica com imunossupressdao por corticoides e a
possibilidade de surgimento de novas manifestagdes enddcrinas
tornam este caso clinicamente desafiante.

CO 48. PARALISIA PERIODICA TIREOTOXICA -
A PROPOSITO DE UM CASO

Cunha C', Sousa Santos F', Bello C', Fonseca R', Vasconcelos C'

!'Servi¢o de Endocrinologia, Centro Hospitalar Lisboa Ocidental, Hospital
Egas Moniz, Lisboa, Portugal

Introdugdo: A paralisia periddica tireotoxica (PPT) constitui
uma complicagdo neuroldgica do hipertiroidismo rara no mundo
ocidental. Caracteriza-se por episodios recorrentes de fraqueza
muscular e hipocaliémia associados a hiperactividade tiroideia.
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A paralisia periddica tireotoxica ¢ mais comum em homens de
origem asiatica, com idades compreendidas entre os 20 ¢ os 40
anos.

Caso Clinico: Mulher caucasiana de 42 anos com historia conhe-
cida de doenca de Graves desde os 27 anos, medicada desde ha 12
meses com tiamazol e propanolol, ¢ admitida no servi¢o de urgén-
cia por tetraparésia de predominio proximal, de inicio stibito apds
queda com traumatismo do joelho direito. Da anamnese salienta-
se a ingestdo de refei¢do rica em hidratos de carbono previamente
a instalacdo do quadro. Adicionalmente apurou-se quadro de pal-
pitagdes, perda ponderal discreta, hipersudorese e labilidade emo-
cional com um més de evolugao. Nao foi apurada historia familiar
de paralisia periodica. Ao exame neuroldgico apresentava tetra-
parésia flacida, de predominio proximal, simétrica, com maior
envolvimento dos membros inferiores (grau 3/5 membros inferio-
res e grau 4/5 nos membros superiores). Analiticamente revelava
hipocaliemia (K+ 2,7 mmol/L) e hipertiroidismo primario (TSH
<0,014 pUI/mL, fT4> 100 pmol/L, fT3 18,4 pmol/L), TRADb 6,95
Ul/mL. O eletrocardiograma evidenciava taquicardia sinusal, FC
109 bpm. Admitiu-se o diagnostico de paralisia periodica tiredto-
xica associada a doenga de Graves, pelo que foi iniciada terapéu-
tica com prednisolona, tiamazol, propranolol e reposigdo idnica,
assistindo-se a uma evolugdo clinica e laboratorial favoravel.
Discussdo: Este caso ilustra a importancia de considerar a PPT
no diagndstico diferencial de adultos jovens com quadros de para
ou tetraparésia aguda. Como factores desencadeantes da crise
parética no caso clinico apresentado foram equacionados o trau-
matismo e a refei¢do com alto teor de hidratos de carbono. O res-
tabelecimento do eutiroidismo constitui o principio fundamental
do tratamento, evitando a recorréncia dos episodios de paralisia.

CO 49. DOENCA DE CUSHING NA GRAVIDEZ -
RELATO DE UM CASO TRATADO COM METI-
RAPONA

Catarina Machado!, Patricia Tavares', Sara Monteiro', Gustavo Rocha',
Marta Barbosa®, Maria Jodo Oliveira'

!'Servigo de Endocrinologia, Centro Hospitalar de Vila Nova de Gaia/
Espinho, Vila Nova de Gaia, Portugal

? Servigo de Obstetricia, Centro Hospitalar de Vila Nova de Gaia/Espinho,
Vila Nova de Gaia, Portugal

Introdugdo: Devido a influéncia do hipercortisolismo no eixo
reprodutor, a sindrome de Cushing (SC) ¢ uma entidade rara na
gravidez e esta geralmente associada a complica¢des graves para
a mae e para o feto, como pré-eclampsia e diabetes gestacional.
Os autores reportam um caso de Doen¢a de Cushing na gravidez
tratado com metirapona.

Caso Clinico: Mulher de 32 anos, habitualmente saudavel, re-
ferenciada a consulta de Endocrinologia por hirsutismo e obe-
sidade grau 2. O estudo realizado foi compativel com sindrome
de Cushing ACTH-dependente, identificando-se na ressonancia
magnética (RM) um microadenoma hipofisario. Foi iniciado tra-
tamento com cetoconazol 200 mg/dia até realizacdo de cirurgia
hipofisaria. Apds inicio do tratamento, a doente descobriu que
estava gravida de 8 semanas. Suspendeu cetoconazol e foi decidi-
da abordagem conservadora, com seguimento periodico durante
a gravidez. O primeiro trimestre decorreu sem intercorréncias.
No segundo trimestre, as op¢des terapéuticas foram revistas, uma
vez que a doente apresentou diabetes gestacional (DG) na prova
de tolerancia a glicose oral, tendo sido medicada com insulina e
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metformina, ¢ os niveis de cortisoluria elevaram-se significativa-
mente. Foi decidido iniciar tratamento com metirapona as 27 se-
manas, com valor maximo de cortisoluria de 1060,8 ng/24 horas
(valor de referéncia 20-80 pg/24 horas). O tratamento foi bem
tolerado, verificou-se diminui¢@o da excrec¢ao de cortisol livre na
urina de 24 horas, a DG manteve-se controlada com medicagao e
a tensao arterial manteve-se dentro da normalidade. A doente teve
um parto por cesariana as 36 semanas e 2 dias, por rutura prema-
tura de membranas, com recém-nascido (RN) do sexo masculino,
com score Apgar de 5/8/10 e 3380 g de peso. Nao foram objetiva-
dos efeitos secundarios da metirapona no RN. A doente apresen-
tou como complicagdo pos-parto celulite da parede abdominal.
Conclusdo: A maioria dos autores considera a cirurgia o trata-
mento de primeira-linha em doentes gravidas com SC. No entan-
to, a maioria dos casos descritos dizem respeito a SC secundario
a adenoma da suprarrenal produtor de cortisol. No caso descrito,
a cirurgia foi adiada devido aos riscos de cirurgia transfenoidal na
gravidez e menor probabilidade de cura na doenga de Cushing,
comparativamente a adrenalectomia na SC. A opgao pelo trata-
mento farmacoldgico com metirapona mostrou-se uma alternati-
va segura e eficaz no controlo do hipercortisolismo.

CO 50. TUMOR DE CELULAS DE LEYDIG DO
OVARIO NA MULHER EM IDADE FERTIL -
UMA CAUSA RARA DE HIPERANDROGENISMO

Teresa Rego', Ana Carolina Neves', Fernando Fonseca', Tiago Bilhim?,
Ana Agapito'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar de
Lisboa Central, Lisboa, Portugal

’ Unidade de Radiologia de Interven¢do, Centro Hospitalar de Lisboa Central,
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Introducdo: Os tumores das células de Leydig representam 0,1%
dos tumores do ovario, sendo uma causa rara de hiperandroge-
nismo. Sao habitualmente benignos, solidos, pequenos e ocorrem
normalmente apds a menopausa.

Caso Clinico: Mulher 42 anos, sem historia prévia de relevo. Me-
narca aos 12 anos, ciclos menstruais regulares até aos 18 anos,
GOPO. Manteve dos 18 aos 40 anos hemorragia de privagdo ci-
clica sob estro-progestativo, que suspendeu por pretender engra-
vidar, retomando ciclos espontaneos. Referenciada a consulta de
Endocrinologia por quadro de amenorreia desde ha 6 meses, apa-
recimento de pelos terminais na face, membros e tronco, aumen-
to da libido, voz grave e aumento ponderal de 10 kg. Ao exame
objectivo normotensa, IMC 27 kg/m2, acne na face e no dorso,
hirsutismo moderado, alopécia androgénica e clitoromegalia. Do
estudo analitico destacava-se: Estradiol 58 pg/mL, FSH 8,9 mUIl/
mL (3-8), LH 7,1 mUI/mL (1,8-11,7), testosterona total 7,0 ng/
mL (0,03-0,5), androstenediona 3,0 ng/mL (0,9-4), DHEA-S 149
ug/dL (12-279), 17-hidroxiprogesterona 1,2 ng/mL (0,2-1,8). Por
suspeita de tumor virilizante do ovario realizou ecografia pélvica
por via endovaginal que demonstrou ovario esquerdo de dimen-
soes normais, com area heterogénea, mal delimitada com 13 x 12
mm, sem aumento da vascularizagdo no estudo doppler. O catete-
rismo das veias ovaricas demonstrou lateralizagdo da secrecdo de
androgénios a esquerda. Submetida a ooforectomia esquerda por
via laparoscopica — diagnostico histologico: Tumor de células de
Leydig. Um més apos a cirurgia retomou ciclos menstruais regu-
lares e os valores de androgénios normalizaram.

Comentarios: No caso apresentado a instalagdo rapida do quadro
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clinico associado ao hiperandrogenismo bioquimico severo com
valor de DHEA-S normal apontavam para tumor virilizante do
ovario. Este caso ilustra que em mulheres em idade fértil e exames
de imagem duvidosos, o cateterismo das veias ovaricas, quando
realizado por equipa experiente, ¢ fundamental na localizagdo do
tumor para dirigir uma terapéutica correta de forma a manter a
fertilidade e evitar menopausa precoce.

CO 51. ELETROCUSSAO - UMA CAUSA DE LE-
SAO HIPOFISARIA?

Duarte V', Verissimo D', Ivo C', Serra F', Silva J', Lopes L', Passos D',
Castro JJ', Marcelino M'

! Hospital das Forgas Armadas - Polo Lisboa, Lisboa, Portugal

Introdugdo: O hipogonadismo hipogonadotropico (HH) ¢ um
défice de testosterona e de gonadotrofinas. A sua etiologia pode
ser congénita ou adquirida, resultando numa condi¢do que afeta
o normal funcionamento do hipotdlamo ou da hipoéfise. O diag-
noéstico durante a idade adulta (ap6s uma puberdade e fertilidade
normais) sugere uma etiologia adquirida, sendo que as principais
causas sdo: uso de drogas, lesdes infeciosas ou infiltrativas, doen-
cas sistémicas, radiacdo e traumatismo cranio-encefalico (TCE).
Os disturbios neuroendocrinos pés-TCE tém sido cada vez mais
reconhecidos nos ultimos anos, especialmente associados a aci-
dentes de viagdo, desporto ou quedas. A frequéncia de hipopitui-
tarismo apo6s TCE varia entre 15% - 50% entre diferentes estudos.
O hipopituitarismo pode ser completo (panhipopituitarismo) ou
parcial (deficiéncia isolada). O défice de GH ¢ o mais comum
apo6s o TCE, seguido de ACTH, gonadotropinas (FSH e LH) e
TSH.

A electrocussao ¢ o resultado da passagem de uma corrente elé-
trica de alta voltagem através do corpo, podendo dar origem a le-
soes locais (associadas aos pontos de entrada e saida da descarga)
ou sistémicas, nomeadamente alteragdes cardiacas ou do sistema
nervoso central.

Caso Clinico: Homem, 38 anos, militar da For¢a Aérea, casado
com um filho de 7 anos. Recorre a consulta de Endocrinologia
por quadro insidioso, com inicio em 2015, de astenia, insonia,
diminuicao da libido e dificuldade na ere¢do. Antecedentes pes-
soais de orquidopexia do testiculo esquerdo aos 8 anos de idade e
desenvolvimento pubertario adequado. Nega consumo de drogas
ou esteroides anabolizantes. Cerca de 6 meses antes do inicio do
quadro (Junho 2014), histoéria de acidente de servico por electro-
cussdo. A avaliacdo analitica revelou um défice de testosterona
total 1,77 (2,6-10,8), com gonadotrofinas inadequadamente nor-
mais (FSH 3,1 e LH 2,6), sugestivo de hipogonadismo central.
Foi realizada avaliagdo do restante eixo hipofisario e estudo ima-
gioldgico com ressondncia magnética cranio-encefalico que nao
revelou alteragdes. Apos diagnodstico do HH iniciou terapéutica
com testosterona, com franca melhoria do quadro clinico. Atual-
mente encontra-se medicado com testosterona IM 3/3 meses com
normalizag@o dos niveis de testosterona sérica.

Discussdo: As causas do HH adquirido sdo multiplas. No nosso
doente, procurou-se excluir as etiologias mais comuns, nomeada-
mente consumo de drogas ou de esteroides anabolizantes, lesdo
hipofisaria, infe¢do, doencas infiltrativas ou historia de TCE. O
HH idiopatico, apesar de diagnostico de exclusdo tera sempre que
ser considerado.

Perante a relacdo temporal entre o acidente de Servigo com
electrocussdo e o inicio do quadro clinico (cerca de 6 meses),



60

colocou-se a hipotese do HH poder ser um défice resultante da
descarga eléctrica. Na lesao cerebral eléctrica, os nervos sao sus-
cetiveis a lesdes pois formam a via de menor resisténcia no corpo.
Os mecanismos de lesdo propostos sdo: lesdo térmica, destruigao
das membranas celulares causadas por uma corrente elétrica e
desnaturacdo direta de proteinas.

O caso apresentado pretende questionar uma possivel relagdo
causal entre a lesdo elétrica e o hipogonadismo. Nao estdo des-
critos casos semelhantes na literatura. A dificuldade de definir
a etiologia deste HH faz com que se desconhega também o seu
progndstico, nomeadamente o seu potencial de reversibilidade.
Atualmente, a terapia de reposi¢do hormonal permite reduzir a
morbilidade, otimizar a reabilitacdo e melhorar a qualidade de
vida do doente.

CO 52. PSEUDOACROMEGALIA E SINDROME
DE CANTU: NOVA MUTACAO NO GENE ABCCY
EM FAMILIA COM ADENOMAS HIPOFISARIOS
FAMILIARES

Pedro Marques', Amy Ronaldson', Rupert Spencer’, Patrick Morrison?,
lan Carr’, Mary Dang', David Bonthron’, Steven Hunter, Marta Korbonits'

! Centre for Endocrinology, William Harvey Research Institute, Barts and the

London School of Medicine and Dentistry, Queen Mary University of

London, UK

> Department of Medical Genetics, Belfast HSC Trust, Belfast, UK

¥ School of Medicine, St Jamess University Hospital, University of Leeds,
Leeds, UK

* Regional Centre for Endocrinology and Diabetes, Royal Victoria Hospital,
Belfast, UK

Introdugdo: Pseudoacromegalia ¢ um termo usado para descrever
casos com manifestagdes clinicas de acromegalia na auséncia de
anomalias do eixo somatotrofico. Facies acromegalico e hipertri-
cose sdo caracteristicas tipicamente encontradas na sindrome de
Canti, embora outros sistemas possam estar concomitantemente
envolvidos, tais como como o sistema cardiovascular ¢ musculo-
-esquelético.

Objectivos: A sindrome de Canta constitui um dos diagnosticos
diferenciais de pseudoacromegalia, e portanto pretende-se alertar
os clinicos, em particular os endocrinologistas, que poderdo vir a
receber estes doentes para exclusdo de acromegalia e/ou avalia-
¢ao de hipertricose/hirsutismo.

Material, Métodos e Resultados: Apresentamos uma familia
com cinco membros afetados com sindrome de Canti, todos com
facies acromegalico e hipertricose proeminente, previamente
descrita em 1996 (Irvine et al, 1996, J Med Genet), embora na
altura desta publicagdo sem identificagdo da anomalia genética
subjacente. O caso index, menina de 2 anos, foi referenciada para
avaliacdo de hipertricose generalizada, notada desde o nascimen-
to, associada a caracteristicas faciais sugestivas de acromegalia.
A avaliag@o clinica e hormonal excluiu anomalias hipofisarias,
nomeadamente do eixo somatotrofico. O seu pai e tia paterna fo-
ram referenciados a consulta de Endocrinologia por suspeita ndo
confirmada de acromegalia. Ainda como parte da sindrome de
Cantt, o pai do caso index apresentou derrames pericardicos de
repeticdo. Nesta familia, dois individuos foram identificados com
adenomas hipofisarios nao-funcionantes, justificando a realizagao
do teste genético para mutagdes do gene AIP que foi negativo. No
entanto, na presenga do fenodtipo caracteristico da sindrome de
Cantt, sem anomalias do eixo somatotrdfico, e apds a associagdo
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entre a sindrome de Cantli e mutagdes ativadoras no gene ABCC9
em 2012, procedeu-se a sequenciagdo deste gene nos individuos
afetados identificando-se uma nova mutagdo nao sinénima (c.
4039C>T, p.Arg1347Cys).

Conclusées: Mutagdes ativadoras no gene ABCC9, e menos fre-
quentemente no gene KCNJS, dois genes codificadores de duas
subunidades do canal de potassio sensivel ao ATP, constituem as
anomalias genéticas subjacentes a sindrome de Cantl. A analise
bioinformatica in silico da variante do gene ABCC9 aqui repor-
tada, e ndo descrita previamente na literatura ou na base de da-
dos GnomAD, suporta a sua patogenicidade, para além de estar
reportado na literatura uma variante similar que afeta 0 mesmo
dominio da proteina ABCC9 em doentes com sindrome de Cantu.
Nao existe uma explicacdo clara para o mecanismo pelo qual a
ativacdo destes canais condiciona o desenvolvimento de facies
acromegalico e hipertricose. No entanto, o uso de minoxidil, um
potente agonista dos canais de potéssio sensivel ao ATP, causa um
fenotipo similar. A associagdo entre a sindrome de Cantl e ade-
nomas hipofisarios, ndo descrita previamente, ndo ¢ inequivoca,
pois os adenomas hipofisarios identificados nesta familia podem
corresponder simplesmente a incidentalomas da hipofise, entida-
des relativamente frequentes na populagdo geral.

CO 53. FARMACOS PARA AUMENTO DO DE-
SEMPENHO DESPORTIVO E EFEITOS ENDO-
CRINOS ADVERSOS

Diana Oliveira', Adriana Lages', Isabel Paiva', Diana Martins',
Mara Ventura', Nelson Cunha', Bernardo Marques?®, Licia Fadiga',
Diana Catarino', Sandra Paiva', Francisco Carrilho'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar e
Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

? Servigo de Endocrinologia — Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra
Francisco Gentil, Coimbra, Portugal

Introdugdo: A utilizagio de farmacos para aumento do desempe-
nho desportivo (FDD) ¢ atualmente comum tanto em competi¢ao
(dopagem) como fora desse contexto, pelo que ¢ cada vez mais
importante conhecer as suas consequéncias médicas, nomeada-
mente a nivel da fun¢do enddcrina.

Caso Clinico: Descreve-se o caso de um jovem de 26 anos, pra-
ticante de culturismo, sem antecedentes patologicos pessoais
de relevo, com antecedentes familiares de patologia autoimune,
encaminhado ao servigo de urgéncia por sindrome polidipsica-
-politirica e visdo turva associado a glicemia capilar pds-prandial
(autoavaliacao) de 422 mg/dL. No servico de urgéncia glicemia
plasmatica 281 mg/dL, sem alteragdes da fungdo hepatica ou
renal, sem cetonemia significativa, sem acidemia na gasimetria
arterial. Participacdo em prova de culturismo 4 dias antes, tendo
utilizado os seguintes FDD (ciclo de 6 semanas prévias a prova):
esteroides androgénicos anabolicos — cipionato de testosterona
500 mg/semana, trembulona 100 mg dias alternados, stanozolol
40 mg id, boldenona 1200 mg/semana, sustenon® (propionato, fe-
nilpropionato, isocaproato e decanoato de testosterona) 250 mg 2
vezes por semana, enantato de testosterona 250 mg id, propionato
de drostanolona 100 mg dias alternados, mesterolona 25 mg 4-6
id, fluoximesterona 75 mg id; agonista dopaminérgico — cabergo-
lina 0,25 mg dias alternados; inibidor da aromatase — anastrozol
Img id; agonista dos recetores beta-2/ termogénico — clembuterol
3 id; hormonas tiroideias — levotiroxina 100 mcg id, liotironina
25 mcg 2 id; multivitaminicos nao especificados. No dia da prova
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automedicado com diuréticos (espironolactona + altizida). Re-
feria realizagdo prévia de varios ciclos semelhantes, desde os
21 anos. Foi internado por suspeita de diabetes mellitus (DM).
indice de massa corporal 21,1 kg/m2. Durante o internamento
glicemia capilar em jejum < 100 mg/dL e ao longo do dia < 110
mg/dL, sem necessidade de insulina. Estudo analitico com he-
matocrito aumentado (53%). Posteriormente efetuados: PTGO
com diminui¢do da tolerancia a glicose, autoimunidade para DM
positiva, Alc 5,8%, peptideo C 1,7 ng/mL (1,0-7,6). Detetada
tiroidite autoimune com fungao tiroideia normal. A avaliacao da
fungdo hipofisaria revelou hipogonadismo hipogonadotroéfico,
com testosterona total 0,9 ng/mL, aparentemente sem clinica as-
sociada. Mantém seguimento irregular em consulta.

Discussdo: Estao descritos varios efeitos adversos potenciais
dos FDD, incluindo a alteragdo da homeostase da glicose através
do aumento da insulinorresisténcia celular, o que pode acelerar a
histéria natural da DM em individuos com autoimunidade posi-
tiva. A policitemia ¢ um efeito adverso frequente dos esteroides
androgénicos anabolicos. O hipogonadismo hipogonadotrofico
pode ser definitivo e levar a infertilidade.

Apesar de serem conhecidas complicagdes relacionadas com os
FDD, a evidéncia cientifica relativa as consequéncias da realiza-
¢do de ciclos repetidos e em elevadas doses de diferentes tipos
de farmacos simultaneamente é escassa. A avaliagdo clinica e
analitica destes atletas € dificil, tendo em conta a utilizacdo de
farmacos em contexto nao regulado ou mesmo nao autorizado.

CO 54. UMA FORMA XY DE HIPERPLASIA
CONGENITA DA SUPRARRENAL COM FENO-
TIPO FEMININO

Rita Bettencourt-Silva'>?, Rita Cardoso®, Joana Caetano®, Isabel Dinis®,
Alice Mirante*

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
de Sao Jodo, Porto, Portugal

? Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

Y Instituto de Investigacdo e Inovagdo em Saiide, Universidade do Porto,
Porto, Portugal

*Unidade de Endocrinologia, Hospital Pedidatrico de Coimbra, Centro
Hospitalar e Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

Introdugdo: A hiperplasia congénita da suprarrenal (HCSR) ¢
uma doenga autossomica recessiva que deve ser considerada em
qualquer recém-nascido com ambiguidade sexual e perda de sal,
hipotensdo ou hipoglicemia. Mais de 90% dos casos sdo cau-
sados por deficiéncia de 21-hidroxilase, que nas formas classi-
cas cursa com elevacdo significativa da 17-hidroxiprogesterona
(17-OHP). Na auséncia de elevacao deste percursor enzimatico,
deve ser equacionada a deficiéncia de outras enzimas esteroido-
génicas.

Caso Clinico: Lactente do sexo feminino, nascida por cesariana
as 38 semanas de gestacdo com somatometria adequada a idade
gestacional e hiperbilirrubinemia neonatal com necessidade de
fototerapia. Historia de ma progressao ponderal (aos 2 meses
sem recuperacdo do peso de nascimento). Antecedentes fami-
liares de consanguinidade (progenitores primos em segundo
grau). Admitida no Servigo de Urgéncia aos 2 meses de vida
por prostracdo, desidratacao e desnutri¢do graves com paragem
cardiorrespiratoria. Foi evidenciada hipoglicemia muito grave
(< 10 mg/dL), hipotermia (< 35°C rectal), acidose metabdlica
(pH 7,177), hiponatremia (114 mEq/L) e hipercalemia (5,9 mE-
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g/L). Foi reanimada, entubada e iniciou corre¢io dos défices com
boélus de soro glicosado 10%, gluconato de calcio 10% e cloreto
de sodio 20%. Ao exame objetivo apresentava hiperpigmentagao
cutdnea, genitais externos femininos normais, sem sinais de viri-
lizagdo ou ambiguidade sexual. Por suspeita de HCSR classica,
realizou estudo hormonal que revelou insuficiéncia primaria da
suprarrenal, com niveis elevados de ACTH (4345 pg/mL) e défice
mineralocorticoide, glicocorticoide e dos esterdides sexuais (com
niveis normais de 17-OHP). Foram excluidas outras etiologias,
nomeadamente autoimunidade. Iniciou tratamento com hidro-
cortisona e fludrocortisona, com melhoria franca do estado geral,
vitalidade e altera¢des analiticas. A ecografia ndo tinha sinais su-
gestivos de hiperplasia das glandulas suprarrenais. O estudo cro-
mossomico revelou caridtipo 46,XY. Realizou ecografia pélvica,
sem identificagdo do utero ou ovarios (com identificagdo poste-
rior de testiculos intra-abdominais). Aos 5 anos foi submetida a
orquidectomia bilateral com confirmagdo da presenga de tecido
testicular e estruturas wolfianas na peca histologica. Apresentou
recuperagdo do crescimento estaturoponderal e teve necessidade
de terapéutica com estradiol para indugdo da puberdade. Atual-
mente tem 18 anos, estd medicada com prednisolona, fludrocorti-
sona e estradiol, sem estigmas cushingoides. O estudo molecular
do défice enzimatico associado a esta forma de HCSR encontra-se
em curso.

Conclusdo: As anomalias da diferenciac¢ao sexual (ADS) podem
ter repercussoes graves e requerem um alto indice de suspeicao.
Pretende-se discutir as varias formas de HCSR associadas a ADS,
nomeadamente com cariotipo 46,XY. Os defeitos enzimaticos das
fases iniciais da esteroidogénese sdo potencialmente fatais e de-
vem ser diagnosticadas o mais precocemente possivel. No caso
descrito as hipoteses de diagndstico mais provaveis sao a defi-
ciéncia da proteina StAR (HCSR lipoide classica) ou da enzima
de clivagem da cadeia lateral do citocromo P450 (HCSR por dé-
fice de colesterol desmolase). Para distinguir estas entidades raras
¢ importante o estudo molecular.

CO 55. UM NOVO GENE - TMEM127 — NA SiN-
DROME FEOCROMOCITOMA/PARAGAGLIO-
MA FAMILIAR

Mara Ventura', Isabel Paiva', Miguel Melo', Adriana Lages',
Diana Oliveira', Diana Martins', Nelson Cunha', Licia Fadiga',
Diana Catarino', Francisco Carrilho'

!"'Centro Hospitalar e Universitdrio de Coimbra, Coimbra, Portugal

Introdugdo: O feocromocitoma é um tumor produtor de cateco-
laminas com origem nas células enterocromafins da medula su-
prarrenal. Apesar de frequentemente serem tumores esporadicos,
em cerca de 40% dos casos estdo associados a mutagdes germi-
nativas. O gene TMEM127 foi recentemente identificado como
um novo gene que confere suscetibilidade aumentada para feo-
cromocitoma.

Caso Clinico: Mulher de 42 anos referenciada ao nosso Hospital
para suprarrenalectomia direita por feocromocitoma. Consultan-
do o histdrico, a doente tinha realizado tomografia computorizada
(TC) toracica por episodio de hemoptises, precordialgia e hiper-
tensdo arterial (180/120 mmHg) que havia revelado nddulo na
suprarrenal direita com 6,5 cm de didmetro, com densidade seme-
lhante ao parénquima hepatico. Durante o internamento para es-
tudo complementar, apresentou varios picos hipertensivos. Rea-
lizou cintigrafia corporal com I123MIBG que revelou captagdo
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aumentada na suprarrenal direita. O doseamento de metanefrinas
e acido vanilmandélico urinarios encontrava-se dentro dos valo-
res de referéncia. Iniciou terapéutica com fenoxibenzamina e foi
submetida a suprarrenalectomia direita por laparotomia. O resul-
tado histologico confirmou a presenca de feocromocitoma de pro-
vavel comportamento bioldgico agressivo, com indice de prolife-
ragdo (Ki67) de 5% e com preservacdo da cortical da suprarrenal.
No periodo pos-operatorio, a doente apresentou normalizag¢ao da
tensdo arterial e auséncia de episddios de precordialgia. No estu-
do de reavaliagdo manteve doseamentos normais de metanefrinas
e acido vanilmandélico urinarios, tendo apresentado uma eleva-
¢do ligeira temporaria da cromogranina A, da norepinefrina e do
acido 5-hidroxi-indolacético. Durante o seguimento bioquimico
e imagiologico (TC e cintigrafias corporais com [123MIBG), a
doente ndo apresentou sinais de recidiva nem novos focos de lo-
calizacdo extra-suprarrenal. A doente mantém-se em vigilancia
clinica, analitica e imagioldgica periddica e encontra-se sem evi-
déncia de doencga 7 anos ap06s a cirurgia.

Foi realizado estudo genético com pesquisa de mutagdes germi-
nativas dos genes SDHAF2, SDHB, SDHC, SDHD, VHL, MAX ¢
TMEM127, tendo sido encontrada a mutagao c.202delG no gene
TMEM127. Realizou-se estudo molecular nos familiares em pri-
meiro grau e foram identificados dois portadores (pai e irma), os
quais se encontram até agora sem manifestacao da doenga.
Discussdo e Conclusdo: Um numero crescente de genes tem
sido associado a feocromocitomas e paragangliomas familiares,
os quais condicionam diferentes manifestagdes e diferente risco
de malignidade. A proteina codificada pelo gene TMEM127 atua
como proteina supressora tumoral, parecendo a muta¢do neste
gene apresentar uma penetrancia relativamente baixa. O feocro-
mocitoma associado a esta mutagdo ¢ unilateral em 70% dos ca-
sos, podendo estar associado a risco de localizagdes extra-adre-
nais.

Reportamos o caso clinico de uma paciente com feocromocitoma
familiar com mutag¢ao identificada no gene TMEM 127, presente
em heterozigotia. Tanto quanto ¢ do nosso conhecimento, trata-se
da primeira mutacdo neste gene descrita na populagdo portugue-
sa. O caso apresentado identifica uma lesao associada a clinica ti-
pica, com histologia sugestiva de comportamento agressivo, sem
presenca de doenga até ao momento nos outros dois familiares
portadores da mutagdo. Estes dados enfatizam a necessidade de
realizar o estudo molecular de um painel alargado de genes em
doentes com feocromocitoma aparentemente esporadico.

CO 56. TIROIDITE DE RIEDEL ASSOCIADA A
FIBROSE RETROPERITONEAL - RELATO DE
CASO CLINICO
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Introducdo: A tiroidite de Riedel ¢ uma patologia cronica, rara,
caracterizada por um extenso processo inflamatdrio, proliferativo
e fibrotico, envolvendo a tiroide e as estruturas adjacentes. De
etiologia desconhecida, o processo fibrotico pode envolver mul-
tiplos tecidos incluindo retroperitoneu, mediastino e pulmao. O
diagnostico diferencial engloba a variante fibrosante da tiroidite
de Hashimoto, o carcinoma da tiroide e o linfoma.

Caso Clinico: Doente do sexo feminino, 72 anos, caucasiana, ob-
servada na nossa consulta em 2002 por bocio multinodular diag-
nosticado 5 anos antes. Referia aumento recente das dimensdes do
boécio, cansaco facil, disfonia e dispneia sibilante. Antecedentes
pessoais e familiares irrelevantes. A palpagdo identificava-se ti-
roideia de dimensdes aumentadas, multinodular e de consisténcia
pétrea. As provas de fungdo tiroideia eram normais ¢ a citologia
era sugestiva de tiroidite de Riedel. A tomografia computorizada
(TC) do torax revelava aumento assimétrico do volume global
da glandula tiroideia de predominio esquerdo que se prolongava
inferiormente para o mediastino superior, causando diminui¢do
das dimensdes transversais da traqueia.

Em margo de 2002 foi submetida a cirurgia, sendo apenas possi-
vel fazer descompressdo central, porque além da consisténcia pé-
trea da tiroide, havia invasao das estruturas vasculares do pescogo
e dos musculos pré-tiroideus. O estudo histologico da pega ope-
ratoria revelou tecido fibrohialino esclerosante compativel com
tiroidite de Riedel. No poés-operatério iniciou terapéutica com
prednisolona 5 mg/dia e levotiroxina 100 mcg/dia que mantem.
Houve regressao dos sintomas compressivos e diminuigdo marca-
da do volume da tiroide.

Em 2012 na sequéncia de lombalgia intermitente realizou TC ab-
domino-pélvica que revelou a presenca de massa retroperitoneal
com atrofia renal esquerda. Efetuada bidpsia da lesdo, o exame
histopatologico confirmou fibrose retroperitoneal.

A ecografia da tiroide a essa data revelava glandula de pequenas
dimensdes, lobo direito com 28 x 12 mm e lobo esquerdo com 17
x 6 mm, dimensdes que tém permanecido estaveis.

Conclusdo: A tiroidite de Riedel ¢ uma patologia cujo mecanismo
etiopatogénico ndo estd perfeitamente conhecido. Pode associar-
se a processo fibrotico extracervical sistémico pelo que uma vez
estabelecido o diagndstico, deve-se pesquisar outras condigdes fi-
brosantes. O tratamento com glucocorticoides - que nem sempre ¢
eficaz - tem como objetivo diminuir o volume da tiroide e atrasar
a progressao da doenca, o que sucedeu neste caso.
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PD 01. AVALIACAO DA CARGA DE BACTERIAS
CARIOGENICAS NA SALIVA E NO BIOFILME
DENTARIO DE DIABETICOS COM BOMBA DE
INSULINA

Eunice Virginia Carrilho', Ana Sofia Coelho', Francisco Carrilho',
Anabela Paula', Marta Mota', Célia Nogueira', Teresa Gongalves',
Luisa Barros', Carla Batista', Miguel Melo', Manuel Marques Ferreira!,
Mario Jorge Silva!, Maria Filomena Botelho'

! Faculdade de Medicina da Universidade de Coimbra Instituto Biomédico de
Investigagdo da Luz e da Imagem (IBILI), Coimbra, Portugal

> Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

} Faculdade de Medicina Dentaria da Universidade do Porto, Porto,
Portugal

Introdugdo: As complicagdes microvasculares associadas a diabe-
tes mellitus e a consequente neuropatia autonomica relacionam-
se com diversas alteragdes na cavidade oral, como a xerostomia,
a periodontite, as caries dentdrias, entre outras. A terapéutica de
infusdo subcutanea continua de insulina visa a reposi¢ao dos ni-
veis de insulina circulantes nestes doentes ¢ apresenta diversas
vantagens sobre a terapéutica com inje¢cdes multiplas diarias, com
consequente aumento da qualidade de vida dos doentes.
Objetivo: Determinar a carga bacteriana total, de Streptococcus
spp. e de Lactobacillus spp. da saliva e do biofilme dentario de
diabéticos do tipo 1 a realizar terapéutica com bomba de insulina
e de doentes nao diabéticos.

Materiais e Métodos: Foram incluidos no estudo 60 diabéticos
do tipo 1 com bomba infusora de insulina. A cada diabético fe-
z-se corresponder um controlo do mesmo sexo e idade. Foram
colhidas amostras de saliva ndo estimulada e biofilme dentario de
todos os participantes, apds jejum de pelo menos 2 horas. Foram
adicionadas as amostras Bacteria Lysis Buffer (Roche®) e pro-
teinase K. As misturas foram incubadas durante 1 hora a 65°C,
seguindo-se um protocolo de extracdo de DNA baseado na pre-
cipitagdo do mesmo com etanol gelado. A carga bacteriana total,
de Streptococcus spp. € de Lactobacillus spp. foi quantificada
por PCR em tempo real (qPCR), utilizando primers especificos,
no LightCycler® 2.0 instrument (Roche), através da detecdo de
SYBR green. A analise estatistica foi realizada com recurso ao
software IBM®™ SPSS® v.22.0 (IBM Corporation, Amrnonk, New
York, USA) e o nivel de significancia assumido foi de 5%.
Resultados: Os doentes com diabetes apresentaram uma maior
carga bacteriana na saliva quando comparados com os individuos
do grupo controlo. Foram encontradas diferencas com significado
estatistico relativamente as bactérias totais (p = 0,036), aos Strep-
tococcus spp. (p = 0,050) e aos Lactobacillus spp. (p = 0,050).
Relativamente ao biofilme dentdrio, as amostras provenientes
dos doentes com diabetes também apresentaram uma maior carga
bacteriana, quando comparadas com as dos individuos do grupo
controlo. Foram encontradas diferengas com significado estatisti-

co quanto as bactérias totais (p < 0,001), aos Streptococcus spp.
(p=0,011) e aos Lactobacillus spp. (p = 0,007). Nao foi identifica-
da nenhuma associacdo com significado estatistico entre a carga
bacteriana da saliva e do biofilme e o valor percentual da HbAlc.
Também ndo foi encontrada uma associagao entre a carga bacte-
riana da saliva e do biofilme e o tempo decorrido desde o diag-
noéstico da diabetes.

Conclusdo: Os doentes com diabetes mellitus do tipo 1 apre-
sentam maior carga bacteriana da saliva e do biofilme dentario,
independentemente do controlo metabdlico. A elevada carga
bacteriana enfatiza a importancia de um controlo médico-dentario
efetivo, bem como a necessidade de criagdo de novas politicas
publicas e de programas de educacdo de saude oral direcionadas
para esta populagdo.

PD 02. CITOPATIAS MITOCONDRIAIS E DIABE-
TES MELLITUS — DOIS CASOS CLINICOS

Lucia Fadiga', Joana Saraiva'?, Diana Oliveira', Adriana Lages',
Mara Ventura', Nelson Cunha', Diana Catarino', Bernardo Marques’,
Carolina Moreno', Francisco Carrilho'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do CHUC, Coimbra,
Portugal

? Faculdade de Medicina da Universidade de Coimbra, Coimbra, Portugal

 Servigo de Endocrinologia do IPO de Coimbra, Coimbra, Portugal

Introducdo: As citopatias mitocondriais constituem um grupo
heterogéneo de doengas caracterizadas por perturba¢des no meta-
bolismo energético da mitocondria. Os sintomas neuromusculares
dominam a apresentag@o clinica, no entanto a diabetes mellitus
estd presente numa propor¢do consideravel de doentes. A sua
fisiopatologia estd associada a deficiente produgdo de ATP, que
leva inicialmente a uma diminui¢do da secre¢do de insulina pela
célula beta e posteriormente a apoptose da mesma, com necessi-
dade de insulinoterapia. A diabetes apresenta habitualmente um
inicio indolente com progressdo para insulinoterapia entre 2 a 4
anos apos o diagnostico. Em até 20% dos casos apresenta-se de
forma aguda com hiperglicémia grave.

Caso 1: Doente de 36 anos, sexo masculino, com diagndstico de
encefalomiopatia mitocondrial com acidose lactica e episodios
AVC-like (MELAS) aos 29 anos, portador da mutacdo 43243G
do DNA mitocondrial, com tetraparésia grau 4, ptose palpebral,
deterioracdo cognitiva e epilepsia. Medicado com carbamazepina
200 mg 2 id, valproato semisddico 500 mg 2 id, idebenona 45 mg
2 id, mirtazapina 15 mg id, riboflavina 100 mg id e multivitamini-
co. Recorreu ao SU por sintomas de politria, polidipsia, tonturas
e prostragdo, apresentando com glicémia venosa de 989 mg/dL.
O estudo complementar revelou sindrome hiperglicémico-hipe-
rosmolar com osmolaridade 325 mosm/Kg, so6dio 153 mmol/L,
creatinina 1,1 mg/dL (valor habitual de 0,46 mg/dL), pH normal
e cetonémia 0,3 mmol/L. Iniciou insulinoterapia endovenosa,
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tendo sido internado para continuacdo de cuidados. Apresentava
peso de 40,2 kg e indice de massa corporal (IMC) 14,8 kg/m2.
Analiticamente: A1C 14,9%, peptideo C 0,1 ng/mL (1,0 — 7,6)
e auto-anticorpos para diabetes negativos. Verificou-se boa evo-
lucdo clinica e melhoria do perfil glicémico, tendo tido alta com
insulinoterapia intensiva com dose diaria total de 32 unidades.
Caso 2: Doente de 52 anos, sexo feminino, com miopatia mito-
condrial com fenotipo tipo sindrome de Kearns-Sayre (com con-
firmagdo por bidpsia muscular), com oftalmoplegia externa, ptose
palpebral, tetraparésia grau 4, hipoacusia, bloqueio auriculo-ven-
tricular (portadora de pacemaker) e insuficiéncia respiratoria glo-
bal crénica. Seguida em consulta externa de Endocrinologia por
carcinoma papilar da tiroide, tendo sido submetida a tiroidectomia
total aos 46 anos. Tinha diabetes mellitus diagnosticada aos 48
anos em analises gerais. Apresentava ainda hipertensao arterial,
dislipidémia mista e sindrome depressivo. Medicada com metfor-
mina 1000 mg e sitagliptina 50 mg 2 id, levotiroxina 100 pg id,
telmisartan 80 mg ¢ hidroclorotiazida 12,5 mg id, bisoprolol 5 mg
id, omeprazol 20 mg id, fenofibrato 200 mg id, fluoxetina 20 mg
id e valproato semisddico 250 mg id. Foi internada no Servigo de
Endocrinologia por descompensacdo metabdlica da diabetes, para
inicio de insulinoterapia. Apresentava peso de 51 kg e IMC 21,8
kg/m2. O estudo complementar revelou A1C 10,7%, peptideo C
1,4 ng/mL (1,0 — 7,6) e auto-anticorpos para diabetes negativos.
Suspendeu a metformina por hiperlactacidémia. Iniciou insulina
basal com boa tolerancia e melhoria do perfil glicémico. Teve alta
com glargina 18 unidades, sitagliptina 100 mg id, levotiroxina
112 pg id e restante medicagao habitual.

Conclusdo: Estes casos sdo ilustrativos da heterogeneidade da
diabetes nas citopatias mitocondriais, representando dois extre-
mos do espectro da apresentacdo da diabetes. O diagnostico dife-
rencial com outros tipos de diabetes ¢ desafiante, por um lado pela
raridade destas sindromes, por outro pela grande variabilidade de
fendtipos inerente as citopatias mitocondriais. O tratamento numa
fase inicial em que ndo existe ainda défice de insulina é controver-
so, sendo necessarios estudos randomizados nesse sentido.

PD 03. RACIO DE HIPERGLICEMIA DE STRESS:
UM NOVO MARCADOR DE GRAVIDADE DA IN-
FECCAO EM DOENTES INTERNADOS?

Francisco Sousa Santos', Margarida Fonseca', Ana Pdosinho', Inés Cruz',
Ricardo Fonseca', Clotilde Gouveia', Alberto Mello e Silva',
Carlos Vasconcelos'

!'Centro Hospitalar Lisboa Ocidental, Lisboa, Portugal

Introdugdo: A hiperglicemia tem sido associada a outcomes me-
nos favoraveis em doentes (mesmo nao diabéticos) internados por
diversas patologias agudas. Neste contexto, a hiperglicemia pode-
ra ser um marcador representativo da reposta organica ao stress
fisiologico. Recentemente, foi proposto que um racio de hipergli-
cemia relativa ao controlo glicémico habitual — racio de hipergli-
cemia de stress (RHS) — pode ter ainda mais valor prognostico do
que o valor isolado da glicemia, tendo ja sido associado a maior
mortalidade em doentes internados, bem como a mais eventos ad-
versos cardiovasculares ap6s intervengdo coronaria percutanea.
Objectivos: Avaliar de que forma o RHS se relaciona com varios
parametros analiticos e clinicos de gravidade de infeccdo/infla-
mag@o em doentes internados por pielonefrite aguda (PNA) ou
pneumonia.

Material e Métodos: Estudo retrospectivo incluindo todos os
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doentes internados nas enfermarias de Medicina Interna e Endo-
crinologia de um Hospital Central com o diagnostico principal
de saida de pielonefrite aguda ou pneumonia, com medigdo de
HbA1lc durante o internamento, entre 2012 e¢ 2015. Foram ex-
cluidos doentes cujos diagndsticos de saida incluiam infecgdes
nosocomiais. O RHS foi calculado como o valor de glicemia (na
primeira avalia¢do analitica do internamento) divido pela glice-
mia média estimada pelo valor de HbAlc. Avaliou-se a duragéo
do internamento, o seu desfecho, varios parametros analiticos a
entrada, bem como os critérios qSOFA (quick sequential organ
failure assessment) e o numero de critérios de sindrome de res-
posta inflamatéria sistémica (SIRS) na apresentacdo inicial no
servigo de urgéncia.

Resultados e Conclusédes: Foram incluidos 179 doentes (52,5%
do sexo feminino), com uma idade média de 77,6 anos. Sessenta
e oito por cento tinham o diagnostico de diabetes mellitus (apenas
1 doente do tipo 1). O diagnostico principal foi PNA em 25,7% e
pneumonia em 74,3%. No total, 55,3% dos doentes apresentavam
critérios de sépsis a entrada. A duracdo média de internamento
foi de 10,7 dias. Registaram-se 16 Obitos. Nao foi encontrada
associagdo com significancia estatistica entre RHS e os valores a
entrada de PCR, pH e lactato. A associagdo positiva entre RHS ¢
duragdo do internamento também nao atingiu a significancia es-
tatistica (p = 0,55). Apos realizagdo de regressao logistica, ndo se
encontrou associagdo entre RHS e a presenga critérios de sépsis.
Naio foi encontrada associagdo com significancia estatistica entre
RHS e o numero de critérios de SIRS ou gSOFA. O grupo de
doentes cujo desfecho foi o 6bito apresentaram em média ligei-
ramente maior SHR (1,05) do que os doentes que tiveram alta
(1,03), no entanto a diferenca ndo atingiu significancia estatistica
—p =0,839. Os resultados foram semelhantes quando considera-
dos apenas os doentes com DM2.

Assim, o RHS néo se relacionou com varios pardmetros anali-
ticos e clinicos da gravidade da doenga/inflamagdo em doentes
internados por pneumonia ou PNA. Ao contrario do verificado
noutras populagdes, ndo foi encontrada utilidade para este racio
em termos de valor prognostico no nosso caso.

PD 04. SISTEMA DE MONITORIZACAO FLASH
DA GLICOSE — EXPERIENCIA NA IDADE PE-
DIATRICA

Rita Bettencourt-Silva'>*, Nanci Baptista’, Lina Aveiro’, Ana Rita Capitéo*,
Cristina Gomes®, Rita Cardoso®, Joana Caetano®, Isabel Dinis*, Alice Mirante*

! Servi¢o de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
de Sao Jodo, Porto, Portugal

? Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

 Instituto de Investigacao e Inovagdo em Saiide, Universidade do Porto,
Porto, Portugal

“Unidade de Endocrinologia, Hospital Pedidatrico de Coimbra, Centro
Hospitalar e Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

Introdugdo: O sistema de monitorizagdo flash da glicose (MFG)
avalia os niveis de glicose no liquido intersticial e foi desenvolvi-
do para substituir a tradicional automonitorizagdo da glicose capi-
lar (AMGC) nos doentes diabéticos tratados com insulina.
Objetivo: Apresentar os resultados da utilizagdo da MFG em jo-
vens com diabetes mellitus tipo 1 (DM1).

Meétodos: Estudo longitudinal retrospetivo de doentes com DM1
seguidos na Unidade de Endocrinologia Pediatrica no nosso cen-
tro. Foram avaliados dados demograficos, evolucdo da doenga,
resultados dos glicometros ¢ da MFG e hemoglobina glicada
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(HbAc) no inicio, 3 meses e 6 meses apos a utilizagdo da MFG.
Resultados: Foram incluidos 32 jovens com DMI1 que utiliza-
ram a MFG, 50% do sexo masculino, 13 (40,6%) sob tratamen-
to com perfusdo subcutanea continua de insulina (PSCI) e 19
(59,4%) sob insulinoterapia funcional com multiplas injecgdes
diarias de insulina (MDI). A data de inicio da MFG, os jovens
apresentavam uma idade média de 10,9 + 3,9 anos e um tempo
médio de duragdo da doencga de 3,4 + 3,1 anos. Apds o inicio da
MFG, 29 (90,6%) mantiveram sua utilizagdo aos 3 meses e 22
(68,8%) aos 6 meses. Aos 3 meses observamos uma diminuigdo
estatisticamente significativa do numero de pesquisas capilares
diarias (8,09 vs 6,09, p =0,001). Verificou-se tendéncia a aumen-
to da glicemia capilar média (156,37 vs 166,33 mg/dL), dimi-
nui¢do do nimero de hipoglicemias nas duas semanas anteriores
a consulta médica (5,05 vs 3,32) e redugdo da percentagem de
tempo inferior ao alvo (16,66 vs 13,65%), contudo estas altera-
¢oes careceram de significado estatistico. Nao houve alteragdes
da HbAlc, coeficiente de variagdo glicémico e dose didria de
insulina. Aos 6 meses observou-se uma melhoria do controlo
glicémico com diminuigdo significativa da HbAlc (7,53% vs
7,30%, p = 0,027). Apesar de uma tendéncia para diminuigdo
do niimero de pesquisas capilares diarias (8,0 vs 7,0), do coefi-
ciente de varia¢do glicémico (47,17 vs 44,05%), do nimero de
hipoglicemias nas duas semanas anteriores (5,08 vs 4,23) e da
percentagem de tempo inferior ao alvo (15,08% vs 12,61%), es-
tas alteragdes ndo foram estatisticamente significativas.
Conclusdo: As novas tecnologias estdo a revolucionar o trata-
mento da diabetes. A MFG pode contribuir para melhorar a auto-
gestao da diabetes nos jovens com DM1, mas deve ser fornecida
educagdo especifica para atuar de acordo com os resultados ob-
tidos na MFG. Parece haver um periodo de adaptacdo de alguns
meses para que o jovem comece a ter beneficio da utilizagdo da
MFG. No nosso centro recomendamos a MFG como um trata-
mento complementar da AMGC.

PD 05. INERCIA CLINICA NA DIABETES

Vitoria Duarte', Joana Maciel', Pedro Currais', Patricia Cachado',
Rita Barata Moura', José Cardoso', Mario Santos'

! Hospital Santa Marta, Centro Hospitalar Lisboa Central, Lisboa, Portugal

Introdugdo: A inércia clinica (IC) define-se como a auséncia de
intensificagdo terapéutica, quando indicado, num doente que nao
se encontra no seu alvo terapéutico. Este ¢ um problema comum
em doencas cronicas e assintomaticas como hipertensao arterial,
dislipidémia e diabetes mellitus tipo 2 (DM2). No caso da DM2,
a inércia pode resultar em anos de hiperglicemia ndo controlada.
Estudos internacionais publicados recentemente revelam uma
prevaléncia elevada de IC. Gonzalez-Clemente et a/ (2013) des-
creve valores de 50% e Lin et al (2016) de 70%. Até a data sdo
escassos os estudos nacionais que abordam esta tematica.
Objetivo: Avaliar a prevaléncia de IC no tratamento da DM2 e
identificar os seus preditores nas consultas de diabetologia da
UF Medicina Interna do Hospital Santa Marta — CHLC, com
base em alvos terapéuticos individualizados.

Material e Métodos: Estudo retrospectivo e observacional em
doentes com o diagnoéstico de DM2 observados nas consultas
de diabetologia entre 1 de Janeiro de 2014 e 31 de Dezembro de
2014, com follow-up até 31 de Dezembro de 2016. Apds estabe-
lecer a HbA1C alvo de cada doente com base na proposta de Is-
mail et al (2013), avaliou-se o seu grau de controlo e a respectiva
atitude terapéutica. Nos casos em que houve IC, caracterizou-se

65

os seus preditores. Definiu-se inércia clinica total quando se veri-
ficou em todas as consultas e inércia clinica parcial nos casos em
que ocorreu em pelo menos uma das consultas.

Resultados e Conclusées: Foram avaliados 333 doentes, dos
quais apenas 180 (54%) estavam controlados. Dos ndo controla-
dos, mais de metade (56%) apresentaram inércia clinica parcial,
enquanto que 6% se manteve com inércia clinica total. Este valor
¢ semelhante ao descrito por Gonzalez-Clemente e inferior ao re-
latado por Lin. Os principais factores preditores de IC foram a au-
séncia de complicagdes macrovasculares e a complexidade do tra-
tamento, ndo se encontrando correlagdo entre a dura¢do da doenga
ou o sexo. As causas de inércia incluiram atrasos justificados por
parte do clinico e ma adesao por parte do doente. Porque a IC ¢
um fendémeno global tao prevalente? Em primeiro lugar, pode-se
argumentar que a ferramenta de avaliagdo utilizada — HbA1C — ¢
insuficiente ou inadequada em alguns doentes. No nosso estudo
em particular podera haver um viés de selegdo, pois a populagdo
estudada ¢ maioritariamente geriatrica, com elevado niimero de
comorbilidades que poderao enviesar o valor de HbA1C, nomea-
damente a presenca de anemia ou doenga renal. Neste contexto, o
clinico tera que utilizar outras ferramentas de avalia¢ao de contro-
lo glicémico. Em segundo lugar, a propria defini¢do de ‘inércia’
apenas valoriza a terapia farmacologica. No que toca a DM2, a
mudanca de habitos de vida ¢ a pedra basilar do tratamento. O
médico podera desenvolver outras estratégias terapéuticas para
além da farmacoterapia, omissas nos registos clinicos.

Em resumo, a identificacdo de preditores de IC pode ser util na
prevencdo de atrasos inaceitaveis na intensificagdo terapéutica.
Seria importante a realizagdo de novos estudos com o objetivo
de calcular a prevaléncia real de IC tanto em cuidados de satde
primarios como em cuidados hospitalares, no nosso pais. No en-
tanto, ¢ fundamental ter sentido critico no que toca a ferramentas
clinicas para avaliar a Inércia.

PD 06. CARACTERISTICAS CLINICAS E RESUL-
TADOS TERAPEUTICOS DA ACROMEGALIA
NOS ULTIMOS 11 ANOS

Catia Ferrinho', Ricardo Fonseca', Martinha Chorao', Jodo Sequeira Duarte',
Conceigdo Canas Marques', Jodo Costa', Joana Barreira', José Cabral',
Carlos Vasconcelos'

! Hospital Egas Moniz, Centro Hospitalar Lisboa Ocidental, Lisboa, Portugal

Introducdo: A acromegalia ndo tratada esta associada ao aumento
do risco de mortalidade, sendo duas a quatro vezes superior em
relagdo a populagdo em geral. Recentemente, novas modalidades
terapéuticas foram desenvolvidas contribuindo para melhores re-
sultados do tratamento e prognostico nos doentes com acrome-
galia.

Objectivo: Determinar as caracteristicas clinicas e os resultados
terapéuticos em doentes com acromegalia.

Material e Métodos: Estudo observacional e retrospectivo. Fo-
ram analisados os sintomas iniciais, as terapéuticas utilizadas e
os resultados do tratamento em 91 doentes com acromegalia que
foram seguidos no nosso hospital entre 2006 ¢ 2016 utilizando
os registos médicos. Excluimos 12 doentes de outros hospitais
que apenas foram acompanhados no periodo peri-operatorio. Os
niveis basais de GH e as taxas de IGF1 em relag@o ao limite supe-
rior da normalidade (LSN) para a idade e sexo foram os principais
instrumentos para avaliar a actividade da doenga. Os dados obti-
dos foram analisados na forma descritiva com recurso ao software
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Statistical Package for the Social Sciences® (SPSS®) versdo 20.0
e Microsoft Office Excel 2010®.

Resultados e Conclusoes: Avaliamos 79 doentes com acromega-
lia, 69,6% eram do sexo feminino, com variagdo de idades entre
19 e 80 anos (média de 50,3 + 13,5 anos). Na avaliagdo inicial,
o valor médio de GH foi 23,3 ng/mL, a taxa de IGF-1 acima do
LSN variou entre 106 a 1306% (média de 276 + 198,34%) e o va-
lor médio da altura do adenoma foi 11 mm, sendo os valores mais
elevados nos doentes que entraram em remissao apos terapéutica.
Em relagdo aos sinais e sintomas, as artralgias estavam presentes
em 74,7%, o crescimento das extremidades (face, mios e pés)
em 69,0%, as cefaleias em 29,1% e a hiperidrose em 8,9% dos
doentes.

Em relagdo as comorbilidades, 58,2% dos doentes tinham o diag-
nostico de hipertensdo arterial, 34,2% tinham de diabetes melli-
tus, 26,6% tinham de doenga cardiovascular aterosclerotica e
6,3% tinham sindrome de apneia obstrutiva do sono (SAOS).

A cirurgia foi a primeira opgao terapéutica em 82,3% dos doentes
(n = 65) e a terapéutica médica em 16,5% (n = 13; sete doentes
realizaram agonistas da somatostatina e seis realizaram agonistas
dopaminérgicos). A radioterapia foi usada como primeira opgao
num unico doente que recusou a cirurgia.

Em 18 doentes com microadenomas, a taxa de casos controlados
foi de 83,3% (n = 15) e em 61 doentes com macroadenomas, a
taxa de remissao foi de 78,7% (n = 48) com o tratamento com-
binado. Destes, 16 doentes tinham extensdo ao seio cavernoso,
sendo a taxa de remissao nestes casos de 33,0% e a pior resposta
a terapéutica ocorreu quando a invasao ultrapassava 50% do peri-
metro da carotida interna.

A acromegalia esta associada a complicagdes graves, diminui-
¢do da qualidade de vida e morte prematura. No nosso estudo foi
possivel observar uma taxa de remissdo significativa, tendo os
avancos nas técnicas cirurgicas e nas terapéuticas complementa-
res contribuido para o aumento das taxas de casos controlados em
doentes com acromegalia. A extensao do tumor aos seios caver-
nosos foi um determinante importante no resultado terapéutico.

PD 07. APOPLEXIA HIPOFISARIA: 15 ANOS DE
EXPERIENCIA

Diana Oliveira', Bernardo Marques’, Diana Martins', Mara Ventura',
Adriana Lages', Nelson Cunha', Diana Catarino', Lucia Fadiga',
Margarida Bastos', Sandra Paiva', Isabel Paiva', Leonor Gomes!',
Francisco Carrilho'

" Servi¢o de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar e
Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

? Servigo de Endocrinologia, Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra
Francisco Gentil, Coimbra, Portugal

Introdugdo: A apoplexia hipofisaria frequentemente constitui
uma emergéncia endocrina, cursando com cefaleia stbita, altera-
¢des dos campos visuais e eventual alteracdo do estado de cons-
ciéncia. A avaliagdo da integridade dos eixos funcionais hipofisa-
rios deve ser realizada prontamente e repetida ao longo do segui-
mento, independentemente da op¢ao pelo tratamento conservador
ou cirurgico.

Objetivos: Analise retrospetiva de doentes com diagnéstico de
apoplexia hipofisaria internados num Servi¢o de Endocrinologia
de um hospital terciario entre 2002 ¢ 2017.

Material e Métodos: Consulta do processo clinico individual com
analise dos seguintes parametros: semiologia inicial, avaliacdo
analitica, imagiologica, défices hipofisarios e tratamento aquando
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do episodio, dois meses depois e a data da ultima consulta. Anali-
se estatistica realizada com o programa SPSS v. 23.

Resultados e Conclusées: Foram avaliados 17 doentes, com ida-
de média de 55 + 18 anos, 11 do sexo masculino (64,7%). Qua-
tro doentes tinham historia pessoal de adenoma hipofisario, dos
quais dois eram clinicamente nao funcionantes ¢ dois secretores
de ACTH. A hipertensao arterial ¢ a toma de antiagregantes pla-
quetarios foram os fatores de risco mais frequentemente identifi-
cados. A apresentacado clinica incluiu cefaleia subita em todos os
doentes, diminui¢do da acuidade visual em 6/16 (37,5%), défice
dos campos visuais a confrontagdo em 6/17 (35,3%) e oftalmopa-
resias em 7/16 (43,8%). Nenhum doente apresentou instabilida-
de hemodinamica ou alteragdo do estado de consciéncia. Dos 13
doentes sem adenoma hipofisario conhecido, foi identificado um
adenoma em 11. A mediana do diametro maximo foi de 25 mm
(min. 14; max. 45 mm). Aquando do episddio foi detetada insu-
ficiéncia gonadal em 11/14 doentes, tiroideia em 9/16, cortico-
suprarrenal em 5/13 e de somatotropina em 6/13. Doze doentes
foram submetidos a tratamento cirargico (70,6%). A neuropato-
logia revelou adenoma corticotrofo em seis doentes, gonadotro-
fo em quatro, somatotrofo em dois, lactotrofo em um, de células
nulas em um e achados de necrose em dois. A data da alta do
internamento inicial, 13 doentes estavam medicados com hidro-
cortisona e sete com levotiroxina. A maioria dos doentes operados
apresentava imagem compativel com residuo tumoral na reavalia-
¢io aos 3-6 meses (n=7/11). A data da Gltima avaliagio, apos um
seguimento médio de 3 anos (min. 2 meses, max. 13 anos), trés
doentes ndo apresentavam défices hipofisarios, a maioria apresen-
tava insuficiéncia de dois ou mais eixos. As insuficiéncias mais
prevalentes eram a cortico-suprarrenal (n = 11/16) e gonadal (n =
10/16). Verificou-se recuperacdo do compromisso oftalmologico
na maioria dos doentes operados que inicialmente apresentavam
oftalmoparesias e/ou défices dos campos visuais (n = 6/7).

Nesta série, o episodio de apoplexia permitiu o diagndstico de
adenoma hipofisario em 11 doentes. O tratamento cirtrgico foi
a op¢do terapéutica preferencial, que permitiu uma recuperagio
do compromisso visual embora sem recuperagdo significativa
da insuficiéncia hipofisaria. Os doentes submetidos a tratamento
conservador tiveram uma evolu¢ao favoravel.

A apoplexia hipofisaria, apesar de ser uma emergéncia endocrino-
logica, pode associar-se a um bom prognoéstico desde que corre-
tamente identificada e tratada. A morbilidade a longo prazo rela-
cionada com os défices hipofisarios permanentes ¢ significativa.

PD 08. TIREOTROFINOMA: DIAGNOSTICO,
TRATAMENTO E EVOLUCAO - A PROPOSITO
DE 3 CASOS CLINICOS

Ana Amado', Isabel Ribeiro', Claudia Amaral', Fatima Borges',
Helena Cardoso'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo Centro Hospitalar e
Universitario de Porto, Porto, Portugal

? Servi¢o de Neurocirurgia, Centro Hospitalar e Universitario de Porto,
Porto, Portugal

Introdugdo: Os tumores produtores de TSH s@o uma causa rara
de hipertiroidismo, apresentando uma prevaléncia estimada de
um a dois casos por milhdo. A clinica e a semiologia laborato-
rial sdo frustres, sendo o diagnostico diferencial o sindrome de
resisténcia as hormonas tiroideias. O seu tratamento implica uma
intervengdo cirurgica, pelo que o diagnostico correto é crucial e
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desafiante.

Objetivos: Descrevem-se trés casos clinicos de doentes com tu-
mores produtores de TSH seguidos na consulta externa de Endo-
crinologia.

Casos Clinicos: O diagnostico de tireotrofinoma foi feito em dois
doentes do sexo masculino ¢ uma do sexo feminino. A idade de
diagnostico foi de 19 e 60 anos nos doentes do sexo masculino
e de 57 anos na doente do sexo feminino. Dois doentes foram
observados pela primeira vez em consulta ap6s o diagnostico de
hipertiroidismo clinico e analitico no exterior, tratado com me-
tibasol, estando o terceiro sem qualquer terapéutica a data da
primeira observagao. Os niveis de TSH na primeira consulta va-
riaram entre 1,82 e 6,83 pUI/mL (N 0,27-4,2), para niveis de T4
livre entre 1,76 ¢ 2,5 ng/dL (N 0,93-1,7) e de T3 livre entre 6,3
e 7,79 pg/mL (N 2,0-4,4); a restante base hipofisaria era normal.
Todos apresentavam uma alfa-subunidade elevada (entre 1,17 e
5,31 mUI/mL, N 0-0,9) e relaggo alfa-subunidade/TSH superior
a 1; foi realizado doseamento de SHBG em dois doentes, que se
encontrava dentro do normal (entre 25,8 ¢ 29,5 nmol/L, N 13-71).
Dois doentes realizaram prova de estimulagdo com TRH, um dos
quais com auséncia de resposta e um com duplicagdo do valor de
TSH dos 0 para os 30 minutos (6,84 para 12,81 pUI/mL). Um dos
doentes tem estudo genético negativo para sindrome de resistén-
cia as hormonas tiroideias. Na ressonancia magnética selar dois
doentes apresentaram macroadenomas hipofisarios e um doente
microadenoma. Um dos doentes foi medicado com betabloquea-
dor e octredtido previamente a cirurgia. Todos os doentes foram
submetidos a cirurgia (em 2010, 2011 e 2017), apresentando cri-
térios de remissdo apds a mesma, com necessidade de suplemen-
tacdo com levotiroxina durante um periodo de tempo. A anatomia
patologica apresentou positividade para TSH em dois doentes e
tecido hipofisario normal no terceiro.

Conclusdo: Dada a sua raridade, o tireotrofinoma pode ser um
desafio diagnostico. Assim, o seu reconhecimento torna-se im-
portante de forma a evitar tratamentos inadequados e permitir a
remissdo da doenca. Apresentamos estes casos clinicos de forma
arecordar esta entidade rara e sistematizar formas de investigagdo
diagnostica e terapéutica.

PD 09. AVALIACAO E SEGUIMENTO DA ATIVI-
DADE DA DOENCA DE CUSHING NO POS-OPE-
RATORIO DA CIRURGIA TRANSESFENOIDAL

Lia Ferreira', Teresa Alves Pereira', Isabel Ribeiro?, Fatima Borges',
Claudia Amaral', Helena Cardoso'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar e
Universitario do Porto, Porto, Portugal

> Servi¢o de Neurocirurgia do Centro Hospitalar e Universitario do Porto,
Porto, Portugal

Introducgdo: O tratamento da doenga de Cushing (DC) ¢ um de-
safio médico. Entre as op¢des terapéuticas disponiveis, a cirurgia
transesfenoidal é o tratamento de escolha na DC. Na literatura en-
contramos descritas taxas de remissdo apos cirurgia transesfenoi-
dal muito variaveis (de 42,0% a 96,6%) dependentes da grande
diversidade de indicadores de remissdo e recidiva utilizados pelos
diferentes centros.

Objetivo: Avaliar o sucesso da cirurgia transesfenoidal no trata-
mento da DC.

Meétodos: Estudo observacional, retrospetivo, com analise de
doentes com DC submetidos a cirurgia transesfenoidal num
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hospital central, entre 1989 ¢ 2017. O diagnostico da doenga foi
estabelecido com base na presencga de um valor de ACTH normal
ou elevado e de pelo menos dois testes de rastreio de hipercorti-
solismo positivos: auséncia de supressdo noturna com 1 mg de
dexametasona, elevagdo do cortisol noturno (salivar ou plasmati-
co) ou aumento da excregdo de cortisol livre urinario (CLU) nas
24 horas. Nos doentes submetidos a cateterismo dos seios petro-
sos inferiores considerou-se um racio de ACTH central/periférico
basal > 2 ou apds estimulo com CRH > 3 como confirmatorio de
DC.

Como critério de remissdo no poés-operatorio imediato foi con-
siderado um cortisol plasmatico matinal < 5 mg/dL ¢ como in-
dicador de remissdo pos-operatdria precoce (nos 6 meses apos
a cirurgia) considerou-se a resolugdo da clinica sugestiva de hi-
percortisolismo associada a um dos seguintes critérios: cortisol
matinal < 5 mg/dL, cortisol plasmatico ap6s supressdao noturna
com | mg dexametasona < 1,8 mg/dL ou CLU nas 24 horas nor-
mal. A recidiva foi definida como recorréncia da sintomatologia
associada a pelo um teste de rastreio positivo.

Resultados: Foram investigados 46 doentes (84,8% do sexo femi-
nino) com idade média ao diagnostico de 44,0 £ 15,3 anos. Trinta
doentes realizaram estudo com cateterismo dos seios petrosos in-
feriores e todos cumpriam critérios de doenga de Cushing.

O estudo imagiologico pré-operatorio foi realizado com ressonan-
cia magnética em 44 doentes e com tomografia computorizada em
dois casos. Em 11 doentes ndo identificou adenoma, em 23 doen-
tes identificou um microadenoma e em 10 casos identificou um
macroadenoma, com invasao extra-selar em seis dos doentes com
macroadenoma. Os doentes sem imagem de adenoma hipofisario
foram considerados como microadenomas para a restante analise.
Durante o ato cirargico, identificou-se lesdo hipofisaria em 56,3%
dos doentes, com nogdo de exérese completa em 68,0%.

O exame histologico identificou adenoma hipofisario secretor de
ACTH em 34 doentes (em um caso com co-secrecao de GH), mas
em 10 doentes ndo foi identificado adenoma hipofisario.

As complicagdes mais frequentemente documentadas no pos-
-operatdrio foram a fistula de liquor (6 casos), o hipopituitarismo
(5 casos) e a diabetes insipida (3 casos).

Foi documentada remissao no pos-operatorio imediato em 45,7%
dos doentes (44,1% nos microadenomas ¢ 40,0% nos macroade-
nomas) e remissao precoce em 59,1% dos doentes (52,9% nos
microadenomas ¢ 75,0% nos macroadenomas). Documentou-se
recidiva de doenga em 14,8% dos doentes com critérios de remis-
sdo precoce.

Oito doentes foram submetidos a segunda cirurgia hipofisaria,
em seis casos por persisténcia de doenga e em dois por recidiva,
alcangando-se remissdo apos a segunda cirurgia em 50%. Sete
doentes realizaram radioterapia, com remissdo da doenga em dois
casos ¢ uma doente foi submetida a radiocirurgia, mas mantem
doenga ativa. O tratamento médico para controlo da doenga foi
instituido em 13 doentes com inibidores da sintese do cortisol e
em dois doentes com agonistas dopaminérgicos.

Na tltima avaliagdo, com um tempo médio de seguimento de
8,8 £ 7,0 anos, 65,2% dos doentes (64,1% dos microadenomas
e 60,0% dos macroadenomas) apresentam critérios de remissao
da DC.

Conclusdo: Estes dados suportam a cirurgia transesfenoidal como
um tratamento seguro e eficaz na doenga de Cushing, no entan-
to as alternativas terapéuticas mantém um papel fundamental no
controlo da doenca ativa ap6s cirurgia transesfenoidal.

PD 10. PERFIL LIPIDICO EM DOENTES COM
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DOENCA RENAL CRONICA SOB DIALISE PE-
RITONEAL E DOENTES COM DOENCA VASCU-
LAR ATEROSCLEROTICA

Liliana Fonseca', Silvia Paredes’, Joana Vilaverde', Marta Alves?,
José Carlos Oliveira®, Isabel Palma', Helena Cardoso'

! Servi¢o de Endocrinologia do Centro Hospitalar e Universitario do Porto,
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Introdugdo: A doenca renal cronica (DRC) esta associada a va-
rios fatores de risco cardiovascular (FRCV) entre os quais, o
stresse oxidativo, a disfungdo endotelial e a dislipidemia. A LDL
oxidada (LDL ox) parece ser um biomarcador de stresse oxidativo
e parece também estar associada a progressao da doencga ateros-
clerdtica.

Objectivo: Avaliagao do perfil lipidico, incluindo lipoproteinas
e LDL ox, em doentes com DRC sob dialise peritoneal (DP) e
doentes com doenga cardiaca isquémica e/ou cerebrovascular
(DCI/DCYV), comparativamente com um grupo controlo.
Métodos: Realizou-se um estudo retrospetivo, observacional
e descritivo onde se analisaram 344 processos que incluiam a
determina¢ao do LDLox entre Janeiro de 2010 e Setembro de
2017. Foi selecionada a primeira determinagdo do perfil lipidi-
co. Incluimos doentes com DRC e dialise peritoneal sem evidén-
cia de doenga cardiovascular e cerebrovascular aterosclerdtica
(grupo 1) e doentes com doenga aterosclerotica estabelecida sem
DRC (grupo 2). Foram excluidos doentes com diabetes mellitus,
dislipidemia genética, neoplasia activa, infecao viral (HCV, HBV,
VIH), idade < 18 anos, gravidez, doeng¢a metabolica genética, tra-
tamento com corticoterapia, disfuncao tiroideia e doenga hepatica
moderada a grave. Um grupo de doentes sem FRCV conhecidos
(HTA; dislipidemia; diabetes mellitus e fumador) foi definido
como grupo controlo (grupo 3). Os dados foram analisados usan-
do 0 SPSSv21 com um nivel de significancia de 0,05.
Resultados: O ntimero total final da amostra ap6s aplicacdo dos
critérios de inclusdo e exclusdo foi de 90, quarenta do sexo mas-
culino (44,4%), idade média 49 + 15 anos, grupo 1 = 35, grupo
2 =24 e grupo 3 = 31. Dos 35 doentes do grupo 1: 34% (n = 12)
eram do sexo masculino; 68% (n = 23) com hipertensdo arterial
(HTA); 43% (n =15) estavam medicados com estatina; 4% (n =1)
fumador e 13% (n = 3) ex-fumador. Dos 24 doentes do grupo 2:
58% (n = 14) eram do sexo masculino; 58% (n = 14) com HTA;
67% (n = 16) estavam medicados com estatina; 14% (n = 3) fu-
mador; 54% (n =13) ex-fumador. Entre os doentes do grupo 1 ¢
do grupo 2 foram encontradas diferengas estatisticamente signi-
ficativas entre os niveis de LDL (110 £ 38,7 vs 141,3 £ 63,4; p =
0,031) e LDL ox (152,5 + 69,7 vs 210,8 + 125,6; p = 0,025). Os
niveis de LDL ox dos doentes do grupo 2 eram significativamente
mais elevados que os do grupo 3 (210,8 + 125,6 vs 115,9£43,9; p
<0,001). Os niveis de Lp(a) do grupo 3 eram significativamente
mais baixos que os do grupo 2 (p = 0,039). Verificou-se ainda uma
diferenca estatistica entre os niveis de homocisteina do grupo 1
e os restantes grupos (21,2 + 10,3 vs 12,2 £4,0 vs 10,8 £4,8; p
< 0,001). Nao houve uma diferenca estatistica entre a média dos
niveis de colesterol total, TG e HDL. Apds exclusdo dos doentes
sob terapéutica hipolipemiante, foram novamente analisadas as
diferencas no que respeita ao perfil lipidico, que se mantiveram
estatisticamente significativas.
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Discussdo e Conclusdo: Verificou-se uma diferenca estatistica-
mente significativa, relativamente aos niveis de homocisteina,
que apresentou uma média mais elevada nos doentes em DP. Ni-
veis elevados de homocisteina estdo descritos na literatura como
um factor de risco independente para DCV aterosclerotica. Ha
diferenca entre as médias dos niveis de LDL ox nos 3 grupos;
apesar de o grupo 1 apresentar uma elevacao dos niveis de LDL
0X, apenas o grupo 2 apresentou uma diferenga estatisticamente
significativa. Estes dados estdo de acordo com o descrito na lite-
ratura, ou seja, a DCI/DCV parece estar associada a um elevado
nivel de stresse oxidativo e aterogénese. Contrariamente ao espe-
rado, neste trabalho, os doentes em DP ndo apresentaram eleva-
¢do significativa dos niveis de LDL ox, comparativamente com o
grupo controlo, o que podera evidenciar que outros mecanismos
além do stresse oxidativo sdo responsaveis pelo dano vascular
global que estes doentes apresentam, como por exemplo os niveis
de homocisteina.

PD 11. HABITOS ALIMENTARES E CIRURGIA
BARIATRICA — RESULTADOS AO LONGO DE
TRES ANOS

Maria Jodo Castro', Alice Lopes', Jorge Santos’, Maria Helena Cardoso®,
Fernando Pichel’

! Servigo de Nutrigao e Alimentagdo, Centro Hospitalar do Porto, Porto,
Portugal

? Unidade de Tratamento Cirurgico da Obesidade, Servigo de Cirurgia Geral,
Centro Hospitalar do Porto, Porto, Portugal

¥ Servigo de Endocrinologia Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar do
Porto, Porto, Portugal

Introdugdo: Na obesidade morbida, a cirurgia bariatrica ¢ consi-
derada a Unica terapia eficaz. Contudo, dados relativos a manu-
teng@o do peso a longo prazo sdo escassos. O acompanhamento
multidisciplinar continuo no pré e pds-cirurgia ¢ o complemento
que promove o controlo das complicagdes associadas a esta cirur-
gia ¢ a adesao ao tratamento nutricional.

Objetivos: Conhecer a evolugdo do peso dos doentes submetidos
a cirurgia bariatrica, ao longo de 3 anos; Identificar habitos ali-
mentares nos doentes com aumento de peso.

Material e Métodos: Efetuou-se um estudo retrospetivo longitu-
dinal, incluindo os doentes submetidos a cirurgia bariatrica, em
2011/12, e seguidos em consulta externa de Nutrigdo, no Centro
Hospitalar do Porto. Recolheram-se dados sociais, dados antro-
pométricos, nimero de consultas de Nutri¢ao, habitos alimentares
diarios adquiridos (numero de refei¢des, ingestdo de sopa, de fru-
ta e de hortofruticolas) e pratica de atividade fisica, antes da cirur-
gia. O peso corporal foi recolhido em 5 tempos: primeira consulta
de Nutrigdo, dia da cirurgia, 12, 24 ¢ 36 meses ap0s cirurgia.
Resultados e Conclusées: A amostra ¢ constituida por 119 doen-
tes, 78,2% género feminino, idade (m=dp) 46,7 = 11 anos, IMC
inicial (m+dp) 44,3 + 5,7 kg/m2. Entre a primeira consulta de Nu-
tricdo e a data da cirurgia, entre os 12-24 meses e entre os 24-36
meses, 44,5%, 44,5% e 65,5% dos doentes aumentaram de peso,
respetivamente.

Dos doentes que aumentaram de peso antes da cirurgia, 76,5%
tiveram < 3 consultas de Nutricdo pré-cirurgia (versus 23,5%, p
< 0,001), 70,5% nao praticava atividade fisica (versus 29,5%, p
=0,007), 87,8% ingeria < 3 pecas de fruta/dia (versus 12,2%, p
<0,001) e 72,5% ndo ingeria hortofruticolas (versus 27,5%, p =
0,004).



Posters com Discussdo - Congresso Portugués de Endocrinologia - 69 Reuniao Anual da SPEDM

Dos doentes que aumentaram de peso dos 24-36 meses, 71,6%
tiveram < 3 consultas de Nutrigdo (versus 28,4%, p < 0,001),
82,1% nao praticava atividade fisica (versus 17,9%, p < 0,001),
86% ingeria < 3 pecas de fruta/dia (versus 14%, p <0,001) e 80%
ndo ingeria hortofruticolas (versus 20%, p <0,001).

Verificou-se que o aumento de peso entre os 12-24 ¢ os 24-36
meses apds cirurgia bariatrica é frequente, sendo mais prevalente
em doentes que tiverem < 3 consultas de Nutrigdo pré-cirurgia.
Relativamente a atividade fisica e aos habitos alimentares sauda-
veis, em particular a ingestdo de fruta e de hortofruticolas, con-
cluiu-se que a auséncia destes esta associada ao aumento do peso
registado.

PD 12. DEFICES NUTRICIONAIS APOS BYPASS
GASTRICO ALTO - EVOLUCAO AO LONGO DE
3 ANOS

Alice Lopes', Maria Jodo Castro', Jorge Santos’, Maria Helena Cardoso’,
Fernando Pichel’
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Introdugdo: O aumento do nimero de cirurgias baridtricas in-
tensificou a investigagdo sobre os seus efeitos. As alteracdes
alimentares e os consequentes défices nutricionais ocorrem por
restri¢do da ingestdo alimentar e/ou por redugdo da absorgao dos
nutrientes. Os resultados a longo prazo sdo escassos € nao sao
conhecidos trabalhos que relacionem os défices nutricionais com
a tendéncia para aumento ou diminui¢do de peso.

Objetivos: Avaliar os défices nutricionais de doentes submetidos
a bypass gastrico alto. Comparar a evolug¢ao dos dados bioquimi-
cos entre o grupo de doentes com perda e/ou manutengdo de peso
e o grupo de doentes com aumento de peso entre os 24 ¢ os 36
meses apos cirurgia.

Material e Métodos: Efetuou-se um estudo retrospetivo longitu-
dinal, incluindo os doentes submetidos a bypass gastrico, em 2011
e 2012, no Centro Hospitalar do Porto. Recolheram-se dados so-
ciais, antropométricos e bioquimicos — vitamina A, vitamina D,
zinco, acido folico eritrocitario e pré-albumina. O peso corporal
e os dados bioquimicos foram recolhidos em cinco momentos di-
ferentes: pré-cirurgia, 6, 12, 24 e 36 meses ap0s cirurgia. O grupo
de doentes com diminui¢do e/ou manutengdo do peso entre os
24-36 meses sera designado, doravante, por grupo I e o grupo de
doentes com aumento de peso por grupo II.

Resultados e Conclusées: A amostra ¢ composta por 119 doentes,
78.2% género feminino, idade (m+dp) 46,7 = 11 anos, indica de
massa corporal (IMC) inicial (m+dp) 44,3 + 5,7 kg/m2. Do total
de doentes, 66,7% dos doentes aumentaram de peso entre os 24-
36 meses apo6s cirurgia (versus 33,3% dos doentes que diminui-
ram/mantiveram, p < 0,01).

Relativamente a vitamina A, verificou-se diminui¢ao dos valores
séricos nos dois grupos, entre a avaliagdo pré-cirurgica e os 6 me-
ses apos cirurgia (p < 0,01, grupo I versus p = 0,047, grupo II). Ao
longo dos 36 meses, o grupo I manteve valores médios dentro do
intervalo de referéncia, contrariamente ao grupo Il que apresen-
tou valores médios < 1,05 umol/L, aos 6 meses.

Em relagdo a vitamina D, na avaliag@o pré-cirtirgica os dois grupos
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apresentavam valores <50 nmol/L e verificou-se aumento aos 6
meses (p < 0,01, grupos I e IT). Na avaliacao pré-cirurgica, o gru-
po I apresentou valores inferiores aos do grupo II; contudo, aos 36
meses, o grupo I apresentou valores superiores. Aos 36 meses, 0s
valores de vitamina D no grupo II encontravam-se < 50 nmol/L,
tendo havido diminuigdo entre os 24 e os 36 meses (p = 0,05).
No que concerne aos valores de zinco, verificou-se uma tendén-
cia de diminuicdo aos 6 meses apds cirurgia, nos dois grupos.
Entre os 24 e os 36 meses, o grupo I tende a aumentar os valores
médios. Contrariamente, no grupo II, a tendéncia parece ser de
diminuigao.

Relativamente aos resultados de acido folico eritrocitario, aos 6
meses, os valores médios foram mais baixos no grupo II do que
no grupo I. Observou-se, ainda, diminuicdo dos valores entre os
24 e os 36 meses, no grupo II (p =0,03).

Em relag@o a pré-albumina, observou-se diminui¢ao abrupta dos
niveis séricos desde a avaliacdo pré cirurgia até aos 6 meses apos
cirurgia. No grupo I, houve diminuicdo (p = 0,013), mas os valo-
res médios mantiveram-se >200 mg/L. Pelo contrario, no grupo II
os valores diminuiram (p < 0,001) para < 200 mg/L. No grupo I,
os valores médios mantiveram-se entre 200-400 mg/L, enquanto
que, no grupo II, normalizaram aos 24 meses ap0s cirurgia.
Concluindo, este trabalho permitiu constatar que, mesmo sob su-
plementagdo, existem défices de vitamina D, zinco e acido folico
aos 36 meses apos realizacio de cirurgia bariatrica. A excegdo
dos valores de zinco, o grupo II apresentou resultados de vitami-
na A, vitamina D, acido folico e pré-albumina inferiores aos do
grupo I, no periodo de 6 meses apos bypass gastrico. Verificou-se,
também, que os doentes com valores mais baixos de vitamina D,
acido folico e pré-albumina aos 6 meses mantiveram piores resul-
tados analiticos e aumentaram de peso aos 36 meses.

PD 13. CIRURGIA BARIATRICA — DEFICIEN-
CIAS NUTRICIONAIS A LONGO PRAZO

Ana Lopes', Lia Ferreira', Liliana Fonseca', Teresa Pereira', Sofia Teixeira',
Carla Santos', Diana Leite', Hélder Ferreira', Sara Pinto', Alice Lopes?,
Helena Cardoso'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar e
Universitario do Porto, Porto, Portugal

? Unidade de Nutri¢do do Centro Hospitalar e Universitdario do Porto, Porto,
Portugal

Introducdo: A cirurgia bariatrica (CB) induz alteragdes anatomi-
cas e fisiologicas que resultam na redugdo de ingestdo e absorgao
de micronutrientes, pelo que a sua suplementacao para toda a vida
¢ essencial. Reconhece-se, contudo, a problematica da adesao te-
rapéutica a longo prazo dos individuos, assim como a elevada
prevaléncia de deficiéncia de micro e macronutrientes nesta po-
pulagéo.

Objetivos: Determinar a prevaléncia da deficiéncia de micronu-
trientes ¢ macronutrientes e a taxa de adeso a suplementacao vi-
taminica e de oligominerais a longo prazo em individuos submeti-
dos a CB no Centro Hospitalar e Universitario do Porto (CHUP).
Material e Métodos: Todos os individuos submetidos a CB no
CHUP entre 2010 ¢ 2012 foram convidados, por carta e/ou telefo-
ne, a participar voluntariamente numa acdo de sensibilizagdo no
Dia Mundial da Obesidade de 2017. Foi realizada uma avalia¢ao
clinica e analitica dos participantes. A adesdo terapéutica e os sin-
tomas associados a défices de micronutrientes foram averigua-
dos através de entrevista clinica. A avaliacdo analitica incluiu o
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doseamento de pré-albumina, cinética do ferro; zinco; vitamina
B12; vitamina D (calcidiol) e acido folico eritrocitario.
Resultados e Conclusées: Dos 161 individuos contactados, fo-
ram avaliados 22 individuos, todos submetidos a bypass gastrico;
81,8% do sexo feminino, com idade atual média de 53 +9 anos e
indice de massa corporal IMC atual médio de 28,8 + 3,9 kg/m2. O
tempo médio pds-cirurgia foi de 65 meses. O IMC prévio médio
era de 42,0 + 5,3 kg/m2 e o excesso de IMC perdido (%EIMCP)
médio de 80,9% =+ 20,5%.

Todos os individuos avaliados apresentaram pelo menos 1 defi-
ciéncia entre os micronutrientes avaliados. A pré-albumina en-
contrava-se reduzida em 22,7% dos individuos (n = 5/22).

Dos micronutrientes, verificou-se défice de zinco em 90,9% (n =
20/22); de ferro em 40,9% (n = 9/22); de vitamina B12 em 18,2%
(n = 4/22); de vitamina D em 18,2% (n = 4/22) e de acido folico
em 13,6% (n = 3/22).

Em 18,2% dos individuos ndo foi reportado qualquer sintoma
potencialmente associado a deficiéncia, mas todos eles apresen-
tavam deficiéncia analitica de zinco. Nos restantes individuos, o
sintoma mais frequentemente reportado (52,4%) foi a fragilidade/
queda do cabelo e o menos frequente foi a anorexia (14,3%).
71,4% (n =15/21) dos individuos referiram tomar um multivi-
taminico; 61,9% (n = 13/21) estar sob vitamina B1+B12+B6 e
71,4% (n=15/21) sob vitamina D. Um doente (4,8%) referiu ndo
realizar atualmente qualquer suplementagdo. Nao se encontrou
associagdo significativa entre a auséncia de suplementagdo multi-
vitaminica e a ocorréncia de sintomas ou o respetivo défice.

A prevaléncia do défice de vitamina D e 4cido f6lico nesta amos-
tra ¢ inferior a reportada na literatura, o que sugere uma suple-
mentacdo adequada. O viés de selecdo pode, contudo, subestimar
esta percentagem. Pelo contrario, verificou-se maior prevaléncia
do défice de zinco nesta amostra, a maioria destes individuos com
uma deficiéncia sintomatica de zinco, sugerindo uma necessidade
de maior vigilancia deste parametro e suplementagdo adequada.
Os resultados obtidos revelam falhas no cumprimento da suple-
menta¢do vitaminica, com mais de 25% dos individuos a ndo
realizar um suplemento multivitaminico. Apesar da amostra re-
duzida, estes resultados alertam para a problematica da adesdo
terapéutica a longo prazo.

PD 14. EVOLUCAO ANTROPOMETRICA E DA
COMPOSICAO CORPORAL EM INDIVIDUOS
EM PERDA DE PESO

Bruno Sousa'

!"Universidade Lusofona de Humanidades e Tecnologias, CBIOS — Centro de
Investigagdo em Biociéncias e Tecnologias da Saude, Servigo de Satide da
Regido Autonoma da Madeira, Madeira, Portugal

Introducdo: O excesso de peso afeta uma grande proporgdo da
populacdo portuguesa e o processo de perda de peso ¢ muitas ve-
zes focado unicamente no peso. Contudo, é essencial que haja
uma boa evolucdo da composi¢do corporal, nomeadamente na
diminuicdo da gordura.

Objetivo: Avaliar a evolugdo antropométrica e da composigao
corporal num grupo de individuos acompanhados numa consulta
de perda de peso.

Material e Métodos: Esta amostra foi constituida por 30 indivi-
duos adultos e que estavam a ser acompanhados numa consulta de
perda de peso. Foi realizada uma avaliagao antropométrica inicial
(MO) através do peso (kg) e estatura (cm) e calculado o indice de
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massa corporal (kg/m2), avaliada a composi¢ao corporal através
de um aparelho de bioimpedancia tetrapolar (Bodystat 1500) e
prescrito um plano alimentar individual estruturado. A avalia¢do
da composi¢@o corporal incluiu a gordura (%), massa gorda (kg),
massa ndo gorda (% e kg) e agua corporal total (% e kg). Foram
realizadas as mesmas avaliagdes apos 1 més (M1) e 2 meses (M2).
Resultados: Esta amostra foi constituida por 70% (n = 21) de in-
dividuos do sexo feminino e apresentavam uma média de idades
de 40 (£ 12,9) anos. A percentagem de peso médio perdido até ao
M1 foi de 3,44 (£3,38)% e até ao M2 de 5,53 (£3,13)%. A percen-
tagem de gordura corporal média perdida até ao M1 foi de 3,69
(£5,86)% e até ao M2 de 6,93 (+5,50)%. As mulheres perderam
uma maior percentagem de peso, mas os homens perderam uma
maior percentagem de gordura em todos dos momentos de ava-
liagao de evolucdo. A perda de peso e de gordura foram sempre
superiores no primeiro més em ambos 0s sexos.

Conclusées: Apesar de se verificar evolugdo na perda de peso,
¢ na diminuig¢@o de gordura corporal que se constata uma maior
evolugdo, e ¢ no primeiro més em que ¢ mais acentuada a evolu-
¢do positiva nestes parametros.

PD 15. PREDITORES DE COMPLICACOES PERI-
NATAIS EM GRAVIDAS COM DIABETES GES-
TACIONAL

Filipe Cunha!, José Jodo Eira', Vanessa Pires', Sonia Carvalho',
Claudia Nogueira'

! Servigo de Endocrinologia do Centro Hospitalar de Tras-os-Montes e Alto
Douro, Vila Real, Portugal

? Servigo de Medicina Interna do Centro Hospitalar de Trds-os-Montes e Alto
Douro, Vila Real, Portugal

Introdugdo: As gravidas com diabetes gestacional (DG) tém
maior risco de complicagdes perinatais comparativamente com
gravidas sem DG. No entanto, em gravidas com DG, ndo sdo co-
nhecidos os preditores de complicagdes perinatais.

Objectivos: Comparar gravidas com DG com e sem complicagdes
perinatais e estudar preditores de complicagdes perinatais em gra-
vidas com DG.

Material e Métodos: Estudo retrospectivo de gravidas com DG
seguidas na consulta de patologia enddcrina da gravidez do Cen-
tro Hospitalar de Tras-os-Montes e Alto Douro com parto em
2016. DG definida como glicemia em jejum no primeiro trimestre
(1T) 292 mg/dL ou prova de tolerancia a glicose oral entre as 24-
28 semanas com > 1 valor superior ou igual a 92; 180 ou 153 mg/
dL aos 0, 60 ou 120 minutos, respectivamente. Definiu-se compli-
cagdes peri-natais como a combinacao de pre-eclampsia, hidram-
nios, macrossomia fetal, parto pré-termo (antes das 37 semanas),
hipoglicemia neonatal, hiperbilirrubinemia neonatal, sindrome de
dificuldade respiratéria do recém-nascido ou traumatismo durante
o parto. Comparamos as gravidas com e sem complicacdes peri-
natais: teste de y2, teste t de student e Mann Whitney U. Usamos
um modelo multivariado de regressao logistica para avaliar predi-
tores de complicagdes perinatais.

Resultados e Conclusédes: Estudamos 104 gravidas, 27 com com-
plicagdes. A idade média foi de 34 anos; 37,5% tinham formacgao
académica superior e 25,0% o ensino basico. O indice de massa
corporal prévio a gravidez era de 26,2 + 5,3 kg/m2 e o aumen-
to até a primeira consulta foi de 8,2 kg e de 11,1 kg até a data
do parto. O tempo até a primeira consulta foi de 5 (3-9) sema-
nas e 39,4% das gravidas com DG foram diagnosticadas no 1T.
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A HbAlc mais proxima do final da gravidez foi de 5,2 + 0,4% e
44,2% precisaram de terapéutica com insulina e/ou metformina.
A taxa de parto por cesariana foi de 37,5%. Nao houve diferencas
significativas entre as gravidas com e sem complica¢des, apenas
o peso do recém-nascido foi menor nas gravidezes com compli-
cacdes (2896 + 628 vs 3188 + 390; p = 0,03). Na analise multiva-
riada de regressdo logistica onde se incluiu idade, formagao aca-
démica superior, tempo até a primeira consulta, DG diagnosticada
no 1T, terapéutica com insulina e/ou metformina e HbAlc, ape-
nas a formacdo académica superior foi um preditor independente
de complicag¢des peri-natais: OR 2,79 (1,01-7,66), p = 0,047. As
gravidas com DG com e sem complicagdes tém caracteristicas
sociais, antropométricas ¢ clinicas semelhantes. Apenas o grau
académico se associou independentemente a complicagdes peri-
natais. Gravidas com formagao académica superior tinham quase
o triplo de risco de complicagdes perinatais.

PD 16. CARCINOMA DIFERENCIADO DA
TIROIDE, ELEVACAO DA TIROGLOBULINA,
PROGRESSAO DE DOENCA — UMA VERDADE
INQUESTIONAVEL?

Dias D!, Simdes-Pereira J', Gomes A', Prazeres S', Font P!, Santos R!,
Leite V!

! Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa, Francisco Gentil, Lishoa, Portugal

Introducdo: A tiroglobulina (Tg) é o marcador bioquimico usa-
do na monitoriza¢do de doentes diagnosticados com carcinomas
diferenciados da tiroide sendo o seu papel crucial em caso de per-
sisténcia de doencga ou eventual recidiva. Atualmente ¢ utilizado
no nosso centro o método de doseamento de Tg de quimiolumi-
niscéncia [IMMULITE® 2000 (Siemens)]. Contudo, fatores de
interferéncia (FI), nomeadamente anticorpos-anti-tiroglobulina
(AATg), anticorpos-heterofilicos (AcH), fator reumatoide (FR) e
efeito de Hook podem levar a valores falsamente baixos ou eleva-
dos de Tg, com consequentes erros na interpretagao clinica.

Caso Clinico 1: Mulher, 80 anos, caucasiana, com antecedentes
pessoais de hipertensao arterial (HTA) e diabetes mellitus tipo 2
e antecedentes familiares de neoplasia hepatica (pai e 2 tias pa-
ternas). Aos 67 anos foi submetida a tiroidectomia total (TT) ¢ a
duas terapéuticas com iodo-131 (atividade total: 283 mCi) por
carcinoma papilar da tir6ide (T3NxMxR1). A ultima terapéutica
com iodo-131 foi administrada dado o aumento crescente de Tg
em 5 anos <0,2 a 2,3 ng/mL na presenca de AATg que diminui-
ram ao longo do tempo 7431 -446 Ul/mL A cintigrafia corporal
(CG) apos a segunda terapéutica nao revelou captagdo, sendo a
Tg estimulada de 1,4 ng/mL com AATg 545 Ul/mL. Apos esta
terapéutica verificaram-se niveis séricos aumentados e oscilan-
tes de Tg (2,7- 35,3-ng/dL) e AATg (948-1612 Ul/mL) ao longo
dos ultimos 5 anos. Neste contexto a doente realizou e 18F-FDG
PET que ndo revelou alteragdes exceto lesdo hipermetabolica na
mama direita que levou ao diagndstico que carcinoma da mama.
Caso Clinico 2: Mulher, 71 anos, caucasiana, com antecedentes
pessoais de HTA, dislipidémia, sindrome de apneia obstrutiva
do sono, doenga pulmonar cronica obstrutiva e osteoporose;
antecedentes familiares diretos de colite ulcerosa. Aos 68 anos
foi submetida a TT e a uma terapéutica com I-131 (30mCi) por
carcinoma papilar variante folicular (pT2NxMx). A Tg estimula-
da foi indoseavel e a CG nao revelou captagdo. Manteve-se sem
evidéncia de doenga durante 3 anos. Posteriormente, evidenciou
Tg aumentada 60,5 ng/mL e AATg indoseaveis. Tinha tomografia
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computorizada do torax recente que ndo revelou lesdes secunda-
rias. Concomitantemente foi diagnosticada com artrite reumatoi-
de, apresentado um FR 65 Ul/mL (< 14).

Em ambos os casos, dada a inexisténcia de evidéncia imagiolo-
gica de lesdes 2s que explicassem a elevacdo da Tg e AATg (1°
caso), optou-se por realizar doseamento de Tg recorrendo a outro
equipamento [Cobas® (Roche)], tendo 0 mesmo sido indoseavel,
concluindo-se que as doentes se encontram sem evidéncia de
doenga.

Conclusao: A suspeita de FI deve ocorrer, quando existem discre-
pancias entre os valores de Tg e os achados clinicos e imagiolo-
gicos, ndo podendo ser ignorados de modo a evitar investigagao
clinica desnecessaria. A interferéncia por auto-ACs (1° caso) e
AcH (2° caso) constituem os FI mais provaveis nos referidos con-
textos. Em caso de suspeita de FI poder-se-a recorrer a um méto-
do de doseamento diferente, adicao de reagentes bloqueadores ou
diluigdes seriadas de Tg.

PD 17. FATORES DE RISCO CARDIOVASCULA-
RES EM DOENTES COM TIROIDITE AUTOIMU-
NE

Celestino Neves'*, Sofia Castro Oliveira', Jodo Sérgio Neves!,
Oksana Sokhatska?, César Esteves', Miguel Pereira', Ana Oliveira',
José Luis Medina’, Luis Delgado’, Davide Carvalho'+

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar Sdo
Joado, Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

> Servigo e Laboratorio de Imunologia, Faculdade de Medicina da
Universidade do Porto, Porto, Portugal

¥ Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

* Instituto de Investiga¢do e Inovagdo da Saiude, Universidade do Porto,
Porto, Portugal

Introdugdo: O hipotiroidismo esta associado a um risco cardio-
vascular aumentado. No entanto, o impacto de niveis normais de
TSH bem como do hipotiroidismo subclinico e da autoimunidade
permanece controversos.

Objetivos: Avaliar as relagdes entre fungdo tiroideia, autoimuni-
dade tiroideia e fatores de risco cardiovasculare, em doentes com
tiroidite autoimune.

Meétodos: Foram avaliados 353 doentes com tiroidite autoimune,
tendo sido divididos em trés grupos com base nos niveis de TSH:
TSH < 2,5 pUl/mL, TSH 2,5-5,0 pUI/mL e TSH > 5,0 pUI/mL.
Avaliou-se a fungdo tiroideia, autoimunidade, marcadores de in-
sulinorresisténcia, incluindo o HOMA-IR (homeostasis model as-
sessment for insulin resistance), perfil lipidico e niveis de homo-
cisteina, PCR (proteina-C-reativa) e vitamina B12. Realizou-se a
analise estatistica recorrendo ao teste Kruskal-Wallis e correlagao
de Spearman.

Resultados: A amostra era constituida por 94% de mulheres (ida-
de: 47,0 £ 16,3 anos). O grupo TSH > 5,0 pUI/mL revelou niveis
mais elevados de HOMA-IR em comparagdo com os restantes
[2,96 (1,76-4,9) no TSH > 5,0 pUI/mL vs 1,86 (0,97-2,56) no
TSH 2,5-5,0 pUI/mL e 1,58 (1,06-2,46) no TSH < 2,5 uUI/mL,
p = 0,002]. No grupo total, observaram-se correlagdes positivas
entre os niveis de T3 livre ¢ HDL (r = 0,118; p = 0,028) ¢ os
niveis de T3 livre e apolipoproteina Al (r = 0,129; p = 0,024) ¢
entre TSH e HOMA-IR (r = 0,146; p = 0,018); a T4 livre corre-
lacionou-se negativamente com a homocisteina (r = -0,119; p =
0,041). No grupo TSH < 2,5 pUI/mL, encontraram-se correlagdes
positivas entre o TSH e HDL (r=0,136; p = 0,031), homocisteina
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(r=0,147; p=0,028), T4L e PCR (r=0,136; p = 0,037) e também
antitiroglobulina e apolipoproteina B (r = 0,165; p = 0,013); a an-
titiroglobulina correlacionou-se negativamente com homocisteina
(r=-0,186; p = 0,006). Observaram-se correlagdes negativas en-
tre antitiroglobulina, colesterol total (r = 0,371; p = 0,004), LDL
(r=-0,325; p=0,011), apolipoproteina B (r=-0,342; p=0,022) ¢
lipoproteina(a) (r =-0,470; p = 0,001) no grupo TSH 2,5-5,0 pUI/
mL. Relativamente ao grupo TSH > 5,0 pUI/mL, verificaram-se
correlagdes positivas entre os niveis de T3 livre e HDL (r = 0,358;
p = 0,030), vitamina B12 (r = 0,398; p = 0,024) e HOMA-IR (r
=0,424; p = 0,031) e entre antitiroglobulina e homocisteina (r =
0,383; p=0,033).

Conclusées: No nosso estudo observamos correlagdes significa-
tivas entre fungao tiroideia, autoimunidade, insulinorresisténcia,
perfil lipidico e homocisteina que poderdo contribuir para um
risco cardiovascular aumentado em doentes com tiroidite autoi-
mune.

PD 18. ECOGRAFIA TIROIDEIA E CITOLOGIA
ASPIRATIVA COM AGULHA FINA: A EXPE-
RIENCIA DE UM CENTRO

Diana Catarino', Cristina Ribeiro', Diana Oliveira', Diana Martins',
Adriana Lages', Mara Ventura', Nelson Cunha', Lucia Fadiga',
Bernardo Marques', Miguel Melo', Sandra Paiva', Francisco Carrilho'

! Servigo de Endocrinologia Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar e
Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

Introducdo: A ecografia tiroideia e a citologia aspirativa com
agulha fina (CAAF) sdo os procedimentos mais adequados na
avaliagdo de nodulos da tirdide. Sio métodos minimamente inva-
sivos, de baixo custo, rapidos e de elevada precisao.

A citologia aspirativa pode ser realizada de forma ecoguiada ou
guiada por palpagao, sendo a percentagem de citologias ndo diag-
noésticas, menor quando usada a ecografia. Depende no entanto,
da experiéncia de quem realiza a pungdo e do anatomopatologista.
A ecografia permite confirmar a presenga do nddulo, definir a sua
localizagdo precisa, identificar outros nodulos, fornecer dados so-
bre as suas caracteristicas, permitindo a estratificagdo quanto ao
risco de malignidade; para além de detetar adenopatias e as suas
caracteristicas.

Em Portugal as ecografias e CAAF eram tradicionalmente reali-
zadas por radiologistas, mas nos Ultimos anos também tém sido
realizadas por endocrinologistas. O Servigo de Endocrinologia,
Diabetes ¢ Metabolismo (SEDM) do Centro Hospitalar e Univer-
sitario de Coimbra (CHUC), foi um dos pioneiros, com experién-
cia desde 2005.

Objetivos: O objetivo deste trabalho ¢ mostrar a experiéncia de
um centro, no que diz respeito a realiza¢do de ecografias e citolo-
gias aspirativas com agulha fina.

Material e Métodos: Foi feita a revisdo de todas as ecografias e
resultados anatomopatologicos das CAAF, realizadas no SEDM
do CHUC, entre 1 de Janeiro de 2017 ¢ 31 de Outubro de 2017 ¢
feita a sua andlise estatistica.

Resultados e Conclusées: Entre 1 de Janeiro de 2017 e 31 de Ou-
tubro de 2017 foram realizados 1833 exames, dos quais 381 eco-
grafias, ndo acompanhadas de CAFF e 1453 CAAF ecoguiadas,
num total de 1517 doentes. A média de idades dos doentes foi de
58,4 anos (desvio padrao: 14,9 anos), tendo o doente mais jovem
10 anos e o mais velho 91 anos. A percentagem de mulheres ava-
liadas foi de 82% (n = 1250) e de homens, apenas 18% (n =266).
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O nimero de resultados “ndo diagndstico/insuficiente” foi bai-
x0 (1,8 %). A maioria dos nddulos submetidos a CAAF tiveram
um resultado anatomopatologico pertencente a categoria II — Be-
nigno, da Classificagdo de Bethesda (80,8%). A percentagem de
FLUS (categoria III da Classificacao de Bethesda) foi de 10,5%.
Os restantes resultados verificaram-se em menor percentagem:
suspeito de neoplasia folicular - Bethesda IV — 4,7%, suspeita de
carcinoma papilar - Bethesda V — 1,1%, e carcinoma papilar - Be-
thesda VI — 1,3%. A taxa de complicagdes graves foi nula.

A ecografia e a CAAF tém sido um instrumento muito valioso na
avaliacdo dos nodulos da tirdide. Deveriam, portanto, ser realiza-
dos em todos os servigos de Endocrinologia. Os beneficios que
dai advém resultam da experiéncia clinica do endocrinologista,
cujo treino continuo podera auxiliar na tomada de decisdes. Os
estudos moleculares, ainda em evolug¢ao poderdo ajudar a resol-
ver os problemas que surgem com os resultados indeterminados
—FLUS e tumor folicular.

PD 19. VALOR PROGNOSTICO DA CLASSIFICA-
CAO N0 NO CARCINOMA DIFERENCIADO DA
TIROIDE

Bernardo Marques', Raquel G. Martins', Joana Couto', Jacinta Santos',
Teresa Martins', Fernando Rodrigues'

! Servi¢o de Endocrinologia, Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra
Francisco Gentil, Coimbra, Portugal

Introdugio: A classificagio TNM da Union for International
Cancer Control (UICC) ¢ o sistema de estadiamento do carcino-
ma da tiréide mais utilizado atualmente. A oitava edigao foi publi-
cada recentemente e introduziu modificagdes na classificacao NO.
Neste sentido, a confirmacao histolégica ndo ¢ necessaria para a
classificacao NO, desde que ndo haja evidéncia de metastizagdo
ganglionar nos exames imagiologicos ou avaliagdo clinica pré-
-operatdria. Assim, os doentes podem ser classificados como NOa
(sem evidéncia citologica ou histologica de metastiza¢ao) ou NOb
(sem evidéncia clinica ou radiologica de metastizagao).
Objetivo: Avaliar e comparar o progndstico de doentes classifica-
dos como NOa versus NOb em doentes com carcinoma diferencia-
do da tiroide (CDT).

Material e Métodos: Estudo retrospetivo de 529 doentes identi-
ficados na base de dados institucional, submetidos a cirurgia por
CDT entre 2000 e 2014. Foram definidos como critérios de in-
clusdo: ressecgdo tumoral aparentemente completa, auséncia de
metastizagdo ganglionar ou a distancia aquando do diagnoéstico e
variante histologica ndo agressiva. A associagdo entre as variaveis
foi avaliada utilizando os testes t de student e qui-quadrado.
Resultados e Conclusoes: Todos os doentes foram seguidos por
um periodo minimo de 3 anos apods a cirurgia (média de 146,3 +
92 meses). A grande maioria dos doentes apresentava carcinoma
papilar (89%). Trezentos e treze doentes (60,8%) foram classifi-
cados como NOb e os restantes como NOa (39,2%). A idade média
foi semelhante em ambos os grupos (51,2 anos no grupo NOa e
49,9 anos no grupo N1b; p = 0,304). Nao se verificaram diferen-
cas significativas entre a classificagdo NO e o tamanho do tumor
(tamanho médio 16,9 mm versus 17,7 mm; p = 0,572), multifo-
calidade (24,8% vs 26,5%; p = 0,148), extensdo extra-tiroideia
(17,3% em ambos os casos; p = 0,650), tratamento com 1311
(47,5% vs 50,8%; p = 0,167), persisténcia de doenga (1,6% vs
2,9%; p = 0,630), recorréncia de doenca (1,1% vs 1%; p = 0,938)
e mortalidade especifica por doenga (0,5% vs 0,3%; p = 0,941).
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Os nossos resultados sugerem que ndo ha diferencas no prog-
nostico dos doentes com CDT classificados como NOa ou NOb,
nomeadamente quanto a mortalidade especifica por doenga, re-
corréncia e persisténcia de doenga. A avaliagao clinica e imagio-
légica pré-operatoria da regido cervical apresentam assim um
papel preponderante no estadiamento dos doentes com CDT.

PD 20.NiVEIS DE T3 LIVRE SAO UM PREDITOR
INDEPENDENTE DE MORTALIDADE CARDIO-
VASCULAR NA POPULACAO GERAL

Jodo Sérgio Neves', Catarina Viegas Dias®, Lia Leitao®,
Miguel Bigotte Vieira’, Rita Magri¢o®, Ana Isabel Oliveira',
Inés Falcdo-Pires?, André Lourengo®, Davide Carvalho'’,
Adelino Leite-Moreira'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
de Sao Jodo, Faculdade de Medicina, Universidade do Porto, Porto,
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’ Departamento de Fisiologia e Cirurgia Cardiotordcica, Faculdade de
Medicina, Universidade do Porto, Porto, Portugal

¥ NOVA Medical School, Lisboa, Portugal

*Servico de Neurologia, Hospital Prof. Doutor Fernando da Fonseca,
Amadora, Portugal

’Servigo de Nefiologia e Transplantagdo Renal, Centro Hospitalar Lisboa
Norte, Lisboa, Portugal

o Servigo de Nefrologia, Hospital Garcia de Orta, Lisboa, Lisboa, Portugal

7 Instituto de Investigagdo e Inovagdo em Saude da Universidade do Porto,
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Introdugdo: Varios estudos demonstraram uma associagao entre
variagdes dentro do intervalo de referéncia dos niveis de TSH e
T4 livre e aumento da mortalidade na populagdo geral. Apesar
de niveis baixos de T3 livre se associarem a pior prognostico em
varias patologias, o impacto da variagao dos niveis de T3 livre na
mortalidade da populacdo geral permanece incerto.

Meétodos: Avaliamos a relacdo entre a variacdo dos niveis de
T3 livre e a mortalidade em 6688 adultos (28 949 pessoas-ano;
periodo mediano de seguimento: 45 meses) utilizando os dados
relativos aos anos 2001-2002, 2007-2008 e 2009-2010 da coorte
populacional National Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES), representativa da populagao dos Estados Unidos da
América. A funcao tiroideia foi avaliada inicialmente em todas
as pessoas ¢ a mortalidade e causa de morte foram avaliadas
prospetivamente até ao dia 31 de dezembro de 2011. Foram ex-
cluidos doentes com historia prévia de doenga tiroideia, doentes
medicados com farmacos relacionados com a fungdo tiroideia
¢ individuos com niveis de TSH, T4 livre ou T3 livre fora do
intervalo de referéncia. Os participantes foram categorizados
de acordo com o tercil de T3 livre. Os hazard ratios (HR) para
mortalidade por todas as causas, mortalidade cardiovascular,
mortalidade por cancro e mortalidade por outras causas foram
calculados utilizando modelos de Cox Proportional Hazard de
forma ndo ajustada e apos ajuste para os niveis de T4 livre, ni-
veis de TSH e potenciais fatores de confundimento (idade, sexo,
raca, IMC, tabagismo, educacao, salario anual, diabetes mellitus,
hipertenséo, dislipidemia, doenga renal cronica, doenga cardio-
vascular prévia e antecedentes de cancro).

Resultados: Durante o periodo de seguimento, morreram 354
pessoas (81 de causa cardiovascular, 97 por cancro e 176 por
outras causas). Observou-se um aumento significativo da mor-
talidade por todas as causas (HR 3,06 [1,72-5,45]; p < 0,001),
mortalidade cardiovascular (HR 11,53 [3,91-33,98]; p < 0,001)
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e mortalidade por outras causas (HR 2,91 [1,53-5,53]; p = 0,002)
em pessoas com niveis de T3 livre no tercil inferior da normalida-
de (2,5-3,0 pg/mL) comparativamente com as pessoas com niveis
de T3 livre no tercil superior da normalidade (3,3-3,9 pg/mL). Na
andlise ajustada, esta associa¢do ndo foi estatisticamente signi-
ficativa para a mortalidade por todas as causas (HR 1,20 [0,65-
2,23]; p = 0,552), mortalidade por cancro (HR 1,05 [0,41-2,72];
p = 0,913) e mortalidade por outras causas (HR 0,93 [0,40-2,12];
p = 0,853). Relativamente a mortalidade cardiovascular, mesmo
apos ajuste para fatores de confundimento e para os niveis de T4
livre e TSH, niveis de T3 livre no tercil inferior associaram-se
a um risco superior de mortalidade cardiovascular comparativa-
mente ao tercil superior de T3 livre (HR 5,35 [1,51-19,00]; p =
0,011).

Conclusdo: Niveis mais baixos de T3 livre dentro do intervalo de
referéncia poderdo ser preditores independentes de mortalidade
cardiovascular na populagdo geral. Estes dados sugerem que o
doseamento de T3 livre podera ter um papel relevante na estratifi-
cacdo do risco cardiovascular.

PD 21. DIAGNOSTICO LABORATORIAL DE HI-
PERALDOSTERONISMO PRIMARIO

Catarina Machado', Patricia Tavares', Sara Monteiro', Gustavo Rocha',
Emilia Valente?, Elvira Silva’, Raquel Santos’, Agostinho Lira?,
Maria Jodo Oliveira'

! Servigo de Endocrinologia, Centro Hospitalar de Vila de Nova de Gaia/
Espinho, Vila de Nova de Gaia, Portugal

? Servigo de Patologia Clinica, Centro Hospitalar de Vila de Nova de Gaia/
Espinho, Portugal

Introducdo: A relagio entre a aldosterona plasmatica e a renina
(RAR) ¢ 0 método de rastreio recomendado para avaliacdo de hi-
peraldosteronismo primario (HP). A atividade da renina plasma-
tica (ARP) é uma técnica laboratorial mais dificil, sem standard
internacional e com maior variabilidade. Por estes motivos, em
varios laboratorios a concentragao de renina ativa (CRA) tem vin-
do a substituir a ARP.

Objetivo: Comparar a ARP e a CRA em condigdes aleatérias, de
modo a perceber se a CRA pode ser usada com seguranga em
substitui¢do da ARP no rastreio do HP.

Material e Métodos: Avaliacdo retrospetiva dos processos clini-
cos de doentes com suspeita de HP, com ARP e CRA colhidas ao
mesmo tempo € nas mesmas circunstancias. A aldosterona plas-
matica, a ARP e a CRA foram medidas por radioimunoensaio. O
cutoff usado foi < 30, quando usada a ARP, ¢ < 5,7, quando usada
a CRA, de acordo com as recomendagdes da Sociedade Europeia
de Endocrinologia. O software IBM SPSS Statistics® foi utilizado
para analise estatistica, p < 0,05 foi considerado estatisticamente
significativo.

Resultados: Foram incluidos 74 doentes (56,8% do sexo femi-
nino, média de idades 55 + 17,5 anos). Na maioria dos casos
(83,8%, n = 62), o rastreio de HP foi realizado em doentes com
hipertensao arterial refrataria ao tratamento. Os valores de ARP
variaram entre 0,1-28,9 ng/mL por hora e os valores de CRA entre
0,8 e 107,9 ng/L. Verificou-se uma correlagio forte entre a ARP
e a CRA (r=0,728, p <0,001). A correlagdo de Spearman mos-
trou uma correlacdo moderada entre a RAR calculada com ARP
e a RAR calculada com CRA (r = 0,621, p < 0,001). Utilizando
os cutoffs da Sociedade Europeia de Endocrinologia, 13 doentes
tiveram rastreio de HP positivo utilizando a ARP e 10 utilizando



74

a CRA. Apos provas confirmatorias, o diagnostico de HP foi rea-
lizado em cinco doentes (6,8%); em ambos a RAR foi positiva
tanto com a ARP como com a CRA. Para a detegao de HP, a RAR
calculada com ARP mostrou sensibilidade de 100% e especifici-
dade de 88,4%, enquanto a RAR calculada com CRA mostrou
sensibilidade de 100% e especificidade de 92,8%.

Conclusdo: Os imunoensaios mais recentes disponiveis atual-
mente sdo bastante sensiveis na detecdo apenas da renina ativa.
Assim, de forma mais simples e rapida, a RAR para rastreio de
HP parece poder ser calculada de forma segura com a CRA em
vez da ARP, com elevada sensibilidade e especificidade.

PD 22. CORTISOL SALIVAR NOTURNO: DEFINI-
CAO E VALOR DIAGNOSTICO NUMA POPULA-
CAO PORTUGUESA

Adriana De Sousa Lages', Jodo Frade', Isabel Paiva', Patricia Oliveira',
Diana Oliveira', Diana Martins', Mara Ventura', Nelson Cunha',
Alexandre Rebelo-Marques', Susana Antunes', Fernando Rodrigues',
Francisco Carrilho'

! Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra Faculdade de Medicina da
Universidade de Coimbra, Coimbra, Portugal

Introducdo: O diagnoéstico de sindrome de Cushing (SC) conti-
nua a ser um desafio complexo na pratica clinica. Varios testes de
rastreio tém sido propostos de forma a estabelecer o diagndstico
de hipercortisolismo. O doseamento de cortisol salivar noturno
(LNSC) ¢ utilizado como teste de rastreio, contudo, a definigdo
de um valor diagnostico devera ser individualizado a cada popu-
lag@o.

Objetivos: Comparar a capacidade funcional do LNSC com ou-
tros testes de rastreio tradicionais bem como estabelecer o ponto-
de-corte para diagndstico numa populagao portuguesa.

Materiais e Métodos: Foram estudados trés grupos de individuos:
voluntarios saudaveis, individuos com suspeita clinica de SC e
individuos com diagnostico estabelecido de SC. Todos os indivi-
duos colheram saliva as 23 horas através do dispositivo Salivette.
O doseamento de cortisol salivar foi realizado por ensaio de ele-
troquimioluminescéncia automatizado - Elecsys 2010-Roche. A
sensibilidade funcional do ensaio utilizado ¢ de 0.018 pg/dL. A
definicdo do ponto-de-corte foi obtida através da construgdo da
curva receiver operating characteristic (ROC) e do indice You-
den (J).

Resultados: Entre os 127 individuos estudados, 57 pertenciam ao
grupo de voluntarios saudaveis, 39 ao grupo de com suspeita cli-
nica e 31 ao grupo com diagnostico estabelecido de SC (ACTH-
dependente: 22 hipofisario, dois ectépico; ACTH-independente:
dois adenoma suprarrenal, cinco carcinoma suprarrenal).

O intervalo entre percentil 2,5 - 97,5 de concentracdo de LNSC
no grupo de voluntarios saudaveis foi de 0,054 a 0,1827 pg/dL,
respetivamente.

A concentragdo média + DP LNSC no grupo de doentes com
diagnostico estabelecido de SC (0,6798 + 0,52 ng/dL) foi signi-
ficativamente superior comparativamente ao grupo de individuos
saudaveis (0,0642 + 0,03 pg/dL; p <0,0001), bem como, ao grupo
de individuos com suspeita clinica de SC (0,1803 £ 0,19 pg/dL;
»<0,0001).

A andlise da curva de ROC revelou uma area abaixo da curva
(AUC) de 0,9881 (p <0,0001) e um ponto-de-corte de 0,1 pg/dL.
com sensibilidade (S) de 96,77% (95% CI 83,3-99,92%) e especi-
ficidade (E) de 91,23% (95% CI 80,7-97,09%).
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Verificou-se ainda uma correlagdo significativa entre LNSC e o
nivel de cortisol sérico noturno (LNSeC) (r=0,6977; p <0,0001)
bem como com o nivel de cortisol livre urinario (UFC) obtidos
nos individuos do grupo com diagndstico estabelecido de SC (r =
0,5404; p 0,0025).

Conclusées: Os nossos resultados demonstram uma excelente
acuracia do LNSC e reafirmam a sua possivel utilizagdo enquanto
teste de rastreio ndo-invasivo fidedigno para avaliagdo ambulato-
ria. Na nossa populagdo, o valor de ponto-de-corte de LNSC foi
de 0,1 pg/dL com S 96,77% e E 91,23% para o diagndstico de
SC. Dada a sua conveniéncia e clevada exatiddo, o doseamento
de LNSC podera ser proficuamente adicionado aos testes de ras-
treio tradicionais para diagndstico de hipercortisolismo como o
LNSeC ¢ UFC.

PD 23. RASTREIO DO HIPERCORTISOLISMO
EM DOENTES COM INCIDENTALOMA DA SU-
PRARRENAL

Lia Ferreira', Teresa Alves Pereira’, José Carlos Oliveira®, Isabel Palma',
Helena Cardoso'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar e
Universitario do Porto, Porto, Portugal

2 Servigo de Quimica Clinica do Centro Hospitalar e Universitario do Porto,
Porto, Portugal

Introdugdo: Embora clinicamente silenciosos, em 5% - 20% dos
casos, os incidentalomas da suprarrenal (ISR) sdo responsaveis
por um aumento subtil na secre¢@o de cortisol, comumente defi-
nido como “hipercortisolismo subclinico” (SH). A Sociedade Eu-
ropeia de Endocrinologia recomenda o teste de supressao noturna
com 1 mg de dexametasona o para rastreio do hipercortisolismo
em doentes com incidentaloma da suprarrenal.

Objetivo: Comparar a sensibilidade e especificidade dos diferen-
tes testes para o rastreio do hipercortisolismo na popula¢do com
incidentaloma da suprarrenal.

Meétodos: Estudo de 84 doentes seguidos em consulta de Endo-
crinologia do Centro Hospitalar do Porto por ISR, sem evidéncia
clinica de hipersecre¢@o hormonal. Para rastreio de hipercorti-
solismo todos os doentes realizaram 3 testes: prova de frenagado
noturna com lmg de dexametasona, doseamento do cortisol li-
vre urinario (CLU) e do cortisol salivar noturno. Para avaliagdo
da sensibilidade (S) e especificidade (E) dos testes foi utilizado
como grupo controlo um subgrupo de 51 doentes com sindrome
de Cushing confirmada (48 casos por doenga de Cushing e 3 casos
por secrecao ectopica de ACTH). A analise estatistica foi realiza-
da através do SPSS v22.0.

Resultados: Investigados 84 doentes com ISR, a maioria do sexo
feminino (61,9%), com idade média de 66,2 + 12,5 anos. Nes-
te subgrupo, documentou-se um valor do cortisol matinal apds
frenagdo noturna com 1 mg de dexametasona inferior a 1,8 mg/
dL em 58 doentes (69,0%), entre 1,8 ¢ 5 mg/dL em 23 doentes
(27,4%) e superior a 5 mg/dL em trés casos (3,6%). O cortisol
salivar noturno esteve elevado (> 0,350 mg/dL) em 18 doentes
(21,4%) e todos os doentes apresentaram valores de CLU dentro
da normalidade (< 132 nmol/24 horas).

O grupo controlo constituido por 51 doentes com sindrome de
Cushing confirmada, apresentava predominio do sexo feminino
(76,5%) e idade média de 53,1 + 15,4 anos. Neste subgrupo, dos
37 doentes que realizaram frenacdo noturna com 1 mg de dexa-
metasona todos apresentaram um resultado superior a 1,8 mg/dL,
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dos quais seis (16,2%) entre 1,8 e 5 mg/dL e 31 (83,8%) supe-
rior a 5 mg/dL; o cortisol salivar noturno esteve elevado em 15
(93,8%) dos 16 doentes que realizaram a prova e o CLU esteve
aumentado em 36 (85,7%) de 42 doentes testados.

Globalmente, a frenagdo noturna com 1 mg de dexametasona,
apresentou S/E de 100%/69,0% para ponto de corte de 1,8 mg/dL
e 83,8% / 96,4% para ponto de corte de 5 mg/dL; o cortisol salivar
noturno apresentou S/E de 93,8%/78,6% e o cortisol livre urinario
apresentou S/E de 85,7%/100%.

Conclusdo: A frenagdo noturna com 1 mg de dexametasona <1,8
mg/dL ¢ o teste mais sensivel para o rastreio do hipercortisolis-
mo em doentes com ISR, no entanto a sua baixa especificidade
suporta a valorizagdo do doseamento do CLU, com o objetivo de
reduzir resultados falsos positivos.

PD 24. DOENCA DE ADDISON AUTOIMUNE -
SEGUIMENTO A LONGO PRAZO NUM SERVI-
CO DE ENDOCRINOLOGIA
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Mara Ventura', Nelson Cunha', Bernardo Marques?, Diana Catarino’,
Lucia Fadiga', Sandra Paiva', Francisco Carrilho'
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? Servigo de Endocrinologia, Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra
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Introdugdo: A doenga de Addison autoimune requer terapéutica
substitutiva com glucocorticoides e mineralocorticoides para toda
a vida. A posologia pode necessitar de varios ajustes ao longo do
tempo, devendo ser individualizada e levar sempre em considera-
¢do o equilibrio entre substitui¢do hormonal suficiente e preven-
¢do de complicagoes relacionadas com o tratamento.

Objetivo: Avaliagao de uma coorte de doentes seguidos por doen-
¢a de Addison autoimune num servi¢o de Endocrinologia de um
hospital terciario: epidemiologia, patologias associadas, terapéu-
tica, dose cumulativa de hidrocortisona e comorbilidades.
Material e Métodos: Revisao dos processos clinicos de doentes
atualmente seguidos no servigo e que foram diagnosticados en-
tre 1975 e 2015. Anélise estatistica utilizando o programa SPSS
v.23.0.

Resultados e Conclusées: Foram avaliados 27 casos, 17 mulhe-
res e 10 homens. A idade média na altura do diagndstico foi de 32
+ 9,7 anos; o tempo médio de seguimento foi de 19,7 £ 13,8 anos.
Em 55,6% dos doentes a duragdo da doenca a data da ultima ava-
liagdo em consulta era de mais de 20 anos. Idade média atual 51 +
13 anos. A doenga autoimune mais frequentemente associada foi
a tiroidite autoimune (42,3%). Em relacdo a substituicdo gluco-
corticoide, 92,6% dos doentes estavam medicados com hidrocor-
tisona (HC), dois com prednisolona. A dose diaria média de HC
foide 31,2 £ 10,0 mg (5,0 - 47,5 mg). Quanto as comorbilidades,
foi encontrada osteoporose/ osteopenia em 33,3% (n = 9), hiper-
tensao arterial (HTA) em 25,9% (n = 7), diabetes em 14,8% (n =
4), tratamento para depressdo ou ansiedade em 40,7% (n=11) e
dislipidemia em 51,9% (n = 14). A dose cumulativa média de HC
foi mais elevada em doentes com osteoporose/ osteopenia e na-
queles com HTA, dislipidemia e diabetes, embora nao alcangando
significado estatistico. A tendéncia manteve-se quando ajustada
para a idade.

A amostra estudada mostra um longo tempo de seguimento, o que
reflete a necessidade de avaliagdo especializada para toda a vida

75

nesta patologia. Um ntimero significativo de doentes desenvolveu
comorbilidades possivelmente relacionadas a terapéutica a lon-
go prazo com glucocorticoides (osteoporose, HTA, dislipidemia
e diabetes); todas estas se relacionaram com doses cumulativas
de HC mais elevadas. A auséncia de significado estatistico pode
ter sido motivada pelo tamanho reduzido da amostra, expectavel
numa patologia rara como ¢ o caso da doenca de Addison autoi-
mune. Com vista a reduzir o risco de complicagdes, a terapéutica
de substitui¢ao nesta patologia deve ser cuidadosamente ajustada
e o sobretratamento evitado.

PD 25. EXPERIENCIA DE UM HOSPITAL NA
ABORDAGEM DO CARCINOMA ADRENOCOR-
TICAL

Joana Lima Ferreira', Jodo Correia-Pinto’', Ana Paula Marques'

! Unidade Local de Saiide de Matosinhos - Hospital Pedro Hispano,
Matosinhos, Portugal

Introdugdo: O carcinoma adrenocortical ¢ uma doenga rara mas
agressiva. A cirurgia ¢ o principal tratamento curativo. Contudo,
esta neoplasia apresenta alta taxa de recorréncia e o progndstico
¢ muito reservado.

Objetivos: Analisar as caracteristicas clinicas e patoldgicas, o tra-
tamento e evolugdo dos doentes com carcinoma adrenocortical
seguidos no nosso hospital.

Material e Métodos: E um estudo observacional longitudinal re-
trospetivo descritivo. Foram incluidos dez doentes entre 1996 ¢
2017 com carcinoma adrenocortical. O diagnoéstico foi confirma-
do por revisao das laminas.

Resultados: Os doentes tinham uma média de idade de 51 anos ao
diagnostico, metade eram do sexo masculino. As manifestagdes
clinicas mais frequentes a apresentagdo foram sintomas constitu-
cionais, hipertensdo arterial inaugural e edemas periféricos. To-
dos os doentes efetuaram estudos imagioldgicos por tomografia
computorizada (TC abdominal. Trés doentes apresentavam doen-
¢a metastatica na altura do diagndstico, dois localizada no figado
e um no pulmdo. Quatro apresentavam secrecdo hormonal: trés
sindrome de Cushing e um hiperaldosteronismo.

Nove doentes efetuaram adrenalectomia, oito por laparotomia
exploradora. Em oito doentes a ressec¢do foi completa (R0) e um
com ressecdo R2; o diagndstico de um doente foi realizado por
biopsia da massa por apresentar tumor irressecavel.

Do estadiamento pos-cirirgico (ENSAT), trés doentes foram clas-
sificados em estadio IV, trés em estadio III, trés em estadio Il e
um em estadio I.

Cinco doentes efetuaram terapéutica adjuvante com mitotano
(dois dos quais com niveis infra-terapéuticos). Trés doentes efe-
tuaram quimioterapia com etoposideo, doxorubicina, cisplatina
associado a mitotano (EDP-M) e um com ciclofosfamida, adria-
micina, cisplatina e mitomicina C (CAP-M). Trés doentes efetua-
ram radioterapia abdominal.

Atualmente verifica-se que todos os doentes em estadio IV morre-
ram. Dois dos doentes em estadio III tiveram recidiva local e me-
tastizacao hepatica, um deles realizou CAP-M e morreu e o outro
realizou EDP-M, e mais recentemente abandonou a consulta e
meses depois morreu. O outro doente em estddio III encontra-se
em remissdo ha 10 anos, sem terapéutica com mitotano ha 4 anos.
Um doente em estadio II teve metastizagdo hepatica e pulmonar,
fez EDP-M (com niveis infra-terapéuticos) e morreu. Dois doen-
tes em estadio I encontram-se em remissao ainda sob terapéutica



76

adjuvante com mitotano. De real¢ar que um deles iniciou EDP-M
quando apresentou metastizagdo pulmonar oito meses apos a ci-
rurgia. O doente em estadio I abandonou a consulta.

Conclusées: Este estudo demonstra a heterogeneidade da evolu-
¢do clinica dos doentes com carcinoma adrenocortical. Embora
com mau progndstico, de salientar que em alguns doentes a evo-
lucdo pode ser favoravel, possivelmente pelo papel da quimiote-
rapia adjuvante.

PD 26. NEUROPATIA DIABETICA INDUZIDA
PELO TRATAMENTO — UMA SERIE DE CASOS
CLINICOS

Daniela Magalhdes'~?, César Esteves'*, Jodo Sérgio Neves'*,
Davide Carvalho'**

! Servigco de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
de Sdo Jodo, Porto, Portugal

? Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

¥ Instituto de Investigacdo e Inova¢do em Saiide, Universidade do Porto,
Porto, Portugal

Introducgdo: A neuropatia diabética induzida pelo tratamento
(NDIT) é uma complicagdo iatrogénica rara caracterizada pelo
desenvolvimento de dor neuropatica aguda e/ou disfuncdo auto-
ndmica apds melhoria subita do controlo glicémico em diabéticos
com hiperglicemia cronica. A sua prevaléncia, fatores de risco e
patogénese permanecem por esclarecer.

Objetivo: Descri¢ao de uma série de casos de NDIT.

Material e Métodos: Estudo observacional descritivo de quatro
casos clinicos de NDIT.

Resultados e Conclusées: Homem, 30 anos, com diabetes melli-
tus tipo 1 (DM1) desde os 20 anos, sob bomba infusora de in-
sulina (BII) desde os 25 anos. Retinopatia diabética (RD) nao
proliferativa (NP) ligeira documentada aos 5 anos de evolugdo
da DM. Abandonou consultas hospitalares e esteve sem segui-
mento cerca de 2,5 anos. Internado por cetoacidose diabética
(CAD) com Alc a admissdo de 14,9%. Efetuada transi¢@o para
insulinoterapia funcional em multiplas injec¢des diarias (MDI).
Objetivadas queixas sugestivas de dor neuropatica e ejaculagdo
retrograda 13 semanas ap0s a alta, a data com Alc 6,3%. Reava-
liagdo oftalmoldgica constatou RDNP grave. Homem, 22 anos,
DMI inaugural sem CAD, diagnosticada apos observagdo de
estudo analitico de rotina realizado 1,25 anos antes. Quadro ca-
tabolico exuberante associado. Alc ao diagnostico de 13,1%. Ini-
ciada insulinoterapia em esquema basal-bolus. Rapida melhoria
do controlo glicémico com Alc 6,9% cerca de 7 semanas depois.
Documentada neuropatia mista, confirmada em eletromiografia
cerca 5,5 meses apos documentacao da melhoria metabdlica, com
envolvimento quase exclusivo dos membros inferiores (MI), que
determinou limitagdo franca da mobilidade com necessidade de
uso transitorio de cadeira de rodas. Mulher, 24 anos, DM-1 des-
de os 10 anos, sob insulinoterapia funcional. Sem RD conhecida.
Gastroparesia diabética e sindrome depressivo medicados. Varios
internamentos por CAD. Internada para compensagdo metabdlica
com Alc 10,7%. Quadro de dor neuropatica grave documentado
2 meses apos a alta, com evidente atrofia muscular proximal dos
MI, associado a anorexia e perda de 7 kg. Redugdo da Alc para
7,8% em cerca de 6 meses. Mulher, 33 anos, raga negroide, com
DMIB diagnosticada 1 més antes em analises de rotina. Internada
para compensagdo metabolica, com Alc 14,9%. Hepatite B, trago
falciforme e insuficiéncia cardiaca congestiva de etiologia valvu-
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lar. Iniciada insulinoterapia em esquema basal-bolus. Melhoria do
controlo glicémico com Alc 6,9% cerca de 3 meses ap0s a alta.
Internamento em Neurologia cerca de 5 meses apds documenta-
¢do da melhoria do controlo por quadro de lombalgia intensa com
paraparesia hiporrefléxica de predominio distal e alteragdes da
sensibilidade em petiga com cerca de 6-8 semanas de evolugdo.
Estudo complementar sem alteragdes. Em suma, o desenvolvi-
mento de neuropatia associou-se, em todos os casos reportados, a
melhoria subita do controlo glicémico apos hiperglicemia de lon-
ga duracdo. O estudo analitico foi normal em todos, sem défices
vitaminicos ou nutricionais, excluindo outras potenciais causas.
Em nenhum dos casos foi documentada microalbumintria ap6s
melhoria da Alc. No primeiro caso documentou-se progressao da
RD, contudo néo ¢é possivel estabelecer associagdo temporal com
a melhoria da Alc. Para além da dor neuropatica, presente em to-
dos os casos, também sdo evidentes sintomas autondémicos como
a ejaculagao retrograda descrita no primeiro e a anorexia descrita
no terceiro. O risco absoluto de NDIT correlaciona-se positiva-
mente sobretudo, mas ndo sd, com a magnitude da redugdo da
Alc, e ainda com a taxa de redugdo da mesma.

PD 27. GASTROPARESIA DIABETICA GRAVE -
DOIS CASOS DE TRATAMENTO ENDOSCOPICO

Pedro Souteiro'?, Sofia Castro Oliveira'?, Jodo Sérgio Neves'?,
Jodo Santos-Antunes’, Rita Bettencourt-Silva'?, Sandra Belo',
Celestino Neves'~, Paula Freitas'?, Joana Queiros', César Esteves',
Davide Carvalho'?

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
Sao Jodo, Porto, Portugal

? Faculdade de Medicina e I3s da Universidade do Porto, Porto, Portugal

¥ Servigo de Gastrenterologia do Centro Hospitalar de Sdo Jodo, Porto,
Portugal

Introducdo: A gastroparesia ¢ definida como um atraso do esva-
ziamento gastrico sem que haja obstrugdo mecanica. Esta pode
ser uma complicagdo debilitante da diabetes que ainda ndo ¢é to-
talmente compreendida e cujas opgdes terapéuticas sdo limitadas.
Casos Clinicos: Caso 1 — Mulher de 34 anos com diabetes melli-
tus tipo 1 (DM1) com nefropatia e gastroparesia diabéticas, apre-
sentando controlo glicémico razoavel (HbAlc 6,9%) sob bom-
ba infusora de insulina. A cintigrafia de esvaziamento gastrico
revelou 100% de retencdo de contraste 2 horas apds a ingestdo,
confirmando gastroparesia grave. A presenca de vomitos frequen-
tes refratarios aos anti-eméticos (metoclopramida, domperidona,
droperidol, etc.) levou a sua hospitalizacdo oito vezes no espago
de um ano (total de 109 dias) e a uma interrup¢do médica da gra-
videz por hiperémese gravidica. Devido a dificuldade na gestao
dos vomitos com a terapéutica médica, a doente foi submetida
a piloromiotomia endoscopica por via oral (G-POEM). Apos o
procedimento a doente teve melhoria sintomatica pronunciada
com redu¢do da necessidade de hospitalizagdo (10 dias nos 6
meses de seguimento). A cintigrafia pds-procedimento mostrou
esvaziamento gastrico perto da normalidade (52% da retengdo de
contraste em 2 horas)

Caso 2 — Mulher de 23 anos com DM, com gastroparesia dia-
bética e sem outras lesoes de 6rgdo-alvo, com HbAlc de 10,3%.
A cintigrafia gastrica revelou retengdo marcada com tempo de
semi-esvaziamento de 862,6 minutos (tempo normal 80 = 20).
Apresentava também episodios de vomitos com necessidade de
internamentos frequentes e prolongados. A doente foi submeti-
da a G-POEM com melhoria sintomatica substancial e reducao
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da necessidade de hospitaliza¢do durante o tempo de seguimento
apesar de a cintigrafia pos-procedimento ter revelado ainda reten-
¢ao gastrica (93% de retencdo as 2 horas).

Conclusdo: A gastroparesia diabética ¢ uma entidade com tra-
tamento desafiante uma vez que as op¢des farmacologicas tém
resultados algo desapontantes em alguns doentes. Nesses casos,
os procedimentos endoscopicos podem levar a melhoria dos sin-
tomas e da qualidade de vida, dispensando a necessidade de alter-
nativas mais agressivas como a gastrectomia.

PD 28. HIPOGLICEMIA ASSINTOMATICA E
HIPERINSULINISMO ENDOGENO - DESAFIO
DIAGNOSTICO E TERAPEUTICO

Susana Garrido', Teresa Pereira’, Nuno Magalhaes®, Liliana Mota’,
Arlete Teixeira', Ricardo Rangel', Mariana Martinho', Margarida Almeida’

! Unidade de Endocrinologia, Centro Hospitalar do Tamega e Sousa, Portugal

’ Servigo de Medicina Interna, Centro Hospitalar do Tamega e Sousa,
Portugal

4 USF Amadeo de Souza-Cardoso, Amarante, Portugal

Introdugdo: A investigagao de hipoglicemias em doentes nao dia-
béticos estd indicada apds documentacdo da triade de Whipple.
No entanto, valores de glicemia plasmatica diminuidos, na ausén-
cia de sinais/sintomas, devem ser igualmente valorizados e inves-
tigados, pela possibilidade de insensibilidade as hipoglicemias.
Caso Clinico: Mulher de 65 anos, com antecedentes de excesso
de peso (indice de massa corporal - IMC 29,8 kg/m2), hiperten-
sdo arterial, dislipidemia mista e fibrilagdo auricular paroxistica,
orientada para a Consulta Externa de Endocrinologia da nossa
instituicdo, a partir do internamento de Medicina Interna, por
suspeita de hipoglicemias assintomaticas e hiperinsulinismo en-
dogeno.

Referenciada pelo médico assistente para consulta hospitalar em
agosto/2016 por valores de glicemia plasmatica em jejum persis-
tentemente diminuidos (a variar entre 39 e 53 mg/dL), pelo menos
desde fevereiro/2016. Encontrava-se, na altura, assintomatica, ne-
gando sinais/sintomas sugestivos de hipoglicemia.

Proposto internamento para investigacdo, onde se documenta-
ram hipoglicemias assintomaticas e hiperinsulinismo endégeno
(glicemia plasmatica 45 mg/dL, insulina 4,2 uUI/mL, peptideo C
3,69 ng/mL, a quarta hora da prova de jejum prolongado). Negava
acesso a farmacos hipoglicemiantes e apresentava funcdo tiroi-
deia e perfil hepaticos normais. Excluida insuficiéncia adrenal e
disfungao tiroideia; anticorpos anti-insulina negativos.

O estudo de localizagao inicial foi negativo (tomografia compu-
torizada - TC abdominal, ressonancia magnética - RM abdominal
e PET-CT com Ga68-DOTA-NOC); presentemente a aguardar
eco-endoscopia.

Decidido iniciar tratamento médico, inicialmente com verapamil,
e posteriormente com octre6tido, por auséncia de resposta ao pri-
meiro. Pela historia de insensilidade as hipoglicemias, a resposta
clinica foi aferida através de monitorizacao flash da glicose (Free
Style Libre®).

A doente encontra-se atualmente sob octre6tido sc e octredtido
LAR im em sobreposi¢ao, apresentando um perfil glicémico acei-
tavel, com hipoglicemias ocasionais, agora sintomaticas.
Conclusdo: Apesar de raro, o hiperinsulinismo endégeno pode
estar associado a insensibilidade as hipoglicemias. Este caso cli-
nico refor¢a a necessidade de valorizar valores de glicemia plas-
matica diminuidos, na auséncia da triade de Whipple, e traduz
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a dificuldade na gestdo terapéutica destes doentes, que pode ser
ultrapassada pelo recurso a sistemas de monitorizagao instantanea
da glicose.

PD 29. FEOCROMOCITOMA ISOLADO ASSO-
CIADO A MUTACAO NO GENE SDHAF2 (SDH5):
CASO CLINICO RARO E DESAFIANTE

Sofia Castro Oliveira'?, Ana Paula Santos’, Ligia Gongalves®,
Gongalo Ferreira’, Jorge Lima®’, Manuel Teixeira®, [sabel Torres®

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
de Sdo Joao, Porto, Portugal
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Francisco Gentil, Porto, Portugal

*Servigo de Radiologia do Instituto Portugués de Oncologia do Porto
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’ Servigo de Medicina Nuclear do Instituto Portugués de Oncologia do Porto
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Introducdo: Os feocromocitomas/paragangliomas sio tumores
neuroenddcrinos raros. Embora maioritariamente esporadicos,
cerca de 1/3 dos casos correspondem a sindromes hereditarias de
transmissao autossomica dominante, associadas frequentemente a
mutacdes germinativas dos genes SDHD, SDHC e SDHB. A asso-
ciacdo com o gene SDHAF2 (SDHY5) foi descoberta recentemente,
com escassos casos publicados a nivel mundial, e se traduzem por
paraganglioma da cabega e pescoco, sem descricdo prévia conhe-
cida de outras localizagdes. A sua historia natural esta ainda pou-
co esclarecida, tornando o seguimento clinico verdadeiramente
desafiante.

Caso Clinico: Mulher de 47 anos, referenciada ao Servigo de
Endocrinologia do IPO do Porto (IPOP) em 2003 por nédulo da
suprarrenal direita (SRD) de 3 cm, achado incidental em tomogra-
fia computorizada (TC). Realizou ressonancia magnética (RM)
que confirmou nédulo SRD, bem delimitado, com hiperssinal em
T2 e captante, podendo traduzir feocromocitoma. Analiticamente
tratava-se de nodulo ndo secretor: metanefrina 96,5 ug/24 horas
(52-341), normetanefrina 273,1 ug/24 horas (88-444), dopamina
234,6 ug/24 horas (65-400), adrenalina 2,7 ug/24 horas (5-20),
noradrenalina 31,7 ug/24 horas (15-80), acido vanilmandélico 5,2
mg/24 horas (1,4-6,5) e ac.homovanilico 4,2 mg/24 horas (< §8,3)
na urina de 24 horas. O cintilograma com I131-norcolesterol do-
cumentou lesdo ndo funcionante. A bidpsia aspirativa foi a favor
de feocromocitoma. A cintigrafia com 1123-MIBG foi negativa.
Proposta adrenalectomia direita, que a doente recusou. Manteve-
se sob vigilancia clinica, analitica e imagioldgica. Nos 14 anos
de seguimento com TC e RM anual observou-se reducdo do no-
dulo de 3 cm para 1,7 cm de maior eixo. Em 2012 realizou PET-
FDG e PET-68Ga-DOTA-NOC, ambas negativas. Analiticamente
manteve-se sem alteragdes. Em 2014, solicitado estudo genético
molecular ao IPATIMUP, que revelou mutagdo em heterozigotia
no gene SDHAF?2 (¢.97C>T, p.Arg33Cys), confirmado no Servi-
¢o de Genética do IPOP. Nessa altura a doente menciona primo
residente em Franga provavelmente afetado. A revisdo de laminas
mantém o diagnostico de feocromocitoma. Encontra-se em vigi-
lancia, assintomatica e sem terapéutica dirigida.
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Discussdo: Os autores descrevem um caso raro de feocromocito-
ma isolado associado a mutagdo no gene SDHAF2, numa doente
que optou por ndo ser operada e que constitui um verdadeiro desa-
fio terapéutico e de follow-up, dada a auséncia na literatura de re-
latos de casos com apresentacdo clinica similar e o conhecimento
limitado da sua evolugdo a longo prazo. Estudos recentes sugerem
que a analise da mutagdo SDHAF?2 ¢ justificada em doentes mui-
to jovens com paraganglioma da cabega e pescogo isolado sem
mutagoes em SDHD, SDHC ou SDHB e em individuos com ante-
cedentes familiares que sao negativos para mutagdes em todos os
outros genes de risco.

PD 30. A IDADE AFECTA O IMPACTO PROG-
NOSTICO DA DIABETES MELLITUS NA INSU-
FICIENCIA CARDIACA CRONICA

Filipe M Cunha', Joana Pereira', Ana Ribeiro', Marta Amorim',
Sérgio Silva', José Paulo Araujo', Adelino Leite-Moreira',
Paulo Bettencourt', Patricia Lourengo'

! Servigo de Endocrinologia, Centro Hospitalar Trds-os-Montes e Alto Douro,
Vila Real, Portugal
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' Unidade 1&D Cardiovascular (UnlC), Faculdade de Medicina da
Universidade do Porto, Porto, Portugal

* Servigo de Cirurgia Cardiotordcica, Centro Hospitalar de Sao Jodo, Porto,
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J Servigo de Medicina Interna, Hospital CUF Porto, Porto, Portugal

Introdugdo: A idade é um factor progndstico bem estabelecido
na insuficiéncia cardiaca (IC). A diabetes mellitus (DM) complica
frequentemente o curso da IC e parece associar-se a pior prog-
noéstico. O impacto diferencial da DM dependendo da idade do
doente ainda nio foi estudado.

Objectivos: Procuramos avaliar o impacto da DM na mortalidade
de doentes com IC de acordo com a sua idade num grupo de doen-
tes com IC cronica, estaveis, sob terapéutica optimizada.
Material e Métodos: Estudo prospectivo de doente com IC croni-
ca, ambulatorios, seguidos numa consulta especializada de IC.
Os doentes estavam sob terapéutica modificadora de prognostico
optimizada e foram excluidos se estivessem em terapia de substi-
tuicao da fungdo renal ou historia de hospitalizagdes nos tltimos
2 meses. Os doentes foram seguidos até 5 anos e o objectivo pri-
mario avaliado foi mortalidade por qualquer causa. Os predito-
res de mortalidade foram determinados usando uma regressao de
Cox. A analise foi estratificada de acordo com a idade do doente
— ponto de corte escolhido: 75 anos. Modelos multivariados fo-
ram construidos. A interacc¢do entre diabetes e idade foi testada
formalmente.

Resultados e Conclusées: Estudamos 283 doentes com IC créni-
ca estavel. A idade média foi de 69 anos e 70,3% eram homens;
58,0% dos doentes tinham disfuncdo sistolica grave do ventri-
culo esquerdo; 105 doentes (37,1%) tinham DM. Doentes com
DM eram mais velhos, mais freugntemente tinham hipertensao
arterial, indice de massa coporal (IMC) mais alto, valores de he-
moglobina mais baixos e pior fungdo renal. O valor do peptideo
natriurético tipo B (BNP) ndo era diferente entre doentes com e
sem DM. Também ndo se registaram diferengas no que dizia res-
peito a terapéutica modificadora de prognostico na IC. Doentes
com DM eram mais frequentemente medicados com estatinas e
acido acetilsalicilico. Cento e dezassete doentes (41,3%) tinham
75 anos ou mais. Os doentes mais velhos eram frequentemente
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mulheres hipertensas, em classes New York Heart Association
mais altas, tinham IMC mais baixo, valores de hemoglobina e
sodio mais baixos e pior funcao renal, bem como BNP mais ele-
vado. Os doentes mais velhos eram menos frequentemente me-
dicados com inibidores da enzima de conversdo da angiotensina
ou bloqueadores receptores da angiotensina II. A mortalidade aos
5 anos era significativamente mais alta nos deontes mais velhos.
Durante os 5 anos de seguimento, morreram 134 (47,3%) doen-
tes: 42,7% sem DM e 55,2% com DM, p = 0,04. Em doentes
com menos de 75 anos, a coexisténcia de DM predizia um risco
ajustado de mortalidade a 5 anos de 1,98 [intervalo de confianga
(IC) 95%: 1,13-3,46] enquanto em doentes com idade > 75 anos
nenhuma associacdo significativa foi encontrada [HR = 0,90, (IC
95% 0,55-1,46, p = 0,66]. A idade interagia com o impacto prog-
noéstico da DM, p de interaccdo = 0,04. O impacto progndstico
da DM na IC depende da idade dos doentes. Em doentes com
idade inferior 75 anos, a coexisténcia de DM associou-se a quase
o dobro do risco de mortalidade a 5 anos; esta associacdo nao se
verificou em doentes com > 75 anos. A DM prediz mortalidade
apenas em doentes com IC menos idosos.

PD 31. ADIPONECTINA, RESISTINA E PAI-1 NO
BOCIO MULTINODULAR, DOENCA DE GRAVES
E TIROIDITE AUTOIMUNE

Celestino Neves'*, Jodo Sérgio Neves', Sofia Castro Oliveira',
Oksana Sokhatska’, César Esteves', Miguel Pereira', Ana Oliveira,
José Luis Medina®, Luis Delgado®, Davide Carvalho'*
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Universidade do Porto, Porto, Portugal

¥ Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal
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Introdugdo: A disfungio tiroideia associa-se a alteragdes da es-
trutura e func¢do do tecido adiposo. A relag@o entre fungdo tiroi-
deia, autoimunidade tiroideia e niveis circulantes de adipocinas
permanece incerta.

Objetivo: Investigar as alteracdes dos niveis de adiponectina, re-
sistina e PAI-1 (plasminogen activator inhibitor-1) no bocio mul-
tinodular, doenga de Graves e tiroidite autoimune.

Meétodos: Avaliamos 98 doentes dividos em 3 grupos: 30 eutiroi-
deus com bocio multinodular (TSH 0,35-4,94 Ul/mL), 35 com
tiroidite autoimune e hipotiroidismo subclinico (TSH > 4,94 Ul/
mL) e 33 com doenga de Graves e hipertiroidismo subclinico
(TSH < 0,35 UI/mL). Avaliamos o IMC, T3 livre, T4 livre, TSH,
proteina C-reativa de alta sensibilidade (PCR-hs), adiponectina,
resistina € PAI-1. Os niveis de adiponectina, resistina e PAI-1
foram determinados por ensaio multiplex (Millipore, Hamburg,
Germany). A analise estatistica foi realizada com ANOVA, teste
t-student e correlagdes de Spearman. Valores de p < 0,05 foram
considerados estatisticamente significativos.

Resultados: Os grupos ndo diferiam relativamente ao sexo e ida-
de. Os niveis de PCR-hs estavam significativamente elevados (p
< 0,03) nos grupos com tiroidite autoimune (0,56 + 0,55 mg/L)
e doenca de Graves (0,34 = 0,75 mg/L) comparativamente aos
individuos com bocio multinodular (0,30 + 0,24 mg/L). Os doen-
tes com tiroidite autoimune apresentavam niveis superiores de
resistina (20,7 + 22,6 vs 12,7 + 10,9 ng/mL, p < 0,01) e PAI-1



Posters com Discussdo - Congresso Portugués de Endocrinologia - 69 Reuniao Anual da SPEDM

(27,3 £25,1 vs 19,9+ 17,4 ng/mL, p <0,05) e niveis inferiores de
adiponectina (21,0 £ 13,3 vs 28,3 = 14,7 ug/mL, p < 0,01) quan-
do comparados com os individuos com doenca de Graves. Tanto
no grupo com tiroidite autoimune como no grupo de doenga de
Graves, os niveis de adiponectina, resistina e PAI-1 nao se corre-
lacionaram com o IMC. A adiponectina correlacionou-se com 0s
niveis de T3 livre nos individuos com hipertiroidismo (r=-0.35, p
<0,05) e com a TSH no grupo com bécio multinodular (r=-0,61,
p <0,001). Os niveis de resistina ndo se correlacionaram com a
TSH, T3 livre ou T4 livre. Os niveis de PAI-1 correlacionaram-
se com o T3 livre tanto nos doentes com tiroidite autoimune (r =
-0,42, p <0,05) como nos individuos com doenga de Graves (r =
-0,36, p < 0,05).

Conclusdo: As correlagdes entre os niveis de hormonas tiroideias
e a concentrag@o plasmatica de adipocinas salientam a potencial
importancia destes mediadores nas alteragdes fisiopatologicas as-
sociadas a tiroidite autoimune e a doenca de Graves.

PD 32. STRUMA OVARII MALIGNO — SERIE DE
TRES CASOS

Sara Donato!, Helder Simdes', Valeriano Leite'

! Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa, Francisco Gentil, Lisboa,
Portugal

Introdugdo: Struma ovarii (SO) é um teratoma ovarico raro, ca-
racterizado pela presenca de tecido tiroideu em mais de 50% do
volume. Em menos de 5% dos casos existe transformagao ma-
ligna. Nos casos de struma ovarii maligno (SOM) sdo descritas
taxas de recorréncia / persisténcia variaveis (até 35% em algumas
séries) e o tratamento é controverso.

Objectivos: O objectivo do nosso estudo foi o de caracterizar cli-
nica e histologicamente os casos de SOM seguidos no nosso cen-
tro, o seu tratamento e evolugao.

Material e Métodos: Foi realizada uma analise retrospectiva dos
casos de SOM submetidos a cirurgia entre 2000 e 2015.
Resultados e Conclusées:

Caso 1: Mulher de 37 anos, assintomatica, massa ovarica a es-
querda de 70 mm diagnosticada incidentalmente em ecografia
obstétrica aos 35 anos. Foi submetida a ooforectomia, tendo ha-
vido fragmentag@o da pega intra-operatoriamente. O diagndstico
foi de SOM com éreas de carcinoma papilar variante folicular.
Foi submetida a tiroidectomia total com o diagnostico histologico
de carcinoma papilar, variante folicular de 15 mm. Na cintigra-
fia corporal pés-terapéutica com iodo-131 (CCPT) identificou-se
apenas captacdo cervical central. Dezasseis meses apos a terapéu-
tica com iodo-131, a doente apresentava evidéncia bioquimica de
doenga (tiroglobulina de 7,6 ng/mL) e lesdo quistica 17 x 9 mm
no leito de ooforectomia, actualmente em vigilancia, sob terapéu-
tica supressiva com levotiroxina.

Caso 2: Mulher de 40 anos, assintomatica, massa ovarica a direita
de 50 mm diagnosticada incidentalmente aos 33 anos em ecogra-
fia ginecoldgica de rotina. Foi submetida a ooforectomia com o
diagnostico de SOM com areas de carcinoma papilar da tirdide,
variante folicular. Foi realizada tiroidectomia cervical com esva-
ziamento cervical direito e diagnosticado microcarcinoma papilar
variante folicular multifocal com metéstase ganglionar cervical a
direita. Apos terapéutica com iodo-131, a CCPT identificou hi-
percaptacdo andmala na regido dorsal baixa e femoral a esquerda,
pelo que foi efectuada uma segunda terapéutica. Na cintigrafia
apos este procedimento e na avaliagdo radiologica estas lesdes
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ndo eram ja visiveis. A doente mantém-se sem evidéncia de doen-
¢a, 68 meses apds o ultimo tratamento.

Caso 3: Mulher de 20 anos, massa ovarica a direita de 60 mm
diagnosticada em ecografia realizada por dor pélvica. Foi subme-
tida a ooforectomia, tendo havido fragmentacdo intra-operatoria
da pega. O diagnostico histologico foi de SOM com carcinoma de
padrao sélido trabecular e folicular. A tiroidectomia total comple-
mentar revelou tiroidite e hiperplasia nodular. A CCPT identificou
apenas captagdo cervical. Quarenta e trés meses apds a ultima
terapéutica foi identificada recidiva bioquimica, motivo pelo
qual repetiu tratamento com iodo-131 que nao revelou qualquer
captagdo. Actualmente mantém-se com evidéncia bioquimica de
doenga (tiroglobulina de 3,6 ng/mL), estavel, em vigilancia, sob
terapéutica supressiva com levotiroxina.

Ao contrario do descrito na literatura, a persisténcia / recorréncia
de doenga foi frequente na nossa amostra. E necessaria uma vi-
gilancia a longo prazo destas doentes uma vez que a recorréncia
pode ser tardia. Em dois casos houve associagdo com carcinoma
da tiro6ide histologicamente idéntico. Nas duas doentes com per-
sisténcia de doenca a peca de ooforectomia foi removida frag-
mentada, o que pode ter contribuido para disseminagdo pélvica.

PD 33. FALSOS NEGATIVOS DA CITOLOGIA AS-
PIRATIVA DA TIROIDE - EXPERIENCIA NUM
HOSPITAL TERCIARIO

Catarina Silvestre', Rita Luis’, Vania Gomes', Maria Raquel Carvalho',
Margarida Mendes de Almeida’, Maria Jodo Bugalho'

! Servico de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Hospital Santa
Maria, Centro Hospitalar Lisboa Norte

? Servigo de Anatomia Patologica do Hospital Santa Maria, Centro Hospitalar
Lisboa Norte, Lisboa, Portugal

Introducgdo: A categoria Il (benigno) da classificagdo de Bethesda
para a citologia tiroideia prevé um risco de malignidade de 0% -
3%. Contudo, em algumas séries mais recentes, foram reportados
valores mais elevados (6% - 14%).

Objetivos: Calcular a prevaléncia de falsos negativos da citologia
tiroideia entre doentes submetidos a cirurgia.

Material e Métodos: Estudo retrospectivo incluindo doentes ope-
rados na nossa institui¢do entre 2013/1 e 2017/6 com citologia,
também realizada na instituicdo, classificada como benigna se-
gundo os critérios da Sociedade Portuguesa de Citologia e de Be-
thesda. Foi feita a correspondéncia cito-histologica excluindo-se
0s casos em que existiu davida sobre o nédulo puncionado.
Resultados e Conclusdes: De um total de 164 doentes com ci-
tologia benigna submetidos a cirurgia, 15 tiveram um resultado
histolégico de malignidade (9,1%). Destes, 12 eram do sexo femi-
nino e trés do masculino; idade média de 52,5 anos (DP 14; 36-81
anos). A maioria das citologias foi efectuada com recurso apenas
a palpacao (73%); as restantes foram efectuadas com apoio eco-
grafico. Em todos os casos foi reportado padrao citologico com-
pativel com nddulo folicular benigno. A dimensao média por cri-
térios clinicos e/ou ecograficos foi de 4,3 cm (DP 2,6; 0,5-9,5 cm)
a que correspondeu, na pega operatoria, um valor médio de 3,9
cm. Em 40% dos casos, decidiu-se pelo procedimento cirurgico
pela dimensao nodular > 4 ¢cm (n = 6); das outras causas, destaca-
se crescimento nodular, antecedentes familiares de carcinoma da
tirdide ou pessoais de radioterapia. Em trés casos coexistia ima-
gem ecografica suspeita (microcalcificagdes e bordos irregulares).
O tipo de cirurgia foi, na totalidade dos casos, a tiroidectomia
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total. Resultados histologicos malignos obtidos: carcinoma papi-
lar (n = 13, 87%), tendo-se observado a forma classica (n = 2,
13%) e as variantes folicular (n = 8, 53%) e folicular encapsulada
(n =3, 20%, atual NIFTP-noninvasive folicular thyroid neoplasm
with papillary-like nuclear features), carcinoma medular (n = 1,
7%) e carcinoma pouco diferenciado (n = 1, 7%; este com envol-
vimento ganglionar). Dada a natureza indeterminada de malig-
nidade das NIFTP, ao excluir estes casos, a incidéncia de malig-
nidade nesta série decresce para 6,7%. Classificando os doentes
em dois grupos, consoante a dimensao nodular em relagdo a um
limiar de 4 cm, obtém-se: grupo 1 (<4 cm) com 7 doentes (47%)
e grupo 2 (= 4 cm) com 8 doentes (53%), verificando-se assim
uma distribui¢do semelhante. De referir ainda que no total das
164 tiroidectomias, em 61 casos (37,2%) foram identificados inci-
dentalomas, ou seja, neoplasias ndo suspeitadas antes (dimensao
média de 0,8 cm, com DP 0,8; 0,1-3,5 cm).

A taxa de falsos-negativos observada ficou acima do esperado
mas coincidente com a descrita noutras séries. Tal facto poder-
se-a explicar pela possivel existéncia de areas macrofoliculares
nas variantes foliculares do carcinoma papilar ou pela pungao de
areas quisticas. Mais importante, a dimensdo média destes nodu-
los foi superior a 4 cm o que explica a elevada percentagem de
citologias ndo ecoguiadas. Em conjunto, dimensdes e citologia
ndo ecoguiada podem ter contribuido para colheita cega e/ou in-
suficiéncia de material ndo representativo de toda a lesao.

Em 3/15 casos, havia critérios ecograficos de suspeigao o que re-
forca a importancia da integracao dos dados clinicos, ecograficos
e citologicos na decisdo cirtrgica.

PD 34. CARCINOMA PAPILAR DA TIROIDE: DO
ESPERADO AO INCIDENTAL

Vania Gomes!, Rita Luis?, Margarida Mendes de Almeida’,
Florbela Ferreira', Maria Jodo Bugalho'

! Servi¢o de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo , Hospital de Santa
Maria, Lisboa, Portugal
? Servigo de Anatomia Patolégica, Hospital de Santa Maria, Lisboa, Portugal

Introducgdo: O carcinoma papilar da tiroide (PTC), que represen-
ta 85% - 90% de todos os cancros da tiroide, ¢ geralmente, um
tumor indolente com taxas de sobrevida a longo prazo superiores
a 95%. Nos ultimos anos, a incidéncia do PTC incidental tem au-
mentado, refletindo o incremento da detegdo de doenga subclinica
¢ ndo uma maior ocorréncia de cancro da tiroide. De facto, ndo se
verificou alteragdo na mortalidade por este cancro, sugerindo que
sdo diagnosticadas formas menos agressivas e que podem estar a
ser sobretratadas.

Objetivo: Comparar as caracteristicas clinicas e patoldgicas do
PTC incidental e ndo incidental.

Material e Métodos: Analise retrospetiva dos registos clinicos
dos doentes submetidos a tiroidectomia entre janeiro de 2014 e
abril de 2017, no nosso hospital, com diagnoéstico histoldgico de
PTC. Os doentes foram divididos em dois grupos: PTC inciden-
tal e ndo incidental, para comparagdo. Definiu-se PTC incidental
como uma lesdo maligna encontrada na analise histologica de
pecas de tiroidectomia, realizada por doenga benigna da tiroide
[bécio multinodular (BMN), bocio multinodular toxico (BMNT),
adenoma toxico (AT) e doenca de Graves (DG)]. Considerou-se
PTC ndo incidental quando a tiroidectomia foi realizada apds um
resultado de citologia aspirativa por agulha fina (CAAF) compa-
tivel com a categoria IIT a VI do sistema de Bethesda.
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Resultados: Dos 354 doentes submetidos a tiroidectomia, foram
selecionados aqueles que realizaram CAAF prévia na nossa insti-
tuicdo (190) e os que foram operados por DG, BMNT e AT, sem
CAAF prévia (13), totalizando 203 casos. Estes foram divididos
em 2 grupos tendo em conta o diagnostico incidental (grupo I)
ou ndo incidental (grupo II) do PTC. O grupo I, incluiu 87 doen-
tes: 74 com BMN volumoso/mergulhante e CAAF prévia benig-
na, oito com DG, trés com AT e dois com BMNT. Dos casos de
CAAF prévia benigna, 13 corresponderam a diagndstico citolo-
gico falso negativo e os restantes a escolha incorreta do nddulo
a biopsar (que ndo correspondeu ao PTC). O grupo II englobou
116 casos, operados por CAAF com a categoria III (14,7%); IV
(17,2%); V (25%) e VI (43,1%) do sistema de Bethesda. Verifi-
cou-se um predominio do sexo feminino em ambos os grupos,
86,2% no grupo I e 82,3% no grupo II (p = 0,505). A idade média
aquando do diagnostico foi de 58,4 + 13,0 anos no grupo I ¢ 55,0
+ 16,7 anos no grupo II (p = 0,116). No grupo I a dimensdo me-
diana do carcinoma dominante foi significativamente inferior (p =
0,006), sendo este grupo constituido maioritariamente por micro-
carcinomas (64,5% vs 44,8%; p=0,006). A frequéncia de invasdo
vascular (p = 0,013), invasdo da capsula tiroideia (p = 0,007),
envolvimento ganglionar (p = 0,003), atingimento da margem
cirargica (p = 0,001) e invasdo dos tecidos moles peritiroideus
(p = 0,013) foi significativamente menor no grupo 1. Nao se ve-
rificaram diferengas relativamente a idade, género ou focalidade
(multifocal versus unifocal) entre os 2 grupos.

Conclusdes: Na maioria dos casos, o PTC incidental apresentou-
se sob a forma de microcarcinoma. Neste grupo, a presenca de
invasdo vascular, invasdo da capsula tiroideia, envolvimento gan-
glionar, atingimento da margem cirtirgica e invasdo dos tecidos
moles peritiroideus foi significativamente menos frequente, suge-
rindo que esta entidade possa apresentar um comportamento me-
nos agressivo que o PTC diagnosticado de forma ndo incidental.

PD 35. EVOLUCAO DA RESPOSTA BIOQUIMI-
CA NOS CARCINOMAS DIFERENCIADOS DA
TIROIDE NAO SUBMETIDOS A TRATAMENTO
ABLATIVO

Ana Amado', Teresa A. Pereira', Patricia Gouveia!, Rita Calejo',
Rosa Castro', Antonio Moreira da Costa', André Carvalho', Claudia Freitas',
Fatima Borges'

! Servigo de Endocrinologia, Servico de Medicina Nuclear, Instituto de
Ciéncias Biomédicas Abel Salazar, Servi¢o de Cirurgia Geral Centro
Hospitalar e Universitario do Porto, Porto, Portugal

Introducgdo: As recomendagdes internacionais tém evoluido no
sentido de menor agressividade no tratamento do carcinoma dife-
renciado da tirdide, nomeadamente no que respeita a extensao do
tratamento cirirgico e no uso de iodo radioativo. Importa repen-
sar o valor da resposta bioquimica no seguimento destes doentes.
Objetivos: O objetivo deste trabalho foi avaliar a resposta bioqui-
mica de doentes ndo submetidos a tratamento com iodo radioati-
vo, segundo categorias de estratificagao de risco.

Métodos: Foi realizado um estudo observacional retrospetivo,
que incluiu doentes seguidos por carcinoma diferenciado da tirdi-
de na Consulta Externa de Endocrinologia. Foram incluidos to-
dos os doentes ndo submetidos a tratamento com iodo radioativo.
Doentes submetidos a hemitiroidectomia, com anticorpos anti-ti-
reoglobulina positivos e menos de 1 ano de seguimento foram
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excluidos. Os doentes foram classificados segundo o sistema de
estratificagdo de risco da ATA 2015 e reclassificados de acordo
com a resposta bioquimica durante o seguimento.

Resultados: Foram incluidos 430 doentes, 88,8% (n = 382) do
sexo feminino; 90,5% (n = 389) apresentavam histologia com-
pativel com carcinoma papilar. A idade média de diagndstico foi
de 48,4 anos (DP = 14,5) e o tempo mediano de seguimento foi
de 7 anos (IQR = 12). Segundo o sistema de estratificacdo de
risco, 83,3% (n = 358) encontravam-se na categoria de baixo
risco, 15,8% (n = 68) na de risco intermédio ¢ 0,9% (n = 4) na
de alto risco. Na ultima data de avalia¢ao 46,7% (n = 201) dos
doentes apresentava resposta excelente, 10,5% (n = 45) resposta
incompleta e 42,8% (n = 184) resposta indeterminada. Apresen-
taram resposta excelente 45% (IC 95%: 39,8-50,3%; n = 161)
dos doentes estratificados como baixo risco, 54,4% (IC 95%: 42-
66,4%; n = 37) dos doentes com risco intermédio e 75% (n = 3)
dos doentes de alto risco. O tempo mediano até atingimento de
niveis indoseaveis de tircoglobulina foi de 2 anos (IQR = 7,75):
1,5 anos (IQR = 7) na categoria de baixo risco, 4 anos (IQR =
10,5) na categoria de risco intermédio e 3 anos (minimo 1, maxi-
mo 4) na categoria de alto risco.

Conclusdo: Os doentes com carcinoma diferenciado da tirdide
estratificados inicialmente nas categorias de risco alto e intermé-
dio podem atingir resposta excelente sem serem submetidos a
tratamento com iodo ablativo, sendo o tempo mediano até atin-
gimento de niveis de tireoglobulina indoseaveis de 2 anos.

PD 36. A VARIACAO DO METABOLISMO DA
SEROTONINA PODERA TER UM IMPACTO
CLINICO NA OSTEOPOROSE EM MULHERES
PRE-MENOPAUSICAS?

Joana Ferreira'?, Raquel Simdes'?, Ana Paula Barbosa™**,
Mario Rui Mascarenhas™*, Manuel Bicho'~

! Instituto de Investigagdo Cientifica Bento da Rocha Cabral, Lisboa,
Portugal

2 ISAMB, Laboratorio de Genética, Faculdade de Medicina, Universidade de
Lisboa, Lisboa, Portugal

? Clinica de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo Lda., Lisboa, Portugal

* Departamento de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Hospital de
Santa Maria, Centro Hospitalar Lisboa Norte, Lisboa, Portugal

Introdugdo: A osteoporose ¢ uma doenga multifatorial na qual
a interag@o entre fatores genéticos e ambientais conduz a uma
reducdo da densidade mineral 6ssea, acompanhada de mudangas
na microarquitetura dssea, levando a diminuigao significativa da
forca dssea e ao aumento do risco de fratura.

Altera¢des dos metabolismos lipidico e glucidico estio bem do-
cumentadas na osteoporose. Para além disso, também o meta-
bolismo dos neurotransmissores se tem mostrado relevante na
fisiopatologia desta doenca.

Alguns estudos demonstraram a relevancia do metabolismo da
serotonina no desenvolvimento de osteoporose. A serotonina
(5HT) produzida no sistema nervoso central e no sistema ner-
voso autonomo do intestino possui recetores localizados em os-
teoblastos e osteoclastos que estdo envolvidos na ativa¢do do
turnover 6sseo por mediadores paracrinos (RANK-L ou ativador
recetor de NFKB e osteocalcina) em osteoclastos.

Os niveis de serotonina plaquetaria e em circulagdo podem
ser modulados por variagdo polimorfica funcional de genes do
seu metabolismo. O polimorfismo SHTTVNTR do gene do
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transportador de serotonina (SLC6A44) que esta localizado no in-
trdo 4 (SHTTVNTR) associa-se a variagdes na estabilidade do
mRNA e consequentemente a diferentes taxas de recaptura da se-
rotonina na fenda sinaptica ou plaquetas. O gene do recetor 2A da
serotonina também ¢ polimorfico (polimorfismo SHT2A T102C)
e sabe-se que o afeta a sua capacidade de ligagdo a serotonina ao
recetor.

Objetivos: O objetivo do estudo foi relacionar o metabolismo da
serotonina aos niveis bioquimico e genético com parametros an-
tropométricos, de densidade mineral 6ssea (DMO), metabdlicos e
de remodelagao ¢ssea em mulheres pré-menopausicas.

Material e Métodos: Foram estudadas 93 mulhres pré-meno-
pausicas (84 com DMO normal, idade = 40 + 1 anos, IMC = 27
[19-42] kg/m2; 9 com osteoporose, idade = 47 £ 5 anos, IMC =
25 [22-38] kg/m2). Para todas elas foi avaliada a DMO em va-
rias partes do esqueleto por DEXA e determinados no plasma e
no soro os seguintes parametros metaboélicos e de remodelacdo
6ssea: LDL, HDL, colesterol total, insulina, glicemia, fosfatase
alcalina, osteocalcina e paratormona.

As concentragdes de serotonina plasmatica e plaquetaria foram
medidas por ELISA e os polimorfismos genéticos SHTTVNTR e
SHT2A T102C foram determinados por PCR ¢ PCR-RFLP. Foi
efetuada a analise estatistica dos resultados por SPSS 23.0.
Resultados e Conclusées: Verificamos um aumento da sero-
tonina plaquetaria (651 [238-1332] ngser/mgprot versus 397
[7-1155] ngser/mgprot (p = 0,034) e uma diminuigdo da glicé-
mia (62 [60-75] mmol/L vs 79 [60-256] mmol/l (p = 0,007) no
grupo com osteoporose. Encontramos correlagdo inversa entre
a serotonina plaquetaria e a glicémia (R =-0,337; p = 0,011) e
correlagdo direta entre a serotonina plasmatica e a fosfatase alca-
lina (R = 0,306; p = 0,048).

Por outro lado, as mulheres portadoras do gendtipo SHTTVN-
TR _12/12 apresentaram valores mais baixos de serotonina plas-
matica e as portadoras do gendtipo SHTTVNTR 10/10 valores
mais baixos de HDL. Para o polimorfismo SHTA_T102C, verifi-
camos uma maior frequéncia de mulheres com IMC < 25 kg/m2
nas portadoras do alelo T (92% vs 68%, p = 0,026).

Este estudo sugere que a serotonina tem um papel relevante na
susceptibilidade para a osteoporose, quer diretamente através dos
seus niveis plaquetarios, quer indiretamente através da sua inte-
racdo bioquimica e genética com parametros antropométricos e
metabolicos associados a remodelagdo dssea.

PD 37. O SALIODADO NAS CANTINAS ESCOLA-
RES DE CANTANHEDE

Adriana Gaspar da Rocha', Laura Fonseca', Luis Campos', Rosa Monteiro'

! Unidade de Saude Publica do ACeS do Baixo Mondego, Cantanhede,
Portugal

Introdugdo: O iodo ¢ um oligoelemento essencial para a sintese
de hormonas tiroideias, hormonas estas que sao fundamentais nas
criangas para o crescimento e desenvolvimento das fungdes mo-
toras e cognitivas.

Num estudo realizado pela SPEDM em 2012 sobre o “Aporte
de iodo nas criangas das escolas em Portugal”, verificou-se que
47,1% das 3680 criancas estudadas (entre 6-12 anos) apresenta-
vam concentra¢do de iodo urindrio inferior a 100 pg/L (o valor
referéncia da Organizagdo Mundial de Saude), sendo que 2,2%
apresentavam deficiéncias muito graves (< 25 pg/L). Noutro es-
tudo publicado em 2017, com 2018 criangas da regido norte na
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mesma faixa etaria, concluiu que 32% delas apresentavam iodu-
rias inferiores a 100 pg/L, o que elevava para 2/3 a fragdo de
criancas com concentragdes de iodo urinario adequadas. Este ul-
timo estudo foi também muito importante, porque tentou perceber
de que forma os alimentos ricos em iodo eram ingeridos pelas
criangas, para além da utilizagdo de sal iodado na confegdo das
suas refeigoes.

Em Agosto de 2013, a Diregdo Geral de Educagdo (DGE) pu-
blicou as “Orientagdes sobre ementas e refeitdrios escolares
2013/2014”, através da circular 3/DSEEAS/DGE/2013, sendo es-
tas as ultimas orientagdes sobre esta matéria publicadas até 2017
e que revogava as anteriores de 2007. Nelas pode ler-se na “Lista
de alimentos autorizados” presente no anexo 1 que o tipo de sal
autorizado ¢ o sal iodado, devendo este ser “higienizado grosso
em sacos de plastico de 1 kg”.

Objetivo: Confirmar a utilizagdo de sal iodado na confe¢do das
refei¢des escolares no concelho de Cantanhede.

Material e Métodos: Foi realizado um estudo observacional
oportunistico: no ambito das vistorias periddicas realizadas pela
Unidade de Satde Publica (USP) de Cantanhede as cozinhas e
cantinas escolares para o programa da Alimentacao Saudavel/Se-
guranca Alimentar, foi pedido para verificar as embalagens de sal
que sdo usadas na confecao das refei¢des escolares.

Foram visitadas cinco cozinhas escolares de escolas publicas, que
elaboram refei¢des para 2096 criangas ¢ adolescentes entre os 10
e 0s 20 anos.

Resultados e Conclusoes: No concelho de Cantanhede, existem
cinco cantinas escolares com confe¢do propria, que podem servir
um total de 2096 alunos: Escola EB 2,3 de Cantanhede com 714
alunos, Escola Secundaria de Cantanhede com 536 alunos, Escola
EB 2,3 Carlos de Oliveira com 277 alunos (Febres), Escola EB
2,3 Gandara-Mar com 327 alunos (Tocha) e a Escola Técnico-
-Profissional de Cantanhede com 242 alunos. A confec¢do destas
refeigdes esta contratualizada e € realizada por empresas privadas.
Verificimos que em todas as cinco cozinhas escolares, as refei-
¢oes escolares sdo confecionadas com sal marinho ndo iodado.
Questionadas as funcionarias/cozinheiras presentes no local, re-
feriram que nunca tinha sido utilizado outro tipo de sal, mudando
apenas a marca comercial do mesmo.

Assim, concluimos que nao ¢ usado sal iodado na confegao das
refei¢des nas cozinhas escolares do concelho de Cantanhede, o
que ndo obedece as diretrizes de 2013 da DGE. Este facto pode
contribuir para baixas concentragdes de ioduria nas criangas e
adolescentes, o que pode comprometer o seu desenvolvimento
cognitivo e performance escolar.

PD 38. A INFLUENCIA DA VITAMINA D NA QUA-
LIDADE OSSEA E COMPOSICAO CORPORAL
DE MULHERES IDOSAS

Mario Rui Mascarenhas'~, Ana Paula Barbosa'~’, Ana Coelho Gomes®,
Carolina Faria’, Catarina Silvestre’, David Barbosa’, Ana Wessling?,
Nuno Duarte’, Francisco Sampaio®, Jacinto Monteiro*, Maria Jodo Bugalho*?

! Clinica de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo de Lisboa Ld“. (Unidade
de Osteoporose), Lisboa, Portugal
? Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Hospital de Santa
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Maria, Centro Hospitalar Lisboa Norte, Lisboa, Portugal
¥ Consulta de Osteoporose Fracturdaria, Hospital de Santa Maria, Centro
Hospitalar Lisboa Norte, Lisboa, Portugal

Introdugdo: A vitamina D parece ter inimeros beneficios para
a saude, desde a manutencdo da saude ossea e dos dentes, mas
eventualmente através de efeitos positivos na prevengio de doen-
cas extra-esqueléticas, como a diabetes mellitus e certos tipos de
neoplasias malignas. Alguns estudos sugerem ainda que a vitami-
na D também poderia interferir na massa magra corporal, nomea-
damente na for¢ca muscular e na manutengao da massa muscular.
Com o aumento da idade os niveis sanguineos da vitamina D ten-
dem a diminuir. Em Portugal, dados sobre o impacto dos niveis da
vitamina D na qualidade 6ssea e a sua influéncia na massa magra
corporal de pessoas idosas continuam a ser escassos.

Objectivos: Estudar a influéncia dos niveis da vitamina D na com-
posi¢ao corporal e na qualidade 6ssea em idosas.

Material e Métodos: Em 50 mulheres com mais de 65 anos de
idade [média [72,1 (= 4,49) anos] foram avaliadas a densidade
mineral 6ssea (DMO), o contetido mineral 6sseo (CMO) da colu-
na lombar e as massas gorda e magra totais corporais. Estes para-
metros foram determinados por DXA através do densitdmetro
Discovery W, Hologic. O “trabecular bone score” (TBS) na colu-
na lombar obteve-se a partir de cada exame DXA. Foram efectua-
das colheitas de sangue, em jejum, para doseamento da vitamina
D [25(OH)D] e outros parametros bioldgicos. Estas mulheres ndo
apresentavam patologia nem efectuavam medicagdo com influén-
cia no tecido dsseo. Indice de massa corporal (IMC) (kg/m?) tam-
bém foi calculado. As mulheres foram divididas em grupos com
niveis normais, de insuficiéncia e de défice de 25(OH)D e ainda
em grupos de classes de TBS com microarquitectura 6ssea nor-
mal, parcialmente degradada e degradada.

Estatistica: Os dados obtidos foram submetidos a testes adequa-
dos e a significancia estatistica foi considerada para p < 0,05.
Resultados: Nos grupos da vitamina D as médias da DMO, do
TBS e da massa magra ndo apresentaram diferencas significati-
vas; nos grupos das classes de TBS as médias dos niveis sangui-
neos da vitamina D apresentavam tendéncia para aumentar com a
melhoria da microarquitectura dssea e também ndo se detectaram
diferencas significativas entre as médias da massa magra.

Nao detectaram relagdes entre os niveis da 25(OH)D e as massas
magra e gorda (PD 38 - Tabela I).

Conclusées: Neste grupo de mulheres idosas, as médias da DMO,
do TBS e da massa magra ndo variaram com os niveis de vitami-
na D. Assim, neste grupo de mulheres idosas a vitamina D ndo
parece desempenhar uma fungdo importante sobre a qualidade do
0sso nem sobre as quantidades das massas magra, gorda e Ossea.

PD 39. IMPACTO DO TNF-ALFA NA ATIVACAO
DE VIAS PRO-PROLIFERATIVAS E DE SOBRE-
VIVENCIA EM LINHAS CELULARES DE TIROI-
DE

Joana Dias', Rita Domingues', Marcia Faria', Maria Jodo Bugalho',
Ana Luisa Silva'

PD 38 - Tabela 1. As médias (+ DP) da 25(OH)D no sangue nos grupos da classe do TBS.

Microarquitectura 6ssea Normal Parcial/degradada Degradada
i n=15 n=20 n=15 P
25(0H)D ng/mL 15,77,5) 21,4(£13,3) 23,9(+11,1) NS
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Introdugdo: O TNF-alfa (tumour necrosis factor) ¢ uma potente
citocina produzida por vérios tipos celulares, incluindo macro-
fagos, mondcitos, linfocitos, queratinocitos e fibroblastos, em
resposta a inflamagdo, infecdo, e outros estimulos ambientais.
O TNF-alfa provoca um espectro particularmente amplo de res-
postas celulares que vao desde a apoptose a diferenciagdo e pro-
liferagdo celular. A sua funcdo pro-apoptodtica encontra-se des-
crita como particularmente relevante no contexto das doencas
autoimunes da tiroide, estando associada a destrui¢do do tecido
tiroideu. No contexto do desenvolvimento e progressdo tumoral,
no entanto, outras respostas celulares induzidas por este fator
poderdo assumir particular significado bioldgico. Se por um lado
o TNF-alfa pode desempenhar fungdes anti-tumorais induzindo
a morte celular, por outro, detém igualmente a capacidade de
induzir mecanismos pro-proliferativos e de sobrevivéncia celu-
lar, promovendo o crescimento tumoral, angiogenese, invasao
e metastiza¢do. De facto, a producdo constitutiva de TNF-alfa
por parte do microambiente tumoral foi descrito em varios tipos
de cancro como associado a um pior prognoéstico. No contexto
tiroideu, o papel do TNF-alfa no desenvolvimento e progressao
tumoral permanece por esclarecer.

Objetivos: Com este estudo pretendemos avaliar, em linhas ce-
lulares da tiroide derivadas de tecido normal e tumoral, o impac-
to da resposta ao estimulo com TNF-alfa na ativa¢do do fator
NF-kB e da via PI3K/AKT/mTOR, representativas de vias de
sinalizagdo pro-proliferativa e de sobrevivéncia celular.
Material e Métodos: As linhas celulares da tiroide PCCL3,
BCPAP, K1, TPC1 e TT foram estimuladas com TNF-alfa (10
ng/mL) ao longo de 48 horas, tendo sido avaliada por PCR quan-
titativo, a diferentes intervalos de tempo, o impacto na expressao
de IKB-alfa e de PTEN, indicadores da ativagdo do fator NF-kB
e da via PI3K/mTOR, respetivamente.

Resultados e Conclusées: Observamos nas cinco linhas celula-
res estudadas uma ativagdo do NF-kB em resposta ao TNF-alfa.
A magnitude desta ativagdo parece diferir entre linhas, sendo
maior nas linhas celulares derivadas de carcinoma papilar da
tiroide, BCPAP ¢ TPC1, e na linha PCCL3, derivada de teci-
do tiroideu normal. Um potencial impacto na ativacdo da via
PI3K/mTOR (medido pela reducdo na expressao de PTEN - um
regulador negativo desta via) foi também observado nas linhas
celulares PCCL3 e TPCI. Estes resultados preliminares supor-
tam uma contribui¢do do fator TNF-alfa para os estimulos pro-
-proliferativos e de sobrevivéncia no contexto da tumorigénese
da tiroide. Estudos funcionais estdo a ser desenvolvidos para
clarificar esta hipdtese.

PD 40. ESTUDO DO GENE FOXE1 NUMA FAMIi-
LIA COM FENDA PALATINA E PATOLOGIA TI-
ROIDEIA

Saramago A', Marques 1J', Pojo M', Moura MM, Leite V'-**, Cavaco BM'
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! Unidade de Investigagdo em Patobiologia Molecular (UIPM), Lisboa,
Portugal

> Servigo de Endocrinologia, Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa
Francisco Gentil, Lisboa, Portugal

¥ Centro de Estudos de Doengas Crénicas (CEDOC), Lisboa, Portugal

* NOVA Medical School|Faculdade de Ciéncias Médicas, Universidade NOVA
de Lisboa, Lisboa, Portugal

Introducdo: O gene FOXE] (Forkhead Box E1) codifica um fac-
tor de transcrigdo que pertence a familia de proteinas caracteriza-
das pela presenca de um dominio forkhead de ligagdo ao DNA.
Este factor de transcri¢do desempenha um papel importante no
desenvolvimento de multiplos 6rgdos, especialmente os epitélios
da tirdide e palatino. Em conjunto com os factores de transcri-
¢do NKX2-1, PAXS e HHEX, regula a diferenciagdo e fungdo da
tiroide.

Diferentes patologias foram associadas a variantes genéticas do
FOXE]. Estas incluem o hipotiroidismo congénito, o cancro da
tirdide e diferentes tipos de fissuras orofaciais, entre as quais a
fenda palatina.

Neste estudo identificamos uma familia em que o caso index, do
sexo feminino, apresentava um carcinoma papilar da tirdide de
variante folicular capsulada e utero septado; a irma, mée e tio
materno apresentavam fenda palatina e a avd materna hipotiroi-
dismo.

Objectivo: Estudo do papel do gene FOXE] na etiologia da fenda
palatina, cancro da tirdide e hipotiroidismo na familia identifica-
da.

Materiais e Métodos: Foi efectuada a analise molecular do gene
FOXE] e da sua regido promotora, por sequencia¢ao de Sanger,
no DNA de leucocitos de sangue periférico do caso index e de um
familiar afectado (mae).

Resultados e Conclusées: Resultados preliminares da analise
molecular do gene FOXE! e regido promotora revelaram dife-
rentes polimorfismos, anteriormente reportados, ¢ uma variante
germinal sinénima ¢.9C>T (p.Ala3Ala), em heterozigotia, no
caso index e na mae. A analise in silico efectuada com o software
Mutation Taster classificou a variante como possivelmente pato-
génica. Trata-se de uma variante extremamente rara (descrita em
apenas um individuo, segundo as bases de dados populacionais
disponiveis). A pesquisa desta variante foi ainda realizada em 56
controlos normais (112 cromossomas) da populacdo Portuguesa,
e nenhum deles apresentou esta alteracao, confirmando que nao se
trata de um polimorfismo comum.

No contexto de fenda palatina e hipotiroidismo, de acordo com as
familias reportadas, seria esperada uma variante do FOXEI em
homozigotia nos doentes e em heterozigotia nos portadores nado
afectados. No entanto, embora a variante identificada no presente
estudo se encontre em heterozigotia nos dois casos, e seja sinoni-
ma, a sua localizagdo muito préxima do promotor, podera afectar
aregulacdo da expressdao do gene FOXE].

Desta forma, a analise de segregacdo da variante ¢.9C>T do gene
FOXEI nos outros familiares afectados, sera relevante para ava-
liar o seu papel na etiologia da fenda palatina e patologia da tiroi-
de nesta familia.
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P 01. HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO POR
CARCINOMA DA PARATIROIDEIA: A PROPO-
SITO DE UM CASO CLINICO
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Introdugdo: O carcinoma da paratiroideia (CP) ¢ uma patologia
rara de etiologia desconhecida, estimando-se que seja responsa-
vel por menos de 1% de todos os doentes com hiperparatiroismo
primario. Embora a maioria dos casos seja esporadica, em cer-
ca de 20% - 40% esta associado a mutac¢des do gene CDC73/
HRPT25. Com este trabalho pretende-se expor o caso clinico de
uma doente com hipercalcémia de longa duragao.

Caso Clinico: Trata-se de uma mulher de 47 anos, observada
na consulta de Endocrinologia pela primeira vez em 2013 por
hipercalcémia. Referia queixas de cansago, anorexia, perda de
peso e dores dsseas generalizadas com cerca de 2 anos de evo-
lugdo. Antecedentes de fratura da perna e antebraco esquerdo
por traumatismos minimos e litiase renal recorrente. A avaliagdo
analitica revelou calcio corrigido de 14,3 mg/dL (8,5-10,1 mg/
dL) e hormona paratiroideia (PTH) de 691,7 pg/mL (11-67 pg/
mL). A radiografia do esqueleto apresentava tumores castanhos
nos 0ssos longos e osteite fibrosa quistica das maos. Na ecogra-
fia cervical identificou-se uma massa solida de 3 cm, sugestiva
de adenoma da paratirodeia. A doente foi submetida a paratiroi-
dectomia inferior direita e a peca operatoria confirmou tratar-se
de um adenoma.

No poés-operatorio a doente desenvolveu um quadro de tetania
por sindrome do osso faminto associado a tromboembolismo
pulmonar e trombose venosa profunda, apresentando analitica-
mente calcio de 6,8 mg/dL, PTH de 65,6 pg/mL e fosfatase alca-
lina de 1941 U/L. Foi medicada com calcio oral 12 g/dia, calci-
triol 1,5 mcg/dia e magnésio 3 g/dia e ainda gluconato de calcio
endovenoso, terapéutica que manteve durante cerca 6 meses.
Em Marg¢o 2017 apresentou recidiva da hipercalcémia (célcio to-
tal de 11,3 mg/dL e PTH 303,7 pg/mL). Nesta altura ¢ solicitada
nova ecografia cervical que revela uma formagdo hipoecdica em
relagdo com provavel adenoma paratiroideu com a mesma loca-

liza¢do do anterior. A cintigrafia das paratiroideias com sestamibi
nao revelou qualquer foco de hiperfixagdo. Realizou citopungao
aspirativa com agulha fina do nédulo em Junho 2017 que revelou
PTH 1099 pg/mL no lavado da agulha. Foi submetida a hemiti-
roidectomia direita em Setembro de 2017, sendo o diagnostico
histolégico da pega operatéria de CP.

Neste momento aguarda screening do gene CDC73/HRPT?2 e dis-
cutem-se as hipoteses de tratamento médico-cirirgico para esta
doente.

Conclusdo: Atendendo a raridade do CP a sua ocorréncia é por
vezes descurada. Na presenga de uma calcémia muito elevada
(>14 mg/dL) com PTH >10 vezes o normal, ¢ sempre de admitir a
possibilidade de CP. Estes valores alertam-nos ainda para o risco
de sindrome do osso faminto no pods-operatorio da patologia da
paratiroideia.

P 02. DOIS CASOS DE HIPERPARATIROIDIS-
MO PRIMARIO MOSTRANDO FIXACAO DE
99M-TC-SESTAMIBI EM TUMORES CASTA-
NHOS

Dias D', Simdes-Pereira J', Macedo D', Donato S', Santos R', Leite V'

! Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa, Francisco Gentil, Lisboa,
Portugal

Introdugdo: Os adenomas das paratiroides constituem a causa
mais frequente de hiperparatiroidismo primario (HP), seguidos
da hiperplasia e dos carcinomas (CaP). Os tumores castanhos
(TCa) representam uma das complicagdes Osseas associadas ao
hiperparatiroidismo de longa durag@o. Sdo raros nos paises de-
senvolvidos, ocorrendo em < 2% dos doentes. A cintigrafia com
99m-Tc-sestamibi (C-MIBI) ¢ o exame de elei¢do para a localiza-
¢do de tecido paratiroideu no HP, existindo raros casos descritos
na literatura de visualiza¢do de TCa neste exame.

Caso Clinico 1: Mulher de 72 anos, caucasiana, historia de ne-
frectomia direita aos 49 e fratura da clavicula esquerda aos 70
anos. Referia massa a nivel da clavicula esquerda com 6 cm, de
aumento progressivo, com um ano de evolugdo. A tomografia
computorizada (TC)revelou multiplas lesdes liticas do esqueleto
(incluindo clavicula esquerda) e uma fratura patologica da man-
dibula. A18F-FDG PET mostrou hiperfixagdo em varias lesdes
do esqueleto, sobretudo a nivel da clavicula esquerda e ainda no
polo inferior esquerdo da tiroide. A citologia aspirativa ¢ biopsia
cirargica da les@o da clavicula revelaram TCa. Bioquimicamente
calcio sérico 12,8 mg/dL (8,4-10,2), fosfatase alcalina 264 UI/L
(9-36), e PTH 1056 pg/mL (12-65). A C-MIBI revelou captagao
no polo inferior do lobo esquerdo da tirdide, na quase toda tota-
lidade do lobo direito assim como em multiplas lesdes dsseas.
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Neste contexto, as lesdes liticas descritas na TC foram interpre-
tadas como TCa. A doente foi submetida a tiroidectomia total e
paratiroidectomia inferior esquerda.

Caso Clinico 2: Mulher de 50 anos, raga negra, sem antecedentes
de relevo. Referia massa zigomatica direita, de dimensoes cres-
centes, com 6 meses de evolugdo. A bidpsia desta lesdo de 5 cm
foi compativel com TCa. Bioquimicamente apresentava calcio
sérico 16,5 mg/dL, fosfatase alcalina 593 UI/L e PTH 120 pg/mL.
A C-MIBI revelou hiperfixagdo no polo inferior do lobo direito
da tir6ide, maxilar superior a direita, mandibula e epigastro; no
componente TC notava-se nodulo hepatico. A ecografia abdomi-
nal mostrou imagem compativel com hemangioma. A ecografia
cervical notou no lobo direito da tirdide: nodulo de 30 mm na
regido inferior e posterior e nddulo de 25 mm de padrao espongi-
forme. Foi submetida a hemitiroidectomia direita e paratiroidec-
tomia inferior direita.

Ambas as doentes desenvolveram hungry-bone syndrome logo
apos a cirurgia. A histologia revelou em ambos os casos ade-
nomas da paratiroide, sendo que a primeira doente apresentava
também um carcinoma papilar bilateral da tirdide. Verificou-se
redugdo das dimensdes dos TCa que caracterizaram o quadro cli-
nico inicial.

Discussdo: Os presentes casos clinicos visam descrever a capta-
¢do de TCa na C-MIBI, em contexto de HP exuberante, situagao
incomum na pratica clinica. O primeiro caso clinico revelou per-
sisténcia de captagdo do radionuclideo apds wash out em nddulo
tiroideu, favorecendo malignidade tiroideia. O segundo caso apre-
sentou uma falso-positivo deste exame em hemangioma hepatico.
As possiveis explicagdes para estes achados podem relacionar-se,
entre outras, com o aumento de vascularizagdo local/inflamacao,
o que explicaria também a fixagdo em PET na primeira doente.

E de salientar, que perante a presenga destas lesdes na C-MIBI,
o diagndstico diferencial entre TCa e metéstases de CaP deve ser
cauteloso, dado o progndstico tao dispar entre estas duas entida-
des.

P 03. HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO EM
PARATIROIDE REIMPLANTADA

Bernardo Marques', Raquel G. Martins', Joana Couto', Jacinta Santos',
Teresa Martins', Fernando Rodrigues'

! Servi¢o de Endocrinologia, Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra
Francisco Gentil, Coimbra, Portugal

Introdugdo: A neoplasia enddcrina multipla tipo 2A (NEM 2A)
¢ causada por uma mutacdo da linha germinativa do gene RET
e o seu fenotipo inclui o carcinoma medular da tiroéide, feocro-
mocitoma e o hiperparatiroidismo primario (HPT). A reimplan-
tagdo de tecido paratiroideu no musculo esternocleidomastoideu
ou no musculo braquirradial pode ser realizada em caso de lesdo
intra-operatdria das paratirdides. Em alguns casos, podera ocorrer
HPT devido a proliferag@o do tecido paratiroideu autotransplanta-
do, o que podera implicar dificuldades no seu diagnostico.

Caso Clinico: Doente, sexo feminino, 55 anos, com historia pes-
soal e familiar de NEM 2A, com carcinoma medular da tiroide,
sem evidéncia de feocromocitoma ou HPT. Foi submetida a ti-
roidectomia total por carcinoma medular da tiréide e auto-trans-
plante da paratirdide inferior direita no musculo esternocleido-
mastoideu. Manteve-se em vigilancia e remissdo durante 12 anos,
com niveis de calcitonina, hormona paratiroideia (PTH), céalcio e
metanefrinas plasmaticas dentro da normalidade. Posteriormen-
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te, foi detetada hipercalcémia PTH-dependente, com calcio total
de 11,1 mg/dL (8,6-10,5 mg/dL), PTH 194,3 pg/mL (12-67 pg/
mL) e calciuria das 24 horas de 430 mg (80-300 mg). Realizou
ecografia cervical, que revelou nodulo sélido com 20 mm, loca-
lizado anteriormente ao musculo esternocleidomastoideu direito
e cintigrafia das paratirdides que descreve fixagdo na regido la-
tero-cervical direita, suscitando duvidas quanto a sua etiologia.
Decidiu-se efectuar citologia do noédulo, que foi compativel com
tecido paratiroideu e doseamento de PTH no lavado da agulha,
que foi de 33 363 pg/mL.

Admitiu-se hiperparatiroidismo primério em paratiréide reim-
plantada e foi submetida a paratiroidectomia. O resultado histo-
logico foi compativel com adenoma da paratirdide. Atualmente
mantém-se em remissao, com calcio total de 8,8 mg/dL e PTH
63,6 pg/mL.

Discussdo: Os doentes com NEM 2A que desenvolvem HPT
apos tiroidectomia e autotransplante de tecido paratiroideu po-
dem constituir um desafio diagnostico. Aquando da reoperag@o,
apenas as paratirdides aumentadas de tamanho devem ser excisa-
das. Este ¢ um caso raro, que reforca a importancia da avaliagdo
clinica e dos exames localizadores pré-operatorios, assim como
a vigilancia regular e a longo prazo dos niveis de célcio sérico
e PTH.

P 04. TC4D NO DIAGNOSTICO DE HIPERPARA-
TIROIDISMO PRIMARIO — A PROPOSITO DE
UM CASO CLINICO

Ivo C', Pires V', Verissimo D', Passos D', F Serra F', Silva J', Lopes L',
Jacome Castro J', Marcelino M!

! Servi¢o de Endocrinologia, Hospital das For¢as Armadas - Polo Lisboa
(HFAR-PL), Lisboa, Portugal

Introdugdo: O hiperparatiroidismo primario (HPTP) ¢ uma pato-
logia do metabolismo do célcio, resultante da hiperfunc¢ao de uma
ou mais glandulas paratirdides. Do ponto de vista imagioldgico,
a ecografia cervical e a cintigrafia com sestamibi sdo atualmente
os exames de primeira linha no diagndstico. Recentemente surgiu
a tomografia computorizada de 4* dimensdo (TC4D), divulgada
nas ultimas recomendagdes de cirurgia endocrina, que permite
maior precisdo anatomica, morfologica e funcional na detecgao
das lesoes das paratirdides, quer de localizagao tipica quer ectopi-
ca. Consiste num exame de imagem dinamico baseado no padrao
de captacdo de contraste das paratirdides, cuja sensibilidade e es-
pecificidade se tém revelado superiores aos exames de imagem
convencionais.

Caso Clinico: Homem, 76 anos com antecedentes de hipertensao
arterial, microlitiase renal e neoplasia da prostata, seguido na con-
sulta endocrinologia por doenga nodular da tirdide e osteoporose.
Em analises de rotina, foi diagnosticada hipercalcemia de 11,3
mg/dL, fosforo 2,6 mg/dL, PTHi 169,2 pg/mL, creatinina 1,1 mg/
dL e calciuria normal. Tanto a ecografia cervical como a cintigra-
fia com sestamibi foram negativas para lesoes das paratiroides.
Tendo em conta que cumpria trés critérios cirargicos de HPTP
(hipercalcémia, osteoporose e litiase renal), decidiu-se realizagao
de TC4D pré-operatéria, que revelou adenoma paratiroideu no
terco inferior do lobo direito da tirdide com dimensdes de 9 x
20 mm. Seguiu-se paratiroidectomia inferior direita, que decorreu
sem complicagdes. O doseamento intra operatorio de PTHi variou
de um valor basal de 164,9 pg/mL para 55 pg/dL pds resseccao da
paratiroide. O exame histologico confirmou presenga de adenoma
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da paratiroide. Na tltima avaliacdo analitica mantinha valores sé-
ricos normais de célcio (9,4 mg/dL) e de PTHi (70 pg/mL).
Discussdo: O caso clinico exposto retrata o diagnostico de HPTP
em que apenas a realizagdo da TC4D permitiu a identificagdo e
localizag@o da lesdo subjacente, quando os exames de imagem de
primeira linha convencionais foram negativos. Este caso pretende
demonstrar o potencial da TC4D como método eficaz de detecgio
de lesdes paratiroideias, nomeadamente em situagdes de detecgado
dificil, constituindo-se como ferramenta util na avaliagdo pré-
-operatdria. A sua utilizagao substituindo os exames convencio-
nais, podera vir a acontecer, se mais estudos confirmarem a sua
superioridade diagndstica.

P 05. SINDROME HIPERPARATIROIDISMO- TU-
MOR MANDIBULAR: NOVAS MANIFESTACOES
E UMA NOVA MUTACAO DO GENE CDC73

Adriana De Sousa Lages', Luis Cardoso', Dircea Rodrigues', Isabel Paiva',
Patricia Oliveira', Diana Martins', Diana Oliveira', Mara Ventura',

Nelson Cunha', Bernardo Marques', Licia Fadiga', Diana Catarino’,
Francisco Carrilho!

!"Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra Faculdade de Medicina da
Universidade de Coimbra, Coimbra, Portugal

Introdugdo: A sindrome hiperparatiroidismo - tumor mandibular
(HPT-JT) ¢ uma condigdo autossomica dominante rara associada
a mutagdes do gene CDC73. A presenga de hiperparatiroidismo
primario ¢ o achado mais frequentemente presente habitualmente
causado por adenoma paratiroideu. Em 30% - 40% dos individuos
afetados, fibromas cemento-ossificantes sdo também identifica-
dos. A ocorréncia de outras lesdes neoplasicas e cisticas ¢ comum,
especialmente na forma de tumores renais e uterinos.

Caso Clinico: Apresentamos o caso de uma doente de 48 anos,
sexo feminino, com histdria prévia de hipercalcémia e litiase re-
nal seguida desde 2003 em consulta num outro centro hospitalar
portugués. Foi identificada paratirdide inferior esquerda hiper-
funcionante que motivou realizag¢ao de paratiroidectomia subtotal
em janeiro de 2004 com diagndstico histologico de adenoma da
paratirdide. Quatro anos depois, iniciou quadro de hipertensao
resistente a terapéutica médica e paroxismos que motivou inves-
tigacdo de causas secundarias. Uma elevagdo marcada de meta-
nefrinas fraccionadas plasmaticas determinou posterior investiga-
¢do imagioldgica com estudo tomografico abdominal com identi-
ficagdo de lesdo nodular na dependéncia da glandula suprarrenal
direita de 35 mm. Foi realizada suprarrenalectomia direita em no-
vembro de 2008 com confirmagao histoldgica de diagnostico de
feocromocitoma. A doente foi enviada ao nosso centro em maio
de 2016 por suspeita clinica de neoplasia enddcrina multipla tipo
2A. Apds revisdo dos antecedentes patologicos da doente, com
histéria de excisdo de fibroma cemento-ossificante maxilar su-
perior direito bem como presenca de multiplas lesdes polipoides
endometriais e endocervicais, elevou-se a suspei¢ao de HPT-JT.
A anilise genética do gene HRPT2/CDC?73 confirmou a presenga
de mutacdo nonsense no exao 16 (p.Lis474ProfsTer4) compativel
com diagnodstico de HPT-JT. Os familiares vivos do caso index
foram rastreados tendo sido possivel identificar a mesma mutagao
previamente encontrada na irma da doente (com diagndstico pré-
vio de microprolactinoma e nddulos da suprarrenal).
Conclusoes: HPT-JT ¢ uma sindrome rara com potencial morbi-
lidade significativa secundaria ao hiperparatiroidismo e ao risco
de malignidade.
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Apresentamos neste caso, uma mutacdo do gene CDC73 previa-
mente ndo reportada, potencialmente associada a novas manifes-
tacdes da sindrome (feocromocitoma, microprolactinoma e outras
lesdes nodulares da glandula suprarrenal).

O diagnostico correto exige um alto nivel de suspei¢ao de forma a
permitir um tratamento precoce, identificagdo de doenca maligna
bem como o rastreio genético de familiares.

P 06. HIPOPARATIROIDISMO: CASUISTICA DE
UMA POPULACAO PEDIATRICA

Ana Amado', Catarina Pereira', Marta Mesquita', Joana Aquino’,
Joana Serra Caetano', Rita Cardoso', Isabel Dinis', Alice Mirante'

! Servi¢o de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar e
Universitario do Porto, Porto, Portugal

2 Servi¢o de Pediatria, Hospital Distrital da Figueira da Foz, Figueira da
Foz, Portugal

? Servigo de Pediatria, Centro Hospitalar Baixo Vouga, Portugal

* Servigo de Pediatria, Centro Hospitalar de Leiria, Leiria, Portugal

’ Unidade de Endocrinologia Pediatrica, Diabetes e Crescimento do Hospital
Pediatrico de Coimbra, Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra,
Coimbra, Portugal

Introdugdo: O hipoparatiroidismo primario ¢ uma doenga rara
na populacdo pediatrica. Apesar de nos adultos a principal causa
ser iatrogénica, na infancia e adolescéncia o hipoparatiroidismo ¢é
principalmente idiopatico ou de causas genéticas.

Objetivos: Caracterizar os doentes seguidos com hipoparatiroi-
dismo primario seguidos na Unidade de Endocrinologia Pediatri-
ca-Hospital Pediatrico, Centro Hospitalar Universitario de Coim-
bra.

Meétodos: Estudo retrospetivo. Foram colhidos dados dos doen-
tes com o diagnostico de hipoparatiroidismo primério, incluindo:
idade de diagnostico, género, etiologia, tempo de seguimento,
dose média de calcio elementar e vitamina D, valores de cal-
cio total, fosforo, magnésio, creatinina e ratio calcio/creatinina.
Quando disponivel a informacao, foram registadas complicagdes
da doenca e do tratamento.

Resultados: Foram incluidos 16 doentes, com um tempo médio
de seguimento de 5 anos (minimo 0,5; maximo 18). A idade mé-
dia de diagndstico foi de 6,9 anos (minimo 5 dias, maximo 16
anos). Apenas dois doentes se encontravam assintomaticos a data
de diagndstico; seis doentes apresentaram convulsdes € 0s res-
tantes manifestaram-se por parestesias (n = 5), tremores (n = 1),
tetania (n = 1) e sincope (n = 1). Em seis doentes a patologia
surgiu no contexto de sindrome de DiGeorge, em um doente no
contexto de hipoparatiroidismo familiar autossomico dominante
e em sete doentes apos tiroidectomia total; dois dos casos classi-
ficaram-se como idiopaticos. A data de diagndstico os valores de
célcio, fosforo, magnésio e hormona paratiroideia (PTH) eram em
média, respetivamente: 1,64 £ 0,26 mmol/L, 2,10 + 0,79 mmol/L,
0,64 + 0,11 mmol/L e 6,49 + 7,98 pg/mL. O ratio calcio/creati-
nina avaliado nos primeiros 6 meses de diagndstico foi de 0,82 +
0,65 mmol/mmol. Durante o seguimento, os valores médios de
calcio foram 2,06 + 0,17 mmol/L, de foésforo 1,96 + 0,34 mmol/L,
de magnésio 0,87 £ 0,57 mmol/L e o ratio célcio/creatinina 0,62
+ -0,41 mmol/mmol. Todos os doentes, pelo menos em algum
momento durante o seguimento necessitaram de tratamento com
calcio (dose média 20,4 + 9,6 mg/kg/dia) e vitamina D ativada
(dose média 1,8 + 1,2 meg/kg/dia); dois doentes foram medicados
com diurético tiazidico e um doente encontra-se sob tratamen-
to com PTH recombinante. No que respeita a complicagdes da
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doenga, ao diagnostico trés doentes apresentaram calcificagdo dos
ganglios da base e um doente apresentou cataratas. Dois doentes
desenvolveram nefrocalcinose durante o seguimento. Ocorreu um
obito durante o seguimento, aos 6 meses de idade, por malforma-
¢des congénitas.

Discussdo e Conclusdo: A maioria das criangas com hipopara-
tiroidismo primario apresenta-se sintomatica ao diagnostico.
Apesar de nesta casuistica a causa mais frequente ser genética ou
idiopatica, 44% dos doentes apresentaram hipoparatiroidismo no
contexto de tiroidectomia, refletindo provavelmente o aumento
desta cirurgia em criangas. Através do tratamento instituido foram
alcangados niveis de calcio e fosforo proximos da normalidade,
sendo no entanto fundamental a pesquisa de complicagdes rela-
cionadas com o mesmo.

P 07. ALDOSTERONA E PARATORMONA: UMA
RELACAO IMPROVAVEL?

Mara Ventura', Miguel Melo', Diana Oliveira', Diana Martins',
Adriana Lages', Nelson Cunha', Lucia Fadiga', Diana Catarino',
Francisco Carrilho'

! Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

Introdugdo: Estudos recentes parecem suportar uma interagdo
positiva bidirecional entre a aldosterona e a paratormona (PTH).
A compreensao da relagao fisioldogica normal entre o sistema reni-
na-angiotensina-aldosterona e a PTH ¢ de relevancia clinica uma
vez que a sua atividade inapropriada pode afetar negativamente a
saude cardiovascular e esquelética.

Objetivo: Avaliar a presenga de uma interacao entre aldosterona e
PTH numa coorte de pacientes avaliados por suspeita de hiperal-
dosteronismo ou hiperparatiroidismo.

Material e Métodos: Avaliamos retrospetivamente pacientes
consecutivos seguidos no nosso Servigo entre janeiro de 2014 e
dezembro de 2016. Efetuamos a colheita de dados relativos ao
sistema renina-angiotensina-aldosterona e metabolismo do calcio
a partir dos registos clinicos e laboratoriais e selecionamos os pa-
cientes com estes dados disponiveis simultaneamente.
Resultados: 1dentificamos 97 pacientes avaliados por suspeita de
hiperaldosteronismo ou hiperparatiroidismo. Excluimos 51 pa-
cientes devido a dados insuficientes. Dos 46 pacientes incluidos,
8 (17%) apresentavam hiperparatiroidismo primario confirmado
e um apresentava hiperaldosteronismo primario; 74% (n = 34)
eram mulheres, com média de idades de 60,0 = 13,2 anos ¢ indice
de massa corporal (IMC) médio de 27,8 = 4,1 kg/m2. Este grupo
apresentava niveis médios de aldosterona de 141,9 + 74,6 pg/mL
(intervalo de referéncia: 40-310), niveis de PTH de 87,3 + 48,0
pg/mL (intervalo de referéncia: 9-72), niveis de 25 (OH) vitamina
D de 26,5 + 10,2 ng/mL e nivel plasmatico de calcio de 9,6 +
1,1 mg/dL (intervalo de referéncia: 8,8-10,6). Os niveis de PTH
e aldosterona apresentaram uma correlacdo moderada na coorte
global (rho = 0,474, p < 0,01). Apds exclusdo de pacientes com
doenca confirmada, os niveis de PTH e aldosterona continuaram
a apresentar uma correlagdo estatisticamente significativa (rtho =
0,377, p=0,021).

Conclusdo: Os niveis de aldosterona estao positivamente correla-
cionados com os niveis de PTH na nossa amostra. Esta intera¢do
podera ser um dos mecanismos responsaveis pela hipertensao e
risco cardiovascular mais elevado em pacientes com hiperparati-
roidismo. Por outro lado, o hiperaldosteronismo pode afetar indi-
retamente o metabolismo do célcio e a satide 0ssea.
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P 08. HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO
NORMOCALCEMICO — UMA FORMA LIGEIRA
DE HIPERPARATIROIDISMO (OU NAO)?

Ana Gongalves Ferreira', Filipa Bastos', Maria Carlos Cordeiro’,
Jorge Portugal

! Hospital Garcia de Orta, Almada, Portugal

Introdugdo: O hiperparatiroidismo primario (HP) normocalcémi-
co é uma entidade reconhecida ha alguns anos. Contudo, varios
aspectos clinicos e da histdria natural da doenca ndo estao ainda
totalmente esclarecidos. Discute-se se estamos perante uma for-
ma mais ligeira da doenga, uma manifestagdo mais precoce que
posteriormente acaba por evoluir para a hipercalcemia ou uma
forma em que alternam periodos de normo com hipercalcemia.
Objectivos: Analise comparativa de doentes com hiperparatiroi-
dismo primario normo (HPN) e hipercalcémico (HPH) relativa-
mente as complicagdes associadas e terapéutica instituida. Pre-
tende-se ainda fazer a avaliagdo da evolugao do calcio nos casos
de HPN.

Materiais e Métodos: Andlise retrospectiva dos processos clini-
cos dos doentes diagnosticados num servigo de Endocrinologia
entre Janeiro de 2010 e Dezembro de 2016. Salienta-se que foram
incluidos doentes com doenga renal cronica, apos exclusdo de hi-
perparatiroidismo secundario. Na analise estatistica, foi utilizado
o teste T para amostras independentes para comparagao de varia-
veis numéricas e o teste exacto de Fisher para variaveis nominais.
Resultados e Conclusoes: Foram incluidos 76 doentes com HP,
10 (13,1%) dos quais com HPN, 80% destes do género femini-
no (versus 79% de mulheres nos doentes com HPH). Os doentes
com HPN tinham uma idade média de 68,6 anos (vs 63,3 anos
nos doentes com HPH), com célcio total médio de 9,6 mg/dL (vs
11,3 mg/dL no HPH), fésforo médio de 2,6 mg/dL (vs 2,5 mg/
dL no HPH), PTH média de 156,9 pg/mL (vs 246,2 pg/mL no
HPH) e CICr média de 65 mL/min/1,73 m2 (vs 77 mL/min/1,73
m2 no HPH). Nenhuma destas diferengas foi estatisticamente sig-
nificativa, excepto para os valores de calcio total. Relativamente
a incidéncia das principais complicagdes do HP, nos doentes em
que foi possivel obter dados, ndo se verificaram diferencas estatis-
ticamente significativas nos 2 grupos (litiase renal em trés doentes
com HPN (50%; n = 6) e 37 com HPH (63,8%; n = 58); doencga
renal crénica em cinco doentes com HPN (55,6%;n=9) e 15 com
HPH (24,6%; n = 61); osteoporose em quatro doentes com HPN
(57,1%; n = 7) e 30 com HPH (56,6%; n = 53); osteopenia em
cinco doentes com HPN (71,4%; n = 7) e 30 com HPH (56,6%;
n = 53). No HPH ¢ notério o envolvimento osteopordtico mais
frequente do radio e da coluna lombar. No HPN ndo foi possi-
vel determinar um padrao, dada a pequena dimensdo da amos-
tra. A pancreatite aguda ocorreu apenas num doente, com HPH.
A hipertensao arterial foi igualmente frequente no HPN ¢ HPH
(55,6% e 53%, respectivamente). Todos os doentes com HPN (ex-
cepto dois) poderiam ser candidatos a cirurgia por complicagdes
do HP, mas apenas trés foram operados (30%), encontrando-se
uma doente a aguardar (os restantes perderam seguimento). Dos
doentes com HPH, 41 foram operados (62,1%). Relativamente a
evolugao do calcio nos doentes com HPN, quatro evoluiram para
hipercalcemia (40%), com um intervalo de tempo que variou en-
tre 6 meses ¢ 3 anos ¢ meio; um manteve a normocalcemia ao lon-
go de 5 anos de seguimento; um foi operado precocemente pelo
que ndo foi reavaliada a calcemia; dois alternaram entre hiper e
normocalcemia e dois perderam seguimento antes da reavaliacdo.



88

Em conclusdo, o HPN parece associar-se as mesmas complica-
¢oes do HPH, em proporg¢do semelhante, pelo que é questionavel
que deva ser encarado como uma forma mais ligeira de HP. A
evolugdo da calcemia nestes doentes € varidvel, podendo repre-
sentar diferentes subtipos desta patologia, eventualmente a me-
recer melhor caracteriza¢do em estudos de maiores dimensdes.

P 09. LADA - QUANDO O DIAGNOSTICO NAO
E OBVIO...

Ana Catarina Dionisio', Jorge Pedro*?, Sérgio Neves®*, Ana Isabel

Oliveira’, Ana Varela>*, Paula Freitas®’, Davide Carvalho>’

! Servigo de Medicina Interna do Centro Hospitalar Cova da Beira, Covilhd,
Portugal

? Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
Sdo Jodo, Porto, Portugal

* Faculdade de Medicina e I3s da Universidade do Porto, Porto, Portugal

Introdugdo: A diabetes auto-imune no adulto engloba a diabetes
tipo 1 e a LADA. Os doentes com LADA podem ser indistingui-
veis dos da diabetes tipo 2, embora tendam a ser mais jovens ¢
mais magros. O doseamento de auto-anticorpos, especialmente
os anti-GAD (dexcarboxilase do acido glutamico), ¢ util na sua
identificagdo

Caso Clinico: Doente do sexo masculino, 53 anos, encarregado
da construgdo civil, solteiro, residente em S. Cosme (Gondomar).
Diabetes mellitus diagnosticada ha 6 anos no contexto de perda
acentuada de peso (12 kg em 6 meses — 14,6% do peso corporal),
seguido em Medicina Geral e Familiar. Foi tratado inicialmente
com anti-diabéticos orais (terapéutica tripla) e 4 anos mais tarde
iniciou insulina. Nao apresentava internamentos por cetoacidose.
Estava medicado com levemir 30 UI ao deitar; dapagliflozina 10
mg id; sitagliptina+metformina 50/1000 mg 2 id.

Em 11/2016 foi referenciado a consulta externa de Endocrinolo-
gia por mau controlo glicémico (Alc 10,6%). Na data da primei-
ra consulta apresentava indice de massa corporal (IMC) 23 kg/
m2. No estudo efetuado na consulta apresentou doseamento de
peptideo C 0,42 ng/mL e anticorpos anti-GAD 24,4U/mL (posi-
tivos).

O esquema terapéutico foi alterado e integrou a consulta de edu-
cacdo terapéutica da diabetes ¢ em 4 meses participou em trés
sessoes de grupo e sete consultas de Endocrinologia.

Em Marco de 2017 estava medicado com insulina basal e analo-
go de acgdo rapida quatro vezes por dia apresentando Alc 6,9%.
Conclusdo: A diabetes auto-imune implica insulinoterapia ade-
quada. A presenca de caracteristicas clinicas sugestivas deste tipo
de diabetes pode levar a questionar o diagndstico e classificagdo
inicialmente feitos.

P 10. CETOACIDOSE DIABETICA E DAPAGLI-
FLOZINA: A PROPOSITO DE UM CASO CLINI-
CO

Diana Catarino', Cristina Ribeiro', Diana Oliveira', Diana Martins',
Adriana Lages', Mara Ventura', Nelson Cunha', Lucia Fadiga',
Bernardo Marques', Francisco Carrilho'

! Servigo de Endocrionologia Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar e
Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

Introdugdo: A dapaglifiozina ¢ um dos farmacos antidiabéticos
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orais recentemente aprovados para uso na diabetes mellitus tipo
2. Pertence a classe dos inibidores do cotransportador renal de
sodio e glucose tipo 2 (iISGLT2). Tem como mecanismo de agdo
a inducdo da glicosuria, diminuindo a glicémia plasmatica, um
mecanismo independente da secre¢@o de insulina, da fungdo da
célula beta e da sensibilidade periférica a insulina. Tem como be-
neficios adicionais a perda ponderal, a reduc@o da tensdo arterial
e a baixa incidéncia de hipoglicémias. No entanto, esta associa-
do a efeitos secundarios, entre os quais, o risco de cetoacidose
diabética (nalguns casos euglicémica) em doentes com diabetes
mellitus tipo 2 (DM2) e quando usado off-label na diabetes melli-
tus tipo 1 (DM1).

Objetivos: O objetivo deste caso clinico ¢ mostrar o risco de de-
senvolvimento de cetoacidose diabética em doentes tratados com
iISGLT2, em particular em doentes com DM 1.

Caso Clinico: Doente do sexo feminino, 82 anos de idade. An-
tecedentes pessoais de diabetes mellitus com mais de 50 anos de
evolugdo, com complicagdes micro e macrovasculares associa-
das (doencga coronaria, microalbuminuria, retinopatia e neuropa-
tia diabéticas); insulinotratada praticamente desde o diagnostico,
mas classificada como diabética tipo 2.

Deu entrada no servigo de urgéncia (SU) com quadro de cefa-
leia, anorexia, nauseas, vomitos e epigastralgia com 2 dias de
evolugdo. Observada previamente no SU com sintomatologia
semelhante, apresentava hiperglicémia e teve alta medicada com
inibidor da bomba de protdes e analgesia. Ao exame objetivo,
na segunda admissdo, apresentava desidratagdo cutdneo-mucosa
marcada, taquicardia, fervores bibasais a auscultagdo pulmonar
e dor abdominal difusa. Analiticamente, hiperglicémia (556 mg/
dL), acidose metabolica (pH - 7,21, HCO3 - 9,8 mEq/L) e ceto-
némia de 5,7 mmol/L; e ainda lesdo renal aguda (creatinina: 1,86
mg/dL — creatinina basal 0,5 mg/dL), leucocitose (19,3 G/L) e
proteina C reativa negativa. Iniciou perfusdo endovenosa conti-
nua de insulina e fluidoterapia e foi internada no servigo de En-
docrinologia, com diagndstico de cetoacidose diabética.

Durante a investigagao etioldgica no internamento, apurou-se a
introdug@o recente (ha cerca de uma semana) de dapagliflozina,
na dose de 10 mg /dia. Além disso estava medicada com insulina
Abasaglar® id, metformina 1000 mg 3 id e sitagliptina 50 mg 2
id.

Da avaliacdo laboratorial: HbAlc - 11,1%, peptideo C - 0,2 ng/
mL (1,0-7,6 ng/mL), anticorpos anti-ilhéus de Langerhans - po-
sitivo duvidoso, anticorpos anti GAD 65 - 79,81 U/mL (< 1,0) e
anticorpos anti A2 - 0,16 U/mL (< 1,0). Apds estabilizacdo clini-
ca ¢ analitica teve alta com insulinoterapia (NovoMix 30%, 3 id) e
suspensao da dapagliflozina e dos restantes antidiabéticos orais.

Resultados e Conclusées: Este caso pretende ilustrar o risco de
desenvolvimento de cetoacidose diabética, em ambos os tipos de
diabetes mellitus, em particular na diabetes tipo 1. Desta forma,
¢ fundamental perante situagdes de hiperglicémia e/ou clinica de
cetoacidose, realizar pesquisa de corpos cetonicos e gasometria.
De realgar, que um doente medicado com um iSGLT2, pode estar
em cetoacidose e ter uma elevagdo modesta da glicémia capilar.
O caso pretende ainda mostrar, que uma percentagem conside-
ravel de doentes classificados com diabetes mellitus tipo 2 pode
efetivamente ter uma diabetes auto-imune.

P 11. DOENCA DE CUSHING: QUANDO O OB-
VIO PASSA DESPERCEBIDO

Liliana Fonseca', Teresa Alves Pereira', Ana Elisa Lopes', Lia Ferreira,
Ana Amada', Eva Lau', André Carvalho', Sofia Teixeira', Claudia Freitas',
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Teresa Pereira', Joana Vilaverde', Claudia Amaral', Helena Cardoso'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar e
Universitario do Porto, Porto, Portugal

Introdugdo: A sindrome de Cushing estd associada a multiplas
comorbilidades com impacto importante na vida do doente,
reduzindo qualidade de vida e aumentado a morbilidade e morta-
lidade, se ndo tratado atempadamente.

Caso Clinico: Homem de 71 anos, parcialmente dependente, an-
tecedentes de diabetes mellitus, hipertensao arterial e dislipide-
mia. Em meados de 2014 histéria de diminuigao da libido, impo-
téncia e fraqueza muscular proximal, com agravamento progres-
sivo e limitagdo funcional importante tendo deixado praticamen-
te de andar, seguido em consulta de Medicina Interna e Fisiatria.
Fracturas patologicas da coluna lombar (L3 e L5) e osteoporose
na coluna lombar e no fémur, seguido em consulta de Ortopedia.
Hiperpigmentagdo cutanea, alteragdo da cinética do ferro e da
fun¢ao hepatica, levantada a hipdtese de hemacromatose e segui-
do em consulta de Hematologia. Internado em Maio de 2017, no
Hospital da area de residéncia por IC descompensada. Durante
o internamento diagnosticado incidentaloma hipofisario (30 mm
de diametro maximo), em tomografia computorizada (TC) cra-
nio-encefalica (CE) realizada por TCE. Enviado a consulta de
Endocrinologia para continuac¢do do estudo. Ao exame objectivo
apresentava estigmas de Cushing: faceis pletdria e em lua cheia,
hiperpigmentado, aumento da gordura supraclavicular e cérvi-
co-dorsal. Miopatia proximal importante com atrofia muscular.
Internado para estudo, realizou 3 provas de rastreio, que foram
positivas: ratio cortisol/creatinina aumentado: 43,0 mmol/mmol
Cr (N: 0,5 — 20,0 mmol/mmol Cr), cortisol salivar nocturno ele-
vado: 0,832 ug/dL (N: 0 — 0,208 ug/dL) e teste de frenagdo noc-
turna com 1mg de dexametasona sem supressao: cortisol 11,9 ug/
dL. ACTH: 164 pg/mL (N: 9 — 52 pg/mL). Assumido sindrome
de Cushing ACTH dependente. Realizou provas de localizagao:
prova de fenagdo com alta dose de dexametasona (8 mg) sem
supressdo: 24,4 ug/dL »» 26,6ug/dL, a favor de sindrome de
Cushing ectopico, no entanto, dado a baixa probabilidade, uma
vez que apresentava um macroadenoma hipofisario, realizou ca-
teterismo dos seios petrosos inferiores, teste gold standard para
esta distingdo. O cateterismo confirmou a doenga de Cushing,
gradiente central/periférico de ACTH em T 0’ superior a 2, € ap0s
estimulacdo com CRH superior a 3, com lateralizagao a direita.
Ressonancia magnética (RM) da sela turca a descrever alarga-
mento por lesdo expansiva, com cerca de 27 mm x 23 mm X
22mm de dimensdes, desvio da haste hipofisaria para a esquerda
e expansdo para o seio esfenoidal, seios cavernosos e cisterna su-
pra-selar, com envolvimento circunferencial deste segmento das
artérias cardtidas internas, mas sem contactar com o quiasma 6p-
tico. Restante estudo a revelar défices das linhas tireotrdfica e go-
nadotrofica. GF-1 normal para idade e sexo.Teve alta medicado
com bloqueador da esteroidogénese adrenal (cetoconazol 20 mg/
dia) e levotiroxina 25 ug. Dois meses depois, recorre ao SU por
parésia completa do III par craniano direito, provavel apoplexia
hipofisaria. Tentativa ressec¢ao cirtirgica do macroadenoma por
via transesfenoidal, mas sem sucesso, por hemorragia profusa.
Transferido no pds-operatorio para a Unidade de Cuidados Inter-
médios por IC descompensada e infecgdo nosocomial.
Discussdo: Macroadenoma com extensao supra-selar e invasao
dos seios cavernosos, que sdo critérios de pior prognostico pos
ciriirgicos. Primeira tentativa cirirgica ineficaz e sem resposta
ao cetoconazol. Neste momento, estd em discussdo nova estra-
tégia terapéutica, ¢ necessario ter em conta as co morbilidades
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do doente, sendo a adrenalectomia e radioterapia cerebral uma
possibilidade tendo em conta a gravidade clinica.

P 12. DIABETES E CARCINOMA DAS CELULAS
RENAIS: QUALA RELECAO? A PROPOSITO DE
UM CASO

Carolina Venda', Rui Carmo'

" ARS Algarve, USF Farol, Faro, Portugal

Introdugdo: A diabetes mellitus ¢ uma patologia muito frequen-
te, tendo atingido, em 2015, uma prevaléncia de 13,3% na po-
pulagdo portuguesa entre 20 e 79 anos. A diabetes mellitus tipo
2 esta associada a inimeros fatores de risco ja bem conhecidos,
como excesso ponderal, idade acima dos 45 anos, sedentarismo,
antecedentes pessoais de diabetes gestacional, de acidente vas-
cular cerebral ou patologia cardiaca, antecedentes familiares de
diabetes, hipertensdo arterial, triglicéridos elevados e colesterol
HDL baixo, sindrome de ovario poliquistico. A diabetes mellitus
¢ fator de risco para cancro pancreatico, e deve ser suspeitado
nos casos de inicio subito em especial quando ha sintomas inco-
muns associados e investigado através de ecografia ou tomogra-
fia computorizada (TC) abdominal.

Objetivos: Exposi¢ao de um caso clinico que destaca a importan-
cia de investigagdo adicional numa diabetes inaugural.

Material e Métodos: Pedido de autorizacdo ao utente, recolha
de dados do processo clinico, recolha de bibliografia cientifica
relacionada e exposi¢do dos mesmos, com reflexdo e discussio
critica.

Resultados e Conclusoes: Utente do sexo masculino, com 38
anos e sem antecedentes pessoais ou familiares relevantes, re-
corre & consulta de Medicina Geral e Familiar por instala¢do in-
sidiosa, nos ultimos 2 meses, de quadro de astenia, polidipsia,
perda ponderal de 4-5 kg (5% de peso corporal) e mal-estar geral
associado a queixas abdominais inespecificas.

Nos 2 anos anteriores, evidenciaram-se apenas altera¢des oca-
sionais de glicemia em jejum, que justificaram vigilancia regular
do perfil glicémico e incentivo a alteragdes comportamentais. O
quadro clinico recente, motivou aprofundamento do estudo, que
pds a descoberto alteracdes de glicemia em jejum, de HbAlc,
PTGO, sendo que os valores do peptideo C e anticorpos anti-i-
Ihéus de Langerhans, eram compativeis com diagnoéstico de dia-
betes mellitus tipo 2;

Na auséncia de fatores de risco prévios para esta condigdo, foi
efectuado TC abdominal, para avaliacdo pancredtica, que reve-
lou massa renal a direita, tendo o doente sido submetido a ne-
frectomia em Julho de 2015. O exame histolégico foi compativel
com carcinoma de células renais claras, sem envolvimento da
capsula. Ficou sob terapéutica anti-diabética oral e consultas re-
gulares de follow-up por Urologia

Existe evidéncia cientifica, que suporta a associagdo de alguns
factores de risco como a idade, a obesidade, hipertensao e diabe-
tes, com o carcinoma de células renais, nomeadamente na varian-
te de pequenas células claras.

Semiologia e exames laboratoriais compativeis com diabetes
mellitus de novo podem justificar o esclarecimento do quadro
clinico. Para além do estudo do 6rgdo primariamente envolvido,
¢ importante que o clinico possua um elevado grau de suspeigao
e se debruce em motivos menos o0bvios, descritos na literatura,
mas menos vulgares na pratica clinica diaria.
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P 13. INSULINOTERAPIA COM BOMBA INFU-
SORA DE INSULINA

Celestino Neves', Anabela Costa', Carmo Redondo!, Miguel Pereira!,
Sofia Oliveira', César Esteves', Cristina Arteiro', Rui Baltazar',
Davide Carvalho'

I Servico de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar
de Sao Joao, Faculdade de Medicina, Instituto de Investigacdo e
Inovagao em Sauide, Universidade do Porto, Porto, Portugal

Introducdo: A infusdo subcutdnea continua de insulina com
bomba infusora ¢ cada vez mais considerada uma alternativa as
multiplas injegdes diarias diabetes mellitus tipo 1 (DM1).
Objetivos: Avaliar a variagdo do fator de sensibilidade a insulina
(FSI), do racio insulina / hidratos de carbono (I/HC), do niime-
ro de perfis da linha basal e da dose total diaria de insulina em
diabéticos tipo lem tratamento com bomba infusora de insulina
(BID).

Material e Métodos: Analisamos 85 doentes em terapéutica com
BII, com idade de 37,4 + 12,2 anos, indice de massa corporal
(IMC) de 25,1 + 4,0 kg/m2, 52,9 % do sexo feminino e com 6,1
+ 2,7 anos de utilizagdo de BII.

Resultados: Encontramos uma correlacdo entre a duracao do tra-
tamento com BII e os niveis de Alc (r = 0,25; p = 0,03). Cons-
tatimos que o FSI era de 40,5 + 13,7, o racio I/HC era de 1,07 =
0,38, a dose total diaria de insulina era de 45,2 + 17,6 unidades, o
numero de perfis da linha basal era de 8,1 + 2,6 e a média de Alc
de 7,7 + 1,0 %. O FSI correlacionou-se negativamente com a
durag@o de tratamento (r = -0,36; p = 0,001). O numero de perfis
de linha basal estava correlacionado positivamente com a idade
(r=10,26; p = 0,01) e negativamente com a dose total diaria de
insulina (r =-0,64; p <0,001).

Conclusées: Neste estudo os niveis de Alc correlacionaram-se
negativamente com o FSI e positivamente a duragdo da terapéu-
tica com BII. Houve um aumento do niimero de perfis da linha
basal com a duragdo da terapéutica. E imprescindivel intensificar
a prestacdo de cuidados aos diabéticos com BII, de modo a oti-
mizar a eficacia terapéutica a longo prazo.

P 14. DIABETES MELLITUS TIPO 1: DIAGNOS-
TICADA EM TODAS AS IDADES?

Liliana Fonseca', Ana M. Lopes', Teresa Alves Pereira', Eva Lau!,
André Carvalho', Sofia Teixeira', Claudia Freitas', Claudia Amaral’,
Joana Vilaverde', Helena Ramos', Helena Cardoso'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
e Universitario do Porto, Porto, Portugal

Introducdo: A diabetes tipo 1 ¢ mais frequente na infancia e na
adolescéncia, mas pode ocorrer em qualquer idade, até na oitava
e nona décadas de vida.

Caso Clinico: Mulher, 80 anos de idade, parcialmente depen-
dente para actividades da vida diaria, com bom status cognitivo.
Antecedentes de hipertensdo arterial (HTA), dislipidemia e ex-
cesso ponderal (indice de massa corporal 28 kg/m?2); cardiopatia
valvular e doenca cerebrovascular.

Diabetes diagnosticada ha cerca de 5 meses, em contexto de hi-
perglicemias de novo e sintomas catabolicos (politria e perda
ponderal), com varios episddios de ida ao Servi¢o de Urgéncia
por hiperglicemia na ordem dos 500 — 600 mg/dL, sem critérios
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de cetoacido diabética ou sindrome hiperosmolar hiperglicemi-
co. Instituida inicialmente terapéutica com antidiabéticos orais,
em escalada progressiva até trés antidiabéticos orais de classes
diferentes (metformina 2000 mg/dia, sitagliptina 100 mg/dia e
gliclazida 30 mg/dia), e posteriormente insulina glargina (24
unid). HbAlc de Junho de 2017 de 11,7%, tendo sido por isso,
encaminhada para consulta externa de Endocrinologia. Nessa
consulta, optou - se por internamento para controlo glicémico e
estudo etiologico. Do estudo efectuado, apresentava peptideo C
de 0,34, anticorpos anti-transportador de zinco positivos (756.,4
U/mL para intervalo normal de 0,0 - 14,9), anticorpos anti-GAD
65 positivos (31.65 U/mL para intervalo normal de 0,0 — 0,9 U/
mL), anticorpos anti — ICA positivos (14,94, assumida positivi-
dade acima de 1,0) e anticorpos anti — insulina positivos (108,642
U/mL, para um intervalo normal de 0,0 — 0,4 U/mL, no entanto,
jé sob terapéutica com insulina).

Neste contexto, clinico e analitico, assumido diagnostico de dia-
betes mellitus tipo 1 de novo. Durante o internamento iniciou
esquema de insulina basal-bolus, com progressivo controlo gli-
cémico. Realizado ensino de administragdo de insulina a doente
e cuidadores, refor¢adas no¢des sobre alimentagdo e actuagdo em
caso de doenga aguda. Teve alta sob esquema basal bolus e foi
orientada para consulta externa para continuagdo de cuidados.
Discussdo: A diabetes tipo 1 pode acontecer em qualquer idade,
como demonstra o caso clinico apresentado, sendo importante
considerar este diagnostico independentemente do escaldo etario.

P 15. DECISAO NOS LIMITES DOS INTERVA-
LOS DE REFERENCIA DA NOC 052/2011: O
NOVO PAPEL DO LABORATORIO

Jorge Manuel Vale Pinheiro'

" LabConsul-T®

Introdugdo: As normas de orientagdo clinica (NOC) da Direc¢ao
Geral da Saude, contém informagdo de decisdo clinica baseada
nos dados provenientes do Laboratdrio Clinico. Se ¢ verdade que
se consideram os cut-offs de decisdo clinica das NOC, como sen-
do sem variagdo, quando transpomos esses mesmos cut-offs de
decisdo clinica, para um Unico laboratério e um {inico paciente
(para a monitorizacdo personalizada), devemos sempre acautelar
a variabilidade bioldgica intraindividual da magnitude doseada e
arespetiva incerteza expandida do doseamento nesse laboratorio.
Objetivo: Demonstrar como o laboratorio clinico consegue ago-
ra garantir quando deteta uma redug¢@o metabolica favoravel da
HbAIC, de forma personalizada para cada paciente, e para cada
laboratorio, por exemplo para adicionar um terceiro antidiabético
oral ou uma insulina, segundo as indicagcdes da NOC 052/2011.
Material e Métodos: O célculo da capacidade de detecao de al-
teragdes fisiopatologicas relevantes (A-Check = 2,33 x \(CVa?
+ CVi?)) e da dispersdo maxima de um doseamento (D = 1,96
x V(CVa? + CVb?)), faz-se com recurso aos dados da incerteza
maxima (ou expandida) de medicdo do método de doseamento
da HBA1C (CVa) permitida no Laboratdrio e da variabilidade
bioldgica intraindividual (CVb) conhecida para a HBAIC.
Resultados: Quando um laboratorio consegue um Cva < 2%,
para 100% dos seus doseamentos/pacientes, este consegue in-
formar o clinico que qualquer valor de doseamento entre 9,5% -
10,5% HBA1C pode referir-se ao cut-off de 10% HBA1C a partir
do qual qualquer dos seus pacientes deve iniciar a terapéutica
com insulina. Além disso, esse laboratorio sabe informar, de for-
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ma personalizada para cada um dos seus pacientes, quando pode
iniciar tratamento com terapia tripla com objetivo de redugdo de
HBAIC < 1%, e desde que a reducdo seja > 0,4%, > 0,5% e >
0,6% de HBA1C, quando em pacientes que tenham a partir de
uma HBA1C de 7%, 8% e 9%, respetivamente.

Conclusédes: O novo papel do laboratorio clinico consiste agora
em indicar quais os “limites dos intervalos de referéncia” perso-
nalizados para cada paciente na NOC 052/2011. Desta forma di-
minui ativamente a cor-mobilidade resultante da decisdo clinica
na “Abordagem terapeutica farmacoldgica da diabetes mellitus
tipo 2 no adulto”.

P 16. AUTO-ANTICORPOS NA DIABETES AU-
TO-IMUNE DO ADULTO: QUANDO VEM E
QUANDO VAO?

Ana Lopes', Teresa Pereira', Liliana Fonseca', André Carvalho',
Claudia Amaral', Claudia Freitas', Sofia Teixeira', Helena Cardoso'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
e Universitario do Porto, Porto, Portugal

Introdugdo: A diabetes mellitus (DM) auto-imune com inicio na
idade adulta ¢ uma entidade heterogénea e talvez distinta da DM
auto-imune com inicio na infancia e juventude. E reconhecida,
na idade adulta, uma persisténcia mais prolongada dos auto-an-
ticorpos dirigidos a célula Beta pancreatica, em especial dos an-
ti-GADG65. Contudo, ¢ essencial reconhecer a heterogeneidade
imunoldgica da diabetes auto-imune do adulto. O presente caso
demonstra esta heterogeneidade e langa uma reflexao sobre a in-
vestigacao da etiologia auto-imune na pratica clinica.

Caso Clinico: Mulher, 74 anos de idade, com DM classifica-
da como LADA (latent autoimmune diabetes of adulthood)
diagnosticada aos 61 anos de idade em contexto de cetoacido-
se diabética. Ao diagnéstico apresentava peptideo C doseavel
(1,3 ng/mL; intervalo de referéncia (IR) 0,9-4,0), anticorpos
anti-GADG65 positivos (60 U/mL; IR 0-1,45) e anticorpos anti-i-
lhotas (ICA) negativos.

Manteve seguimento irregular, com mau controlo glicémico
cronico (HbA I¢ sustentadamente superior a 9%) e surgimento de
complicacdes cronicas (retinopatia nao proliferativa e nefropatia
com albumintria).

Em fevereiro de 2017 foi admitida por grande variabilidade gli-
cémica com insensibilidade as hipoglicemias. No decorrer des-
te internamento foi avaliada novamente a reserva pancreatica e
repetido o estudo imunolégico: peptideo C indoseavel (< 0,01
ng/mL); anticorpos anti-GADG65 negativos (< 0,6 U/mL; IR 0,0-
0,9); anticorpos anti-ICA (5,28; valor positivo > 1,0), anti-[A-2
(2,6 U/mL; IR 0,0-1,0) e anti-ZnT8 (55,4 U/mL; IR 0,0-14,9)
positivos.

Discussdo e Conclusdo: O caso descrito demonstra a hetero-
geneidade imunologica da DM auto-imune do adulto. De facto,
apos 12 anos de diagndstico tera ocorrido a negativagao dos an-
ticorpos anti-GADG65, aqueles que se considera serem os mais
persistentes, e positivado os anticorpos anti-ICA. A auséncia de
avaliacdo dos anti-IA-2 e anti-ZnT8 no momento do diagndstico
nao permite concluir sobre o seu perfil temporal nesta doente.
Este caso sugere ainda que, atendendo a esta heterogeneidade, o
estudo da etiologia auto-imune da DM do adulto devera incluir
um painel alargado de auto-anticorpos, ¢ ndo apenas os anti-
GADG6S5, independentemente do tempo de evolugdo da DM.
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P 17. A HETEROGENEIDADE DA DIABETES
E OS SEUS DESAFIOS - A PROPOSITO DE UM
CASO CLINICO

Ana Lopes', Liliana Fonseca', Teresa Pereira', André Carvalho',
Claudia Amaral', Claudia Freitas', Eva Lau', Joana Vilaverde',
Sofia Teixeira', Helena Cardoso'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
e Universitario do Porto, Porto, Portugal

Introducdo: A diabetes mellitus (DM) ¢ uma entidade mais he-
terogénea do que o reconhecido nas classificagdes classicas. Esta
heterogeneidade tem vindo a ser demonstrada de forma crescente
a nivel genético, imunoldgico, metabolico e clinico. Persistem,
contudo, muitas incertezas sobre a sua tradugdo na pratica clini-
ca, como ilustra o caso que se apresenta.

Caso Clinico: Homem, 47 anos de idade, caucasiano, normopon-
deral na atualidade. DM diagnosticada aos 42 anos em contex-
to de politria, polidipsia e perda ponderal, tendo-se assumido o
diagnostico de DM tipo 2 e medicado com antidiabéticos orais. O
doente apresentava historia familiar de DM na méae e um de trés
irmdos. Um ano depois do diagndstico foi admitido em interna-
mento hospitalar por fasceite necrotizante, tendo sido objetivado
mau controlo glicémico cronico (HbAlc 12,2%) e instituida in-
sulinoterapia em esquema basal-bolus. A data apresentava pep-
tideo C de 2,89 ng/mL (intervalo de referéncia 0,9-4,0 ng/mL).
Sem seguimento regular em Consulta de Endocrinologia, foi in-
ternado em Agosto de 2016, desta vez por sépsis grave com ponto
de partida em pé diabético infetado. A data apresentava HbAlc
de 13,5%. Foi pedido estudo imunoldgico com anticorpos anti-
GADGS e anti-ilhotas (ICA), que se revelaram ambos negativos.
Posteriormente, atendendo ao quadro clinico e historia familiar,
foi equacionada a possibilidade de diabetes monogénica, tendo-
se pedido estudo genético de MODY-HNF 1alfa.

Em Junho de 2017 foi novamente internado por pé diabético
infetado. A data deste episodio estava sob esquema basal-bo-
lus, com cumprimento irregular, apresentando HbAlc de 11% e
peptideo C de 0,7 ng/mL. Ainda sem resultado de estudo gené-
tico disponivel, foi decidida prova terapéutica com sulfonilureia
(SU). Por apresentar boa resposta, teve alta hospitalar sob glicla-
zida 60 mg e insulina glargina reduzida em 50% da dose prévia.
O estudo genético foi divulgado posteriormente nao se tendo de-
tetado qualquer variante genética causal de MODY-HNF1alfa,
mas sim trés polimorfismos associados, respetivamente, a resis-
téncia a insulina, DM tipo 2 e risco aumentado de doenga car-
diovascular. Na ultima avaliacdo clinica, cerca de 3 meses apos
a introdugdo de SU, apresentava HbAlc de 6,3%, tendo neste
contexto suspendido o esquema insulinico e mantido apenas o
antidiabético oral.

Discussdo e Conclusdo: O caso apresentado pretende demons-
trar a heterogeneidade da DM. A auséncia de excesso ponderal
torna improvavel uma DM tipo 2 e um valor de peptideo C fran-
camente doseavel 5 anos apds o diagnostico descarta a possibi-
lidade de DM tipo 1. Embora o contexto seja sugestivo de uma
diabetes monogénica, a forma mais comum foi excluida pelo
estudo genético das variantes reconhecidas, o que sugere ser im-
portante considerar também o diagnéstico de MODY para além
das formas mais comuns. O diagnoéstico preciso tem implicagdes
praticas, nomeadamente na selecdo do tratamento mais eficaz,
pelo que refletir criticamente sobre a heterogeneidade da DM ¢
cada vez mais essencial.
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P 18. CETOACIDOSE DIABETICA EUGLICEMI-
CA

Joana Lima Ferreira', Rosa Maria Principe', Carolina Guedes'

! Unidade Local de Saiide de Matosinhos - Hospital Pedro Hispano,
Matosinhos, Portugal

Introdugdo: A cetoacidose diabética ¢ uma complicagdo aguda
da diabetes mellitus (DM), com potencial risco de vida. Carac-
teriza-se pela triade de acidose metabdlica com gap anidnico au-
mentado, cetonemia e hiperglicemia. Embora rara, podera cursar
com glicemias inferiores a 200 mg/dL, denominada cetoacidose
euglicémica, que se desenvolve maioritariamente em individuos
com DM tipo 1. Mais recentemente tém sido descritos casos em
individuos com DM tipo 2 em tratamento com inibidores dos
recetores SGLT-2 (i-SGLT2).

Caso Clinico: Homem de 66 anos com obesidade classe I, DM
tipo 2 conhecida ha 15 anos e dislipidemia, com doenga macro-
vascular ( enfarte agudo do miocardio e acidente vascular cere-
bral), com fun¢ao renal normal, em tratamento com metformina,
vildagliptina, gliclazida e dapagliflozina. Este ultimo farmaco foi
iniciado ha cerca de um ano por mau controlo glicémico (Alc de
9,1%) e recusa de insulinoterapia.

Recorreu ao Servigo de Urgéncia por dor abdominal associada
a vomito. Analiticamente a destacar leucocitose de 15250 com
neutrofilia, creatinina 0,85 mg/dL ¢ PCR 549 mg/L. Gasimetria
arterial com pH 7,32, pCO2 31 mmHg, HCO3 16 mmol/L, lac-
tatos 1,4 mmol/L e glicemia 220 mg/dL. Ecografia abdominal
revelou alteragdes compativeis com colecistite aguda. O doente
foi avaliado e internado pela Cirurgia Geral e foi decidido iniciar
antibioterapia e manter o doente em jejum sob soro glicosado
e insulina rapida em esquema de corre¢do, com suspensao dos
antidiabéticos orais. Dois dias apds a admissdo, foi realizada co-
lecistostomia, sem intercorréncias.

Ao quarto dia de internamento, verificou-se agravamento clinico
com disfun¢do neurolodgica. Perfil tensional normal. Gasimetria
arterial revelou acidemia metabolica (pH 7,13, pCO2 17 mmHg
e HCO3 5,7 mmol/L), lactatos de 1,4 mmol/L, glicemia de 166
mg/dL; gap anidnico aumentado. Foi confirmada cetontiria e ce-
tonemia de 4,9 mmol/L.

O doente foi admitido na Unidade de Cuidados Intermedios Poli-
valente (UCIP) onde iniciou bicarbonato, fluidoterapia e insulina
em perfusdo, com rapida resolugdo clinica e analitica. Apds 2
dias foi transferido da UCIP para a Enfermaria de Cirurgia.
Durante o internamento, explicou-se a necessidade de iniciar in-
sulinoterapia, que aceitou. Depois da resoluc¢do do quadro cirtr-
gico, ao 17° dia de internamento, teve alta hospitalar orientado
para a consulta externa de Endocrinologia, medicado com insuli-
na e associa¢do de metformina/vildagliptina.

Discussdo: As autoras apresentam um caso de cetoacidose eugli-
cémica em contexto infeccioso.

E interessante verificar que no dia da admissio o doente ja apre-
sentava acidemia metabolica, glicemia de 220 mg/dL, glicosuria
e cetontiria. Mesmo admitindo ndo haver critérios de cetoacidose
euglicémica, constata-se que mesmo suspendendo a dapagliflozi-
na, o doente progrediu para a sua ocorréncia, que se manifestou
por disfungdes metabodlica grave e neurologica.

Embora os i-SGLT2 sejam uma excelente opcao terapéutica, ¢
determinante a educag¢@o do doente relativamente aos possiveis
efeitos secundarios e a necessidade de os suspender imediata-
mente na ocorréncia de um quadro agudo, inclusivamente vo-
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mitos.

Assim, este caso ilustra, por um lado, a importancia de seguir
as recomendacdes de suspensdo desta classe de farmacos e,
por outro lado, a necessidade de considerar esta entidade clini-
ca no inicio de um quadro agudo. De salientar que se ndo for
diagnosticada atempadamente, mesmo em doentes que ja sus-
penderam o i-SGLT2, esta entidade clinica podera complicar sig-
nificativamente o prognéstico do doente.

P 19. DIABETES BRONZEADA - UMA CAUSA
SEDUNDARIA POUCO FREQUENTE DE DIABE-
TES

Pedro Souteiro'?, Jodo Sérgio Neves'~, Sofia Castro Oliveira',
Sandra Belo', Celestino Neves'?, Paula Freitas'?, Davide Carvalho'*

!'Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
Sao Jodo, Porto, Portugal
? Faculdade de Medicina e I3s da Universidade do Porto, Porto, Portugal

Introdugdo: A diabetes mellitus (DM) de causa secundaria ¢
aquela que resulta como consequéncia de outra condi¢ao médica,
constituindo cerca de 2% do total de casos de DM.

Caso Clinico: Homem caucasiano de 56 anos, sem anteceden-
tes patologicos relevantes, recorreu ao Servigo de Urgéncia com
queixas de astenia, politria, polidipsia, polifagia e emagrecimen-
to involuntario (6 kg em 2 semanas). O doente estava hemodi-
namicamente estavel e apresentava glicemia de 445 mg/dL sem
acidose. Foi iniciada perfusdo de insulina e o doente foi hospita-
lizado com o diagnostico de DM de novo. Ao exame fisico apre-
sentava pele acinzentada, hepatomegalia e um indice de massa
corporal de 19 kg/m2. O estudo laboratorial revelou uma HbAlc
de 13,4%, anticorpos anti-GAD e anti-insulina negativos, satura-
¢do de transferrina de 98% e niveis elevados de ferritina (4533
ng/mL). Este quadro clinico levantou a hipotese diagndstica de
diabetes secundaria a hemocromatose. A ecografia abdominal
mostrou um figado aumentado (19,5 cm) com ecoestrutura bri-
lhante e heterogénea, tento a ressonancia magnética assinalado
sinais de sobrecarga de ferro. Foi realizada bidpsia hepatica que
mostrou deposigdo acentuada de ferro nos hepatdcitos, células si-
nusoidais e epitélio dos ductos biliares. O estudo genético identi-
ficou uma mutacao do gene HFE (homozigotia C282Y). Devido
a possivel acumulagdo de ferro a nivel hipofisario e as queixas
do doente de disfungdo eréctil, foi realizado estudo hormonal que
revelou um padrdo de hipogonadismo hipogonadotrofico (testos-
terona total 0,59 ng/mL; FSH 3,40 mUI/mL; LH 2,78 mUI/mL)
sem afetacdo de outros eixos hipofisarios. O doente teve alta com
um esquema de insulina basal-bolus e uma injegdo mensal de
250 mg de enantato de testosterona. Atualmente mantém segui-
mento com realizacao de flebotomias periodicas, uma HbAlc de
6,7% e melhoria da fungdo sexual.

Conclusdes: Na hemocromatose a acumulagio de ferro na pele
leva a hiperpigmentacdo cutanea, sendo que no pancreas conduz
a uma diminuigo na producdo de insulina causando um quadro
clinico de “diabetes bronzeada”. Este caso pretende alertar os
clinicos a ndo menosprezarem as causas secunddrias de diabetes
que muitas vezes podem ser diagnosticadas precocemente com
base em sinais de suspei¢ao no exame fisico.

P 20. O EFEITO DA MUDANCA DE MEDICO AS-
SISTENTE EM DOENTES DIABETICOS TIPO 2
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Francisco Sousa Santos', Carlos Bello', Catia Ferrinho!, Catarina Roque',
Ricardo Capitao', Clotilde Limbert', Carlos Vasconcelos'

! Servigo de Endocrinologia, Centro Hospitalar Lisboa Ocidental, Lisboa,
Portugal

Introdug¢do: Um acompanhamento médico apropriado ja foi
associado a um menor nimero de complicagdes vasculares em
doentes com diabetes tipo 2 (DM2). Estudos ja sugeriram que
o seguimento regular com o mesmo médico se relaciona com
a melhoria no alcance dos objectivos de tratamento propostos
em doentes com doengas cronicas como a DM2. No entanto, na
pratica clinica, poder-se-a especular se a mudanga para um novo
médico assistente pode ser benéfica, ao potencialmente introdu-
zir novas e diferentes abordagens terapéuticas e motivacionais.
Objectivos: Avaliar que tipo de alteracdes no controlo metaboli-
co se associam a mudanga para um novo médico assistente (En-
docrinologista) em doentes com DM2.

Material e Métodos: Estudo retrospectivo incluindo doentes se-
guidos na consulta de Endocrinologia de um Hospital Central.
Incluidos todos os doentes seguidos por DM2 no servico entre
2012 e 2016, que neste periodo transitaram para um novo meé-
dico assistente (do mesmo servigo). Avaliou-se o peso, a tensdo
arterial (TA), perfil lipidico e HbAlc ao longo do seguimento
— na ultima consulta antes da mudanca de médico (Ano 0); na
segunda consulta apds a troca e na avaliacdo final de cada ano
completo de seguimento (Ano 1, 2 e 3) com o novo clinico.
Resultados e Conclusoes: Foram incluidos 69 doentes (65% do
sexo masculino), com uma idade entre os 42 e 86 anos (idade
média de 69 = 10 anos). Os doentes foram inicialmente seguidos
por um de trés possiveis clinicos e transitaram para um de cin-
co diferentes médicos. Todas as mudangas foram devido a saida
do servigo do médico inicial. A duragdo da DM2 era de 1 a 50
anos (média de 19 + 12 anos) e a maioria dos doentes apresen-
tavam complicagdes microvasculares (52%) a data da primeira
consulta com o novo médico assistente. A maioria dos doentes
(78%) tinham um seguimento de mais de 5 anos com o primeiro
médico assistente antes da mudanca. A duragdo do seguimento
com o novo clinico foi maioritariamente de um (33%) ou dois
anos (35%).

Por comparagdo com o Ano 0, verificou-se uma melhoria no final
do ultimo ano de seguimento com o novo médico assistente ao
nivel dos valores médios (p < 0,05) de: HbAlc (7,5% vs 7,0%);
colesterol total (CT) (159,7 mg/dL vs 149,6 mg/dL); peso (81,3
kg vs 78,9 kg) e TA sistolica (145,2 mmHg vs 139,8 mmHg). A
melhoria da média destes parametros verificou-se logo a partir
da segunda consulta com o novo médico (embora ndo atingindo
significancia estatistica) e manteve-se ao longo de todo o follow-
-up (excepto o CT no Ano 3). Os doentes com HbAlc > 8% antes
da mudanga (19 doentes) registaram a maior melhoria nos niveis
de HbAlc, ja a partir da segunda consulta apos a troca (HbAlc
média diminuiu de 9,3% para 8,3%) e mantendo a melhoria ao
longo do resto do seguimento registado.

Estes resultados sugerem que, em doentes com DM2, a mudanga
de médico assistente ndo se encontra necessariamente associada
a um agravamento no controlo da doenga, podendo inclusiva-
mente trazer beneficios, particularmente em doentes com ina-
dequado controlo metabolico. Para a confirmagdo dos referidos
achados, teria interesse a realizagdo de estudos com amostras e
periodos de seguimento maiores. Seria igualmente importante
comparar os varios parametros ao longo do tempo em doentes
que mudaram de médico assistente com doentes que ndo muda-
ram, de forma a confirmar que a melhoria no controlo metabdlico
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se deve realmente a mudanca do clinico.

P 21. MIOCARDIOPATIA DE TAKOTSUBO IN-
DUZIDA POR CETOACIDOSE DIABETICA

Patricia Tavares', Catarina Machado', Gustavo Rocha', Pedro Rodrigues',
Maria Jodo Oliveira'

! Servi¢o de Endocrinologia. Centro Hospitalar Vila Nova de Gaia/Espinho,
Portugal

Introducdo: A miocardiopatia de Takotsubo (MT) é uma situa-
¢ao clinica reversivel que se caracteriza por disfungdo sistolica
transitoria do ventriculo esquerdo, simulando um sindrome co-
ronario agudo. Habitualmente, ocorre apos um stress agudo, fi-
sico ou emocional, resultante da libertagdo de catecolaminas. A
terapéutica € de suporte com resolug@o apos tratamento do factor
precipitante. Os autores reportam um caso de uma doente com
diabetes mellitus tipo 1 (DM1) que desenvolveu MT apds episo-
dio de cetoacidose diabética (CAD).

Caso Clinico: Mulher de 40 anos, DM1 diagnosticada aos 24
anos, medicada com esquema basal bolus. Historia de ma ade-
sdo cronica a terapéutica, comparecendo de forma irregular as
consultas de Endocrinologia. Ultima HbA 1¢ 14,3%. Admitida no
servigo de urgéncia por quadro de politria, polidipsia, epigas-
tralgia, nauseas e vomitos. A admissdo, polipneica, palida, de-
sidratada, hemodinamicamente estavel, escala de coma de Glas-
gow 15. Analiticamente com glicemia 388 mg/dL, gasometria
sangue arterial (GSA) com acidose metabolica (pH 6,95; pO2
142 mmHg; lactatos 1 mmol/L; glicose 379; Na+133 mmol/L; K
3,8 mmol/L; HCO3-, pCO2 e anion gap ndo doseados por erro
laboratorial). Electrocardiograma em ritmo sinusal. Troponina
T normal.

Iniciou tratamento com perfusao de insulinoterapia e fluidotera-
pia com reposi¢@o de K+ e GSA 2 horas ap06s o inicio da terapéu-
tica com pH 7,1; pO2 136 mmHg; pCO2 13,8 mmHg; HCO3-
4,3 mmol/L; anion gap 19,6 mmol/L.

Queixas de epigastralgias desde o 2° dia de internamento. Reso-
lucdo clinica e analitica da CAD ao terceiro dia de internamen-
to. Nesse dia agravamento da epigastralgia com caracteristicas
opressivas e irradiagao toracica. Troponina T: 0,017 ng/mL. ECG
com elevagao do segmento ST em D1, aVL, V2-V4, com infra
de ST DII-DIII. Ecocardiograma transtoracico com acinésia das
paredes anterosseptal, anterior e segmentos distais de todas pa-
redes, com compromisso moderado a grave da fungdo sistolica
ventricular esquerda. A doente foi submetida a cateterismo car-
diaco, que excluiu doenga coronaria. Foi assumido assim o diag-
nostico de MT em contexto de CAD. O controlo glicémico foi
optimizado e a doente foi reencaminhada para a consulta externa
de Endocrinologia e Cardiologia.

Apds resolugdo do quadro com as medidas de suporte instituidas
verificou-se recuperacao da fracgdo de ejeccao do VE e normali-
zacdo das alteragdes electrocardiograficas.

Conclusdo: Os autores pretendem alertar para a possibilidade de
um episddio de CAD ser o factor precipitante de uma MT e para
a importancia de evitar esta complicagdo potencialmente fatal.

P 22. VALORES DE HBA1C ABAIXO DO LIMIAR
DE REFERENCIA: CONSIDERACOES CLiNI-
CO-LABORATORIAIS

David Barbosa', Paula Barbeiro’, Helena Proenga’, Maria Jodo Bugalho'
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! Servi¢o de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Hospital de Santa
Maria, Centro Hospitalar Lisboa Norte, Lisboa, Portugal

? Servigo de Patologia Clinica, Hospital de Santa Maria, Centro Hospitalar
Lisboa Norte,Lisboa, Portugal

Introducdo: A hemoglobina glicada (HbA1c) é um indicador de
grande utilidade clinica, refletindo a glicémia média nas Gltimas
8 a 12 semanas, sendo usada quer para o diagndstico quer para a
monitorizagdo do controlo glicémico em pessoas com diabetes.
Para além das variantes genéticas das hemoglobinas, muitas ou-
tras situagdes clinicas podem afetar a medi¢ao deste parametro,
causando resultados falsamente elevados ou baixos.

Objetivos: Caraterizar as situagdes clinicas que se associam a va-
lores de HbAlc abaixo do limiar de referéncia numa populagio
de um hospital terciario, com proposta para eventuais mecanis-
mos fisiopatologicos subjacentes.

Materiais e Métodos: Foram analisados retrospetivamente todos
os doentes com doseamentos de HbA 1c < 4% no nosso hospital
no periodo compreendido entre Janeiro de 2016 e Setembro de
2017, no que respeita a idade, género, servico requisitante, infor-
magao relevante do processo clinico e valor de HbAlc avalia-
do pelo método de afinidade bordnica (Trinity Biotech Premier
Hb9210%).

Resultados: Em 51 072 doseamentos de HbAlc no periodo re-
ferido, 33 doentes tinham um valor de HbAlc inferior a 4%. As
causas mais comuns foram as doengas do sistema hematologico
(drepanocitose ¢ as anemias hemoliticas autoimunes, n = 18),
que subestimam o valor de HbAlc por diminuig¢do da sobrevi-
da dos eritrocitos. Nos restantes doentes sem hemoglobinopatias
(n = 15), as causas mais frequentes foram a doenca renal croni-
ca, doenca hepatica cronica/VHC, infecdo por VIH, transfusodes
multiplas e interferéncias medicamentosas (ferro endovenoso,
ribavirina, dapsona). Apenas dois doentes tinham evidéncia de
uma endocrinopatia responsavel por hipoglicémias (insulinoma
metastizado e status pos cirurgia bariatrica).

Conclusées: Os médicos devem estar familiarizados acerca das
condigodes clinicas que podem afetar o resultado da HbAlc. O
reconhecimento desses fatores torna-se 1til, em particular para o
médico endocrinologista que trata doentes diabéticos quando ha
discrepancias entre o valor de HbAlc e as glicémias capilares.
Nesses casos, deve ser ponderada a existéncia de outra co-mor-
bilidade subjacente que possa interferir com o ensaio laborato-
rial, nomeadamente patologias do foro hematologico, renal ou
gastrenterologico.

P 23. MOLA HIDATIFORME E HIPERTIROIDIS-
MO: RELATO DE UM CASO

Nadia Mourinho Bala', Silvia Guerra', Cristina Valadas'

! Hospital Beatriz Angelo, Loures, Portugal

O hipertiroidismo ocorre em 0,1% a 1% das gesta¢cdes. Embora
qualquer uma das causas de hipertiroidismo possa ocorrer duran-
te a gestagdo existem duas etiologias especificas: o hipertiroidis-
mo gestacional transitorio ¢ menos frequentemente os tumores
do trofoblasto (coriocarcinoma e mola hidatiforme). As células
tumorais da mola hidatiforme e coriocarcinoma produzem con-
centragdes muito elevadas de gonadotrofina corionica humana
(hCG) que pela semelhanca estrutural a TSH leva a hiperfungao
tiroideia. O desenvolvimento de hipertiroidismo requer niveis
de hCG superiores a 200 U/mL durante varias semanas, sendo
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que em apenas 10% dos casos ocorre hipertiroidismo clinico. O
tratamento passa pela evacuacgdo uterina. Apresentamos o caso
de uma adolescente de 13 anos de idade admitida no Servigo
de Ginecologia e Obstetricia por quadro de vomitos e amenor-
reia de 6 semanas e 3 dias. Apresentava-se hemodinamicamente
estavel e sem sinais ou sintomas sugestivos de hipertiroidismo.
Da avaliacdo analitica destacava-se hCG de 116,472 UI/L, TSH
0,01 mUI/L [VR: 0,27- 4,20 mUI/L], e fT4 40 pmol/L [VR: 12,0-
22,0 pmol/L]. A ecografia pélvica mostrava ttero de dimensdes
aumentadas com formagao polipdide endocavitaria com 37 mm
sugestivo de tumor do trofoblasto. A doente iniciou terapéutica
com beta-bloqueador, corticdide e antitiroideu de sintese, ten-
do sido submetida a aspiragdo uterina apos 24 horas sem inter-
corréncias. A doente foi posteriormente reavaliada em consulta
tendo-se constatado normalizagdo da fungdo tiroideia e reducdo
significativa dos niveis de hCG.

P 24. PATOLOGIA HIPOFISARIA NA CONSULTA
DE ALTO RISCO: DESFECHOS NUM HOSPITAL
TERCIARIO

Catarina Silvestre', Alexandra Aratjo', Ana Coelho Gomes', Ana Wessling',
Maria Raquel Carvalho', Luisa Pinto’, Maria Jodo Bugalho'

! Servi¢o de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Hospital Santa
Maria, Centro Hospitalar Lisboa Norte, Lisboa, Portugal

’ Servigo de Ginecologia, Obstetricia e Medicina Da Reprodugdo do Hospital
Santa Maria, Centro Hospitalar Lisboa Norte, Lisboa, Portugal

Introdugdo: Durante a gravidez a hipofise sofre alteragdes es-
truturais e funcionais, dificultando a sua correta avaliagdo em
mulheres com patologia hipofisaria. As doengas da hipdfise mais
comuns na mulher gravida sdo os prolactinomas, seguidos dos
adenomas ndo funcionantes. Por serem patologias raras, os des-
fechos obstétricos e neonatais estdo pouco documentados na li-
teratura.

Objetivos: Descrever os desfechos obstétricos e neonatais das
mulheres com patologia hipofisaria seguidas na consulta de en-
docrinologia e gravidez.

Material e Métodos: Estudo descritivo e retrospectivo de todas
as gravidas com patologia hipofisaria seguidas na consulta de
endocrinologia e gravidez do centro hospitalar, entre Janeiro de
2014 até a data actual.

Resultados e Conclusées: Durante o periodo do estudo foram
seguidas 10 gravidas com patologia hipofisaria, com idade média
de 31,8 anos (DP 4,9; 20-39) e idade média ao diagnostico de
26,5 anos (DP 6; 16-39). Foram seguidos cinco prolactinomas
(50%), dos quais trés eram microprolactinomas e dois correspon-
diam macroprolactinomas. Registaram-se também duas acrome-
galias (ambas macroadenomas; uma com status pos-cirurgico);
dois panhipopituitarismos (um caso por status pds cirurgia a
ependimoma e outro por status pos infiltragdo por linfoma) e um
quisto da bolsa de Rathke (fung@o hipofisaria normal). A dimen-
sdo média dos prolactinomas foi de 13,4 mm (DP 9,0; 5-25,7);
do tumor produtor de GH nao submetido a cirurgia de 12 mm e
o quisto da bolsa de Rathke media 10 mm. Nas mulheres com
prolactinomas e com o quisto, as gravidezes ocorreram esponta-
neamente. Trés destas mulheres com prolactinoma e a gestante
com o quisto ainda se encontram gravidas (actualmente no final
do terceiro trimestre). Da terapéutica prévia a gravidez, quatro
faziam cabergolina e uma bromocriptina; nenhuma manteve te-
rapéutica durante a gestacdo. Nas mulheres com acromegalia,
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uma gestagao resultou de indugdo da ovulagao, originando uma
gravidez gemelar e nenhuma das mulheres fazia terapéutica pré-
via direccionada & doenca hipofisaria. Nas mulheres com panhi-
popituitarismo, as gestagdes resultaram de inducdo da ovulagao;
manteve-se terapéutica de substitui¢do com ajuste de hormona
tiroideia. Avaliagdes neuroftalmoldgicas de controlo no segundo
trimestre sem alteragdes; dois casos de macroprolactinomas e do
quisto fizeram ressondncia magnética de controlo: em nenhum se
verificou aumento das dimensdes do tumor. Sem registo de quei-
xas de cefaleias ou alteracdo da visdo nas 10 mulheres. Em dois
casos houve diagnostico de diabetes gestacional (acromegalia e
prolactinoma); um dos casos de prolactinoma desenvolveu tam-
bém pré-eclampsia e sindrome de HELLP concomitante. Quanto
ao parto, a idade gestacional média foi de 38 semanas (DP 1,7;
36-40), com cinco partos distocicos (4 cesarianas, 1 ventosa).
Quanto aos desfechos neonatais: peso médio dos recém-nascidos
foi de 2760 g (DP 446), com um caso leve para a idade gestacio-
nal (LIG) (prolactinoma com pré-eclampsia e s. HELLP); sem
registo de complicagdes no periodo pos-natal. Em quatro casos
houve amamentacdo materna (os dois casos de acromegalia e
dois casos de prolactinoma). De notar que um dos casos de mi-
croprolactinoma mantém-se sem terapéutica (2 anos pos parto),
com ciclos menstruais regulares e niveis de prolactina dentro da
normalidade.

Os resultados desta série, apesar do nimero pequeno de casos,
ilustram que a patologia hipofisaria ndo invalida a gravidez que,
no entanto, requer acompanhamento por obstetra e endocrinolo-
gista.

P 25. GRAVIDEZ EM DOENTES COM ACROME-
GALIA — 4 CASOS DE UM CENTRO DE REFE-
RENCIA

Pedro Souteiro'?, Sandra Belo', Joana Queirds', Irene Bernardes®,
Josué Pereira?, Eduardo Vinha', Davide Carvalho'”

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
Sdo Jodo, Porto, Portugal

’ Faculdade de Medicina e I3s da Universidade do Porto, Portugal

¥ Unidade de Neuro-Radiologia do Centro Hospitalar de Sdo Jodo, Porto,
Portugal

* Servigo Neurocirurgia do Centro Hospitalar de Sdo Jodo, Porto, Portugal

Introducdo: A fertilidade esta frequentemente comprometida em
mulheres com diagnéstico de acromegalia. Contudo, a gravidez
nestas doentes esté a tornar-se mais comum devido aos desenvol-
vimentos no tratamento da acromegalia e nas terapéuticas indu-
toras da fertilidade.

Caso Clinico: Reportamos quatro casos doentes com acromega-
lia, cinco gestacdes, diagnosticadas em média aos 28,8 + 2,5 anos
e com niveis iniciais de IGF-1 de 797 + 318 (valores de referén-
cia 115-357 ng/mL). Os exames de neuroimagem revelaram trés
macro- ¢ um microadenoma. Todos os doentes foram submeti-
dos cirurgia transfenoidal. Duas das mulheres apresentaram cri-
térios de cura apds a cirurgia e dois necessitaram de radioterapia
e/ou terapéutica médica. A idade média de concecdo foi de 35,3
+ 2,7 anos. Trés das doentes conceberam espontaneamente ¢ uma
necessitou de estimulacdo ovarica e fertilizacdo in vitro. Apenas
uma doente engravidou com niveis elevados de IGF-1 (417 ng/
mL). A data da concegdo uma delas estava sob terapéutica com
agonista dopaminérgico e outra sob analogo de somatostatina,
tendo sido ambos suspensos aquando do diagnostico de gravi-
dez. Nao foram reportadas alteragdes campimétricas ou cefaleias
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que motivassem a realiza¢do de ressonancia magnética durante a
gestag@o. Duas das mulheres apresentaram diabetes gestacional,
sendo ambas tratadas com insulinoterapia, e outra delas hiper-
tensdo gestacional. Um dos recém-nascidos teve necessidade de
vigilancia em Unidade de Cuidados Intensivos por sindrome de
dificuldade respiratéria neonatal, e outro foi diagnosticado com
duplicacgdo ureteral. A doente que engravidou apds estimulagdo
ovarica engravidou novamente apos concecao espontanea.
Conclusdo: A gravidez em doentes com acromegalia ¢ relativa-
mente rara pelo que a sua analise pode ajudar os clinicos a melhor
definir o seu seguimento e as opgodes terapéuticas disponiveis. O
estudo destes quatro casos vem corroborar publicagdes prévias
que sugerem que a suspensdo da terapéutica médica durante a
gravidez ¢ considerada segura.

P 26. INGESTAO DE I0DO NA GRAVIDEZ — AVA-
LIACAO NUMA AMOSTRA DE GRAVIDAS DO
CENTRO HOSPITALAR DO BAIXO VOUGA

Laura Ribeiro', Carla Pedrosa’, Bruno Oliveira', Isabel Albuquerque’,
Rosa Dantas', Joana Guimaraes'

! Faculdade de Ciéncias da Nutri¢do e Alimentag¢do da Universidade do
Porto, Portugal

? Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Nutricao do Centro Hospitalar do
Baixo Vouga, Portugal

Introducdo: As necessidades energéticas, assim como de certos
micronutrientes, estdo aumentadas durante a gravidez. Nesta
fase, as necessidades de iodo aumentam consideravelmente de
forma a assegurar a sintese adequada de hormonas tiroideias. Na
gravidez, o défice deste oligoelemento pode levar ao desenvolvi-
mento de bocio e hipotiroidismo materno e fetal. Por outro lado,
a sua ingestdo excessiva também pode condicionar disfungdo
tiroideia. Assim, a adequagdo alimentar e nutricional ¢ crucial
de modo a garantir a saude da mae e otimizar o crescimento € o
correto desenvolvimento neuro-cognitivo fetal.

Objetivo: Avaliar a ingestdo nutricional, nomeadamente a in-
gestdo de iodo e a sua prevaléncia de inadequag¢@o em mulheres
gravidas.

Material e Métodos: Foram avaliadas 56 gravidas, acompanha-
das na consulta multidisciplinar de Alto Risco Obstétrico para a
Diabetes do Centro Hospitalar do Baixo Vouga. Foram recolhi-
dos dados sociodemograficos, antropométricos e clinicos, e apli-
cado um questionario de frequéncia alimentar validado para a
populagdo portuguesa. Para o tratamento estatistico foi utilizado
o programa SPSS® versao 24.0.

Resultados e Conclusées: Das gravidas observadas, 84,6% apre-
sentava diabetes gestacional e 17,3% apresentava patologia tiroi-
deia. A maioria das gravidas avaliadas apresentava uma ingestao
de energia e macronutrientes de acordo com as recomendagoes,
verificando-se uma ingestdo média de 2406 kcal/dia (dp = 657).
Relativamente a distribuicao percentual do valor energético to-
tal pelos macronutrientes, verifica-se uma ingestdo média de
19,9% (dp = 3,3) em proteinas, 48,7% (dp = 6,9) em hidratos
de carbono e 33,5% (dp = 5,7) em lipidos. Observaram-se ele-
vadas prevaléncias de inadequagdo de ingestdo para a maioria
dos micronutrientes analisados (92,3% ferro, 80,8% acido foli-
co e 25,0% magnésio). Relativamente ao iodo, verificou-se uma
inadequacdo da ingestdo em 76,9% da amostra, correspondente
a uma ingestdo média de 143,7 pg/dia (dp = 83,5). A inadequa-
¢do ¢ corrigida em 94,3% das gravidas através da suplementago
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com iodeto de potassio. Observaram-se correlagdes significativas
entre a ingestdo de iodo e outros micronutrientes (p < 0,001), tais
como biotina (R = 0,996), molibdénio (p = 0,849), vitamina K
(p = 0,830), cloro (R = 0,804), célcio (R = 0,792), entre outros.
Também se constataram correlagdes positivas entre o consumo de
lacticinios e a ingestdo de iodo (p < 0,02), nomeadamente com o
iogurte (p = 0,509), leite meio gordo (p = 0,485) e leite magro (p =
0,335). Em conclusdo, a amostra apresenta uma elevada prevalén-
cia de inadequacao de ingestdo de micronutrientes, nomeadamen-
te de iodo. A suplementagdo oral permite corrigir esta situagao.
Torna-se importante sensibilizar e informar a populagdo acerca da
importancia de uma alimentacdo saudavel e da adequada ingestao
de iodo, em especial no periodo gestacional.

P 27. SINDROME DE KLINEFELTER EM IDADE
PEDIATRICA — AVALIACAO CLINICA E AUXO-
LOGICA NUM CENTRO DE REFERENCIA

Diana Martins', Joana Serra Caetano', Rita Cardoso', Isabel Dinis',
Carla Baptista', Margarida Bastos', Francisco Carrilho', Alice Mirante'

! Servi¢o de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
e Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

’ Unidade de Endocrinologia Pedidtrica do Hospital Pediatrico de Coimbra,
Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

Introdugdo: Sindrome de Klinefelter constitui a aneuploidia cro-
mossomica mais comum, apresentando uma prevaléncia de 1:500
individuos do género masculino, sendo apenas 10% dos casos
identificados na infancia e adolescéncia. Carateriza-se por multi-
plas condicdes clinicas, que se baseiam em alteragdes do carioti-
po e condicionam frequentemente um quadro de hipogonadismo,
com diferencgas significativas entre doentes, no que se refere ao
perfil fenotipico.

Objetivos: Os autores pretenderam efetuar uma analise retrospe-
tiva, avaliando carateristicas clinicas e auxologicas de uma coorte
de 56 doentes diagnosticados com sindrome de Klinefelter em
idade pediatrica.

Resultados: Um total de 56 doentes com diagndstico de sindrome
de Klinefelter, foram observados em Consulta de Endocrinologia
no Hospital Pediatrico de Coimbra, entre novembro de 1997 e
setembro de 2017. Verificamos que 23 (41,07%) doentes foram
diagnosticados em idade pré-natal por amniocentese e os restan-
tes 33 (58,93%) em idade cronologica inferior aos 16 anos (média
de 9,72 + 4,30; min. 1, max. 16), devido a um quadro clinico ca-
raterizado por um padrdo cognitivo e comportamental incomum,
anomalias genitais ou alteragdes do desenvolvimento pubertario.
O cariotipo classico 47,XXY estava presente em 46
doentes  (82,14%), tendo sido observados mosaicis-
mos [47,XXY(12)/46,XY(17); 47,XXY(29)/46,XY(6);
47 XXY/46,XY; 49, XXXXY(61)/48,XXXY(4) e
47,XXY/46,XX/45,X] e aneuploidias complexas (48,XXYY;
49, XXXXY) nos restantes 10 doentes.

A anomalia genital mais frequentemente observada foi testi-
culos pequenos (n = 15; 26,78%), seguido de criptorquidia (n
= 6; 10,71%). Foi ainda verificada ginecomastia em 5 doentes
(8,93%).

Verificamos que 12 (21,43%) individuos atingiram uma altura su-
perior a sua estatura-alvo familiar. Vinte e quatro (42,86%) doen-
tes iniciaram terapéutica com testosterona, com idade média de
14,71 + 1,33 anos, ndo tendo sido verificados efeitos-adversos
significativos. No grupo que recebeu tratamento com testosterona
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nao foram observadas diferengas significativas ao nivel dos per-
centis para a estatura (52,53 £ 36,86 vs 48,65 +35,16; p=0,282) ¢
IMC (45,25 £ 35,04 vs 47,79 £ 34,01; p = 0,236), entre a primeira
e a ultima avaliagdo em consulta.

Conclusées: De acordo com a presente analise, a sindrome de
Klinefelter carateriza-se por uma heterogeneidade clinica e feno-
tipica relevantes, sendo a maioria dos doentes diagnosticados em
idade pos-natal. Um elevado niimero de individuos atingiu uma
altura superior a estatura alvo respetiva. A terap€utica com testos-
terona foi iniciada num nimero substancial de doentes, com ele-
vada tolerabilidade e sem efeitos adversos relacionados. Contudo,
o tratamento referido ndo se associou a diferencas significativas
ao nivel dos percentis para a estatura e indice de massa corporal
entre a primeira e Gltima avaliagdo em consulta, demonstrando
que ndo condicionou efeitos consideraveis no perfil auxologico
da nossa amostra.

P 28. AMENORREIA E EXERCICIO FISICO IN-
TENSO

Jodo Nunes e Silva', Catarina Ivo, David Verissimo', Vitoria Duarte',
Dolores Passos', Filipa Serra', Luis Lopes', Jodo Jacome de Castro’,
Mafalda Marcelino'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Hospital das For¢as
Armadas Polo Lisboa, Lisboa, Portugal

Introdug¢do: Amenorreia funcional hipotalamica ¢ definida como
a auséncia de ciclos menstruais por 3 ou mais meses ou ciclos
superiores a 45 dias. E comum em atletas de competigdo e esta
relacionada com a baixa disponibilidade energética que possam
apresentar. Actualmente o Comité Olimpico engloba a amenor-
reia na “sindrome de deficiéncia energética relativa no desporto
(RED-S)”, onde esta associada a alteragdes dsseas, imunologicas,
endocrinologicas, maior propensdo para lesdes musculo-tendino-
sas, entre outras.

O ingresso na Academia Militar ¢ um periodo de exercicio fisico
intenso onde as cadetes estdo em risco de apresentar amenorreia e
consequentemente RED-S.

Objectivos: Verificar a prevaléncia de amenorreia em treino de
alta intensidade englobado num treino militar e relaciona-lo com
factores prévios e lesdes desportivas decorrentes.

Material e Métodos: Estudo observacional, descritivo, transver-
sal e retrospectivo em militares do sexo feminino ingressadas na
Academia Militar desde 1992 até 2016. Foi aplicado um questio-
nario para analise de variaveis antes do ingresso (dados demogra-
ficos; federagdo em algum desporto; historia ginecoldgica; uso de
anticonceptivos orais (ACO)) e variaveis apds ingresso (periodo
em amenorreia e como cessou; lesdes desportivas).

Foi realizada andlise descritiva e estatistica através do teste qui-
quadrado.

Resultados: 102 militares responderam ao questionario. A data
do ingresso tinham em média de 18,8 (17-25) anos e 36,2% eram
federadas num desporto. Tomavam ACO 37,3%, das restantes 64
militares, 43,8% (28/64) tiveram disfuncdo menstrual, sendo que
35,9% (23/64) apresentaram amenorreia, em média 5,0 meses.
Recuperaram espontaneamente 78,3%, 17,4% recorreram a ACO
e 4,3% a outras terapias. Do total, 39,2% sofreram lesdes, sendo
que ndo houve diferenga entre o grupo que tomava ACO, o grupo
que teve amenorreia € o grupo sem amenorreia. Nao houve dife-
ren¢a na prevaléncia de amenorreia se as militares eram federadas
previamente ou ndo. Nao houve mais lesdes no grupo nao federa-



Posters - Congresso Portugués de Endocrinologia - 69 Reunido Anual da SPEDM

do do que no grupo federado.

Discussdo e Conclusédes: A prevaléncia de amenorreia em mu-
lheres sujeitas a treino fisico de alta intensidade, (caracterizado
neste estudo pelo treino militar) foi de 35,9%, ndo se conseguin-
do correlacionar com o facto de ja ser federada previamente ou
com o aparecimento de lesdes. Estudos mostram prevaléncia de
amenorreia em corredoras e bailarinas de 20% a 66%, revelando
que esta condi¢@o ¢ muito prevalente. No entanto, apesar de ser
comum nao deve ser considerada normal, pois pode estar relacio-
nada com outras consequéncias.

P 29. DIAGNOSTICO TARDIO DE HIPOTIROI-
DISMO SECUNDARIO ISOLADO

Ana Coelho Gomes', Catarina Silvestre', José Margalo',
Maria Raquel Carvalho', Maria Jodo Bugalho'

! Servi¢o de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Hospital de Santa
Maria, Centro Hospitalar Lisboa Norte, Lisboa, Portugal

Introdugdo: O hipotiroidismo secundario ¢ uma doenga rara, com
uma prevaléncia entre 1/80 000 e 1/120 000. As etiologias mais
frequentes sao lesdes adquiridas da hipdfise, do hipotalamo ou de
ambos e, nestes casos, encontra-se geralmente associado a défice
de outras séries hipofisarias.

O hipotiroidismo secundario isolado ¢ uma doenca rara, geral-
mente, diagnosticada durante a infancia.

Caso Clinico: Doente do sexo masculino de 46 anos, fiscal de
portagens, enviado a consulta de Endocrinologia por “doenga no-
dular da tiroideia”. Negava sintomatologia sugestiva de disfuncao
tiroideia.

Havia historia de hipertensdo arterial e referéncia a diagnos-
tico de hipotiroidismo na infincia que condicionou terapéutica
transitoria com levotiroxina. A data da consulta, encontrava-se
apenas medicado com perindopril 5 mg/amlodipina 5 mg.

Do exame objetivo destacava-se palpacdo cervical com glandula
tiroideia palpavel, mas sem nddulos individualizaveis e um mor-
fotipo incaracteristico.

A avaliag@o laboratorial de que era portador era sugestiva de hipo-
tiroidismo secundario — TSH 2 pU/mL (0,30-4,20), FT4 0,42 ng/
dL (0,93-1,70). A avaliacdo basal da fung@o hipofisaria reforcou
a hipotese de hipotiroidismo secundério e levantou duvidas sobre
o eixo hipotalamo-hipofise-suprarrenal (cortisol 6,7 pg/dl). A res-
sonancia magnética da sela turca revelou sela turca parcialmente
vazia, tendo a hipofise dimensoes reduzidas e ndo existindo sinais
diretos ou indiretos de microadenoma hipofisario. A prova global
de reserva hipofisaria confirmou o diagnéstico de hipotiroidismo
secundario e excluiu outros deficits, pelo que foi medicado com
levotiroxina.

Conclusées: O caso clinico descrito ilustra que o hipotiroidismo
secundario isolado pode ser um diagnoéstico definitivo tardio.

O doseamento isolado de TSH, como teste de rastreio para a
doenga tiroideia, ndo identifica os casos raros de hipotiroidismo
secundario. O diagnoéstico € sugerido por valores de TSH inade-
quados para valores de FT4 baixos e confirmado pela prova de
estimulacdo com TRH. No caso clinico apresentado, foi realizada
prova global de reserva hipofisaria e ndo prova de estimulagdo
simples com TRH devido ao valor basal de cortisol ndo permitir
excluir a existéncia de insuficiéncia suprarrenal secundaria fun-
damental para decisdo terapéutica (inicio de levotiroxina versus
inicio de levotiroxina em associagdo com hidrocortisona).

O diagnostico de hipotiroidismo secundario isolado num adulto
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impde a exclusdo de patologia hipotalamica/hipofisaria, nomea-
damente tumoral, pelo que a avaliacdo imagiologica ¢ fundamen-
tal. SO posteriormente a causa genética deve ser admitida.

P 30. MACROPROLACTINOMA E COMPROMIS-
SO VISUAL: CASO CLINICO

Ana Sousa Martins', Paula Bogalho', Amets Sagarribay', Luis Cerqueira',
Ana Agapito'

! Centro Hospitalar Lisboa Central, Lishoa, Portugal

Introducdo: Os prolactinomas sdo os adenomas hipofisarios mais
comuns, ¢ os agonistas da dopamina sdo largamente utilizados
como terapéutica de escolha no controlo da hiperprolactinemia e
do crescimento tumoral. Apresentamos um caso em que ocorreu
herniagao cerebral e do quiasma o6tico secundaria a terapéutica de
um macroprolactinoma.

Caso Clinico: Mulher de 24 anos, raga negra, sem antecedentes
pessoais ou familiares de relevo. Observada em consulta de Neu-
rocirurgia por quadro clinico de amenorreia secundaria, galac-
torreia bilateral espontanea e reducdo da acuidade visual com 10
meses de evolucdo, constatando-se amaurose a direita.

Do estudo laboratorial destacava-se: prolactina 1619 ng/mL (vr
3,3-26,7), TSH 1,78 uUl/mL (vr 0,34-5,6), T4 livre 0,59 ng/dL
(vr0,61-1,12), LH 0,95 mUI/mL, FSH 2,05 mUI/mL e estradiol <
20 pg/mL, com valores normais de ACTH, cortisol, IGF1, calcio
¢ ionograma.

A ressonancia magnética (RM) esfeno-selar mostrou uma volu-
mosa lesdo expansiva intra-selar compativel com macroadeno-
ma hipofisario, com extensdo extra-selar para o seio esfenoidal e
seios cavernosos, compressao do quiasma 6tico e dos segmentos
A1l das artérias cerebrais anteriores, deformando o III ventriculo
e estendendo-se para as cisternas pré e latero-mesencefalica es-
querda e pré-pontica.

Foi instituida terapéutica com bromocriptina. Contudo, apds al-
guns meses, por persisténcia da hiperprolactinemia (452 ng/mL) e
de grande volume tumoral, foi efetuada intervencgao cirtrgica com
excisdo total do componente supra-selar e parcial do componente
intra-selar do macroadenoma. O diagndstico histologico foi com-
pativel com prolactinoma.

A doente iniciou seguimento em consulta de Endocrinologia e,
por manter hiperprolactinemia sob bromocriptina, esta foi substi-
tuida por cabergolina. Foi ainda medicada com contracetivo oral
combinado, hidrocortisona e levotiroxina.

Durante um periodo de follow-up de 4 anos, manteve-se sem sin-
tomas de novo, com prolactinémia entre 58,4 - 73,3 ng/mL sob
cabergolina. A avaliagdo neuroftalmoldgica anual ndo mostrou
novas alteragdes até ao quinto ano de follow-up, em que se veri-
ficou no OCT ligeira redugdo da camada de fibras nervosas peri-
papilares no olho direito, sem altera¢do da acuidade visual e com
prolactinémia 47,08 ng/mL.

A monitorizagdo imagioldgica por RM neste periodo mostrou re-
dugdo progressiva do volume tumoral com simultdneo aumento
das dimensdes da loca selar, invaginagdo intra-selar dos espagos
cisternais supra-selares, retragdo intra-selar do quiasma oOtico e
hérnia intra-selar do segmento A1 das artérias cerebrais anteriores
e da vertente posterior dos gyrus rectus.

A dose de cabergolina foi reduzida e a doente manteve-se assinto-
matica, com valores sobreponiveis de prolactinémia.

Discussdo: A herniagdo intra-selar do quiasma oOtico, embora
incomum, foi descrita em doentes com macroprolactinoma sob
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terapéutica com bromocriptina ou cabergolina. Esta pode resultar
da involugdo tumoral, com prolapso do quiasma para a sela tur-
ca, ¢ manifesta-se por défice visual. Mais raramente pode ocorrer
herniagdo cerebral.

No caso descrito, a erosdo dssea e o alargamento da sela turca de-
terminados pelo caracter expansivo do tumor, bem como a inter-
vengdo cirargica e a terapéutica farmacologica com consequente
reducdo tumoral, contribuiram para a herniacdo do quiasma e
gyrus rectus. Dado o volume da herniagdo, o risco de uma inter-
vengao cirlrgica e o facto de ndo se ter verificado deterioracdo da
acuidade visual, optou-se pela redugdo da dose de cabergolina e
vigilancia neuroftalmologica.

P 31. UM CASO INESPERADO DE DOENCA DE
CUSHING

Teresa Alves Pereira', Lia Ferreira', Ana M. Lopes!, Liliana Fonseca',
Ana Amado', Isabel Palma', Helena Cardoso'

!"Servi¢o de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar e
Universitario do Porto, Porto, Portugal

Introdugdo: O incidentaloma da suprarrenal ¢ um nodulo deteta-
do acidentalmente no contexto de exames imagiologicos abdomi-
nais realizados por outro motivo que nio a suspeita de patologia
adrenal. A descoberta destas lesdes obriga ao estudo da respetiva
funcionalidade, nomeadamente o hipercortisolismo ACTH-in-
dependente. Raramente, a hiperplasia bilateral das suprarrenais
pode surgir num doente com doenga de Cushing.

Apresenta-se o caso de um doente com possivel secrecdo autoéno-
ma de cortisol de origem adrenal que veio a revelar tratar-se de
doenga de Cushing .

Caso Clinico: Homem de 69 anos, com antecedentes de hiper-
tensdo arterial, dislipidemia e cardiopatia isquémica, foi enviado
em 2015 a consulta de Endocrinologia por incidentaloma da su-
prarrenal.

Aquando do estudo de adenopatias axilares, realizou tomografia
computorizada (TC) toracoabdominal, que revelou nddulos de 23
e 15 mm na glandula suprarrenal direita e dois nodulos de 16mm
na glandula suprarrenal esquerda. Todos os nodulos apresenta-
vam caracteristicas sugestivas de adenoma, a exce¢ao de um dos
noédulos da suprarrenal esquerda, que era levemente hiperdenso,
mas com captagdo de contraste homogénea. Clinicamente com
obesidade de predominio central, sem outros sinais ou sintomas
sugestivos de hipercortisolismo. Do estudo efetuado para avaliar
a funcionalidade dos nddulos: prova com baixa dose de dexame-
tasona sem frenagao (cortisol 3,8 pg/dL), obtendo-se 0 mesmo re-
sultado em prova de Liddle. Cortisoltria de 24 horas normal: 15,0
ng/24 horas (4,3 - 176,0) e ACTH <5,0 pg/mL. Constatada eleva-
¢do da normetanefrina urinaria e da metanefrina plasmatica , mas
inferior a duas vezes o limite superior do normal e cintigrafia com
IMIBG negativa. Racio aldosterona/renina ativa 22,5 (normal <
57). Fungdo tiroideia e metabolismo fosfo-calcico sem alteragdes.
Portanto, concluiu-se haver uma possivel secrecao autonoma de
cortisol ACTH-independente; manteve-se vigilancia clinica, ana-
litica e imagiolégica.

Em fevereiro de 2017 realizou TC cerebral para investigacao de
sincope, onde foi detetada volumosa lesao expansiva centrada no
corpo do esfenoide, associada a alargamento da sela turca. Refe-
réncia a outro componente tumoral intracraniano no andar anterior
do cranio, de predominio direito, com aparentes areas quisticas e
componente solido, que poderia corresponder a macroadenoma
da hipofise.
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Sem défice de nenhuma das linhas hormonais hipofisarias. A res-
sonancia magnética confirmou as lesdes descritas na TC, parecen-
do pouco provavel que se tratasse de macroadenoma; considera-
vam-se as hipoteses de craniofaringioma ou meningioma.

Foi submetido a cirurgia transcraniana em marco de 2017. O exa-
me anatomopatologico concluiu tratar-se de adenoma hipofisario,
com estudo de imunorreatividade compativel com adenoma se-
cretor de ACTH .

Conclusdo: Perante o achado de um adenoma secretor de ACTH
num doente com nodulos das suprarrenais, cujo estudo foi com-
pativel com hipercortisolismo ACTH-independente, coloca-se a
hipotese de hiperplasia das suprarrenais inicialmente secundaria
ao adenoma secretor de ACTH e que posteriormente se autono-
mizou. Ndo se pode excluir também a presenga concomitante de
adenomas funcionantes da suprarrenal e da hipofise.

P 32. MACROPROLACTINEMIA DIAGNOSTICA-
DA NO DECURSO DE ESTUDO DE INFERTILI-
DADE PRIMARIA

Claudia Nogueira', Filipe Cunha', Ivan Ferreira', Joana Mesquita’

! Centro Hospitalar de Trds-os-Montes e Alto Douro, Portugal
? Centro Hospitalar de Entre o Douro e Vouga, Portugal

Introdugdo: A hiperprolactinemia ¢ uma das causas endocrinas
mais frequentes de infertilidade, ocorrendo em cerca de 30% -
40% das mulheres inférteis e esta associada a supressdo do eixo
hipotalamo-hipofise-gonadas. A fracdo bioativa da prolactina é
um monémero de 23 kDa. No entanto, existem outras isoformas
com bioatividade reduzida ou ausente, tal como a macroprolac-
tina, que pode ser detetada no soro através da reagdo de preci-
pitagdo pelo polietilenoglicol. A macroprolactinemia deve ser
suspeitada na presenca de hiperprolactinemia assintomatica.
Caso Clinico: Mulher de 33 anos referenciada em abril de 2014
a consulta de Endocrinologia por hiperprolactinemia detetada no
decurso de estudo de infertilidade priméaria do casal com 7 anos
de evolucdo. Ex-fumadora desde 2007, sem outros antecedentes
pessoais de relevo. Prima com histéria de hiperprolactinemia.
Menarca aos 13 anos, interlinios regulares, 0G OP. Esteve me-
dicada com bromocriptina de 2011 a junho de 2013. Desde entdo
sem medicagdo habitual. Sem galactorreia ou hirsutismo, facies
incaracteristico. Analiticamente em fase folicular: funcdo renal
e hepatica normais, TSH 2,27 mIU/L (0,27-4,2), T4 livre 20,9
pmol/L (11,7-21,7), FSH 7,7 mUl/mL, LH 5,42 mUI/mL, estra-
diol 65,6 pg/mL, prolactina 1630 mU/L (127-537), testosterona
total 0,17 ng/mL (0,06-0,82), delta 4-androstenodiona 2,52 ng/mL
(0,30-3,30), cortisol 606,2 nmol/L (171-536), ACTH 18,8, IGF-I
197 (109-324), 17-hidroxiprogesterona 0,7 ng/mL. Progesterona
ao 21° dia 16,9 ng/mL (fase latea 1,7-27,0). Manteve niveis de
prolactina elevados em doseamentos subsequentes (1391, 1158 e
1133 mU/L). Realizou ressonancia magnética (RM) da hipofise
em 6/2013 e em 10/2014 que ndo revelaram altera¢des. Por apre-
sentar hiperprolactinemia assintomatica e RM da hipofise normal,
realizou pesquisa de macroprolactina que foi positiva (percenta-
gem de recuperacdo da prolactina - precipitagdo pelo polietileno-
glicol: 8%). Conclui tratar-se de hiperprolactinemia em contexto
de macroprolactinemia.

Discussdo: Este caso revela a dificuldade de diagndstico etiolo-
gico de hiperprolactinemia numa mulher com histéria de infer-
tilidade primaria. No entanto, a existéncia de uma elevagao li-
geira de prolactina associada a auséncia de sintomas e com RM
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da hipofise normal levantou a hipdtese de se tratar de um caso
de macroprolactinemia. O diagndstico desta entidade revelou-se
de especial importancia para evitar a terapéutica desnecessaria
com agonistas dopaminérgicos, possibilitando o estudo de outras
causas de infertilidade e ainda a orientagdo adequada do casal
para tratamentos de procriagdo medicamente assistida.

P 33. A CASE OF FAMILIAL GROWTH HOR-
MONE DEFICIENCY

Ana Sousa Martins', Laura Bosch', Mehul Dattani'
! Great Ormond Street Hospital, London, UK

Introduction: Congenital isolated growth hormone deficiency
(IGHD) is a rare disorder, with an incidence of 1:4000 to 1:10 000
births. It is most commonly sporadic, however, between 3% and
30% of patients have an affected first-degree relative, suggesting
a genetic etiology. Among the genetic factors, IGHD mainly re-
sults from mutations in the GHI and GHRHR genes. Four familial
forms of isolated GH deficiency have been described, according
to the inheritance pattern: the autosomal recessive types IA and
IB, the autosomal dominant type II, and the X-linked recessive
type III. Here we describe a case of familial GH deficiency type
1L

Case Report: An 8-month-old caucasian boy was referred to
the Endocrinology Department with short stature. He was born
at full term with a normal birth weight. Pregnancy and neona-
tal period were unremarkable. Growth failure was noticed in the
first months of life, and at age 8 months, his length was 59.9 cm
(SDS -4.9, below 0.4th centile) with a weight of 6.9 kg (SDS -2.5,
between 2nd and 9th centiles). Mid-parental height was around
the 75th centile. On examination, he was hypotonic, could not sit
without support and had mid-face hypoplasia and frontal bossing.
Laboratory tests showed a low IGF-1 and IGFBP3 with normal
concentrations of other pituitary hormones. A glucagon test was
performed and confirmed GH deficiency. The magnetic resonance
imaging (MRI) scan showed a structurally normal but small ante-
rior pituitary. He started GH therapy with a good response: at the
age of 2.5 years, his height was between the 0.4th and 2nd centiles
and he had improved muscle tone and neurocognition.

In relation to his family history, parents were non-consanguinous
and his father had been diagnosed with GH deficiency at age 2
years. His pituitary MRI had also shown a small anterior pituitary
and he had had an excellent response to GH therapy, with a final
height of 177 cm. Genetic testing revealed a splicing mutation in
the GHI gene, consistent with a diagnosis of isolated GH defi-
ciency type II. He had been lost to follow-up as an adult and was
not on GH therapy.

A genetic test was then performed in the son and he was found to
carry the same mutation causing GH deficiency type II.
Discussion: Isolated GH deficiency type II is a rare autosomal
dominant condition mainly caused by mutations that affect splic-
ing of GHI, generating internally truncated 17.5-kDa GH iso-
forms that block the secretion of wildtype GH produced from the
normal allele. The clinical phenotype is variable and patients can
show anterior pituitary hypoplasia on MRIL

GH replacement therapy is usually effective and well tolerated.
Somatotroph cells might temporarily recover after GH replace-
ment and some patients have been described to appear GH suf-
ficient when retested after treatment was stopped, but developed
GH deficiency again later.
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Other pituitary hormone deficits can develop in IGHD II patients,
mainly of ACTH and TSH, although gonadotrophin deficiency
may also occur. This might be mutation-specific, and is thought to
be related to the toxic effects of the 17.5-kDa mutant GH isoform
on the cell types within the pituitary gland.

This case highlights the importance of the genetic diagnosis in pa-
tients with IGHD and severe growth failure. Long-term follow-up
is required since further hormonal deficiencies may evolve with
time.

P 34. COMA MIXEDEMATOSO COMO PRIMEI-
RA MANIFESTACAO DE DOENCA HIPOTALA-
MO-HIPOFISARIA

Joao Sérgio Neves'?, Ana Isabel Oliveira'~, Ana Varela'**,
Davide Carvalho'-*

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar Sdo
Joao, Porto, Portugal

? Departamento de Cirurgia e Fisiologia, Unidade de Investigagcao
Cardiovascular, Faculdade de Medicina, Universidade do Porto, Porto,
Portugal

¥ Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

* Instituto de Investigagdo e Inovagdo em Saude da Universidade do Porto,
Porto, Portugal

Introdugdo: O coma mixedematoso ¢ uma urgéncia médica com
elevada taxa de mortalidade. Um alto indice de suspeig@o ¢ neces-
séario para um reconhecimento precoce e para uma rapida institui-
¢do da terapéutica.

Caso Clinico: Doente de 88 anos foi admitido no Servi¢o de Ur-
géncia por um quadro de desorientagdo e prostracdo com pelo
menos 3 meses de evolugdo, agravado desde o dia anterior.
Associadamente apresentava, desde a véspera, incapacidade de
andar, por diminuigdo da forca dos membros inferiores e, segun-
do a familia, uma redu¢do marcada da temperatura da superfi-
cie corporal. Como antecedentes relevantes, apresentava doenga
cerebrovascular (acidente vascular cerebral prévio sem sequelas
evidentes), dislipidemia e doenga corondria. Estava medicado
com acido acetilsalicilico, clopidogrel ¢ atorvastatina. Na ava-
liagdo inicial, encontrava-se sonolento e desorientado. Estava
hipotérmico (30,5°C), bradicardico (52 bpm) com uma pressao
arterial de 117/55 mmHg. A frequéncia respiratoria era de 12 ci-
clos por minuto e a glicemia capilar de 68 mg/dL. Nos membros
inferiores e pés apresentava edema ndo depressivel. Foi colocado
um cateter urinario que evidenciou pitria macroscopica. Analiti-
camente apresentava anemia normocromica normocitica ligeira
com trombocitopenia ligeira, creatinina de 1,12 mg/dL, ureia de
55 mg/dL e hipernatremia de 160 mEqg/L. A avaliacdo da fun-
¢do tiroideia demonstrava niveis de T4 livre diminuidos (0,56 ng/
dL) com TSH dentro do intervalo da normalidade (3,70 pUI/mL).
O cortisol plasmatico era de 9,7 pug/dL e a ACTH de 11,8 ng/L
(com hipoglicemia de 60 mg/dL). A tomografia computorizada
cerebral de urgéncia ndo demonstrou alteracdes intracranianas
agudas. Atendendo a presenca de alteragdo do estado de cons-
ciéncia, hipotermia, bradicardia e hipoglicemia, em conjunto com
T4 livre baixo (com TSH normal) e um potencial desencadeante
(infecdo do trato urinario), foi estabelecido o diagndstico de coma
mixedematoso de etiologia central com provavel insuficiéncia su-
prarrenal secundaria associada. O doente foi tratado com levoti-
roxina (bolus inicial IV de 300 pg), hidrocortisona (dose de stress
com redugdo progressiva), ceftriaxone, fluidoterapia e medidas de
aquecimento passivo. Durante a estadia no hospital, apresentou
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melhoria progressiva da hipotermia, bradicardia e hipotensao. Foi
necessario o inicio de desmopressina para normalizacdo do so-
dio plasmatico. A ressonancia magnética hipofisaria apresentava
auséncia do hipersinal espontaneo da neuro-hipéfise sem outras
alteragdes estruturais. Na data da ultima consulta encontrava-se
consciente, colaborante, orientado € hemodinamicamente estavel,
sob terapéutica com levotiroxina, desmopressina, hidrocortisona,
atorvastatina e acido acetilsalicilico.

Conclusoes: Apresentamos um caso de coma mixedemato-
so como forma de apresentagdo de hipopituitarismo. Apesar da
maioria dos casos de coma mixedematoso se associarem a disfun-
¢do primaria tiroideia previamente conhecida, a presenga de TSH
normal ndo exclui esta situacdo potencialmente fatal.

P 35. ACROMEGALIA E BERARDINELLI-SEIP:
COMO SE NAO BASTASSE UMA...

Paula Freitas'>?, Vanessa Guerreiro'?, Irene Bernardes®, Josué Pereira’,
Roberto Pestana-Silva®, Susana Fernandes’, Davide Carvalho'**

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
de Sdo Jodo, Porto, Portugal

? Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Portugal

? Instituto de Investigagdo e Inovagdo em Saude, Universidade do Porto,
Portugal

* Servigo de Neurorradiologia do Centro Hospitalar de Sao Jodo, Porto,
Portugal

7 Servigo de Neurocirurgia do Centro Hospitalar de Sao Jodo EPE, Porto,
Portugal

? Servigo de Anatomia Patologica do Centro Hospitalar de Sao Jodo, Porto,
Portugal

" Departamento de Genética da Faculdade de Medicina da Universidade do
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Introdugdo: As lipodistrofias compreendem um grupo de doen-
¢as genéticas ou adquiridas, caracterizado pela deposi¢ao anor-
mal de tecido adiposo. Associam-se frequentemente a insulinor-
resisténcia, diabetes mellitus, dislipidemia, hipertensao arterial e
esteatose hepatica. A lipodistrofia generalizada congénita (LGC)
ou sindrome de Berardinelli-Seip (SBS) ¢ uma sindrome bem de-
finida, com hereditariedade autossomica recessiva, prevaléncia <
1 em 10 milhoes, estando descritos cerca de 400 casos. A extrema
escassez de tecido adiposo subcutineo e de outros tecidos adipo-
s0s, a hipertrofia muscular, conferem uma aparéncia acromegaloi-
de nas LCG, contudo na literatura ndo esta descrito nenhum caso
de SBS e acromegalia.

Caso Clinico: Homem de 63 anos, médico, recorreu a consulta de
Endocrinologia por suspeita de lipodistrofia. Histéria de consan-
guinidade (pais primos direitos). Ao exame objetivo tinha lipoa-
trofia membros superiores ¢ inferiores, proeminéncia muscular,
facies acromegaloide com labios grossos, alargamento das asas
do nariz, sulcos naso-labiais vincados, diastemas dentarios, proe-
minéncia das arcadas supraciliares, maos e pés grandes, tumes-
céncia dos tecidos moles. Sem acantose nigricante. Nenhum dos
progenitores tinha alteragdes da composi¢ao corporal ou diabetes.
Irma de 59 anos com fenotipo semelhante com lipoatrofia gene-
ralizada desde a infancia, sem diabetes, dislipidemia ou hiperten-
sdo arterial. Analiticamente tinha dislipidemia (CT 192 mg/dL;
HDL 31 mg/dL; LDL 141 mg/dL; TG 440 mg/dL); valores de
IGF-1 aumentados 379-481-410 ng/mL (NL <269); HOMA-IR
11,93. 1* PTGO: diminuigao da tolerancia a glicose (aos 0 de 101
e as 2 horas 186 mg/dL e STH aos 0 de 1,5 e nadir 0,92 ng/mL)
e Alc 6,4%; 2° PTGO 10 meses apo6s -diabetes (glicose aos 0 de
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120 e as 2 horas 204 mg/dL e STH aos 0 de 0,98 e nadir 0,64 ng/
mL) e Alc 6,4 %. Fungao tiroideia, gonadal, metabolismo fosfo-
calcico, prolactina, ACTH e cortisol normais. Tinha uma razao
da massa gorda tronco/membros de 13,7 pela densitometria e sem
osteoporose. Colonoscopia total e endoscopia digestiva alta nor-
mais. Na ecografia abdominal tinha hepatomegalia com 17 cm,
com ligeira esteatose. No eletrocardiograma tinha hipertrofia
ventricular esquerda. Na ressonancia magnética hipofisaria tinha
area de hipocaptagdo de produto de contraste com aspecto arre-
dondado, na metade direita da glandula hipofisaria ultrapassando
a linha média para o lado oposto e a fazer procidéncia para o
seio esfenoidal em relagdo com adenoma hipofisario. Sem des-
vio da haste. Submetido a cirurgia hipofisaria por via transfenoi-
dal. A anatomia patoldgica mostrou adenoma da hipdfise, com
expressao extensa de GH e ACTH e expressao em raras células
de FSH e PRL. O estudo molecular para pesquisa de delegdes/
duplicagdes localizadas no gene AGPAT2. O estudo foi realizado
por PCR quantitativo (Qpcr), usando a sonda Hs00085627-A-
GPAT?2 (Applied Biosystem), localizada na transi¢ao intrdo 3/exao
3. Como referéncia foi utilizado o gene RNase P e, como material
de referéncia, DNA diploide sem alteragcdes. Nao se obteve am-
plificacdo da regido intrdo3/exao 3 do gene AGPAT2. A auséncia
de amplificagdo desta regido do gene AGPAT2 e a amplificagdo
simultanea do gene controlo permitem concluir que existe uma
delegdo em homozigotia.

Conclusdo: A lipodistrofia generalizada congénita ¢ uma doenga
rara que cursa com aspecto acromegaloide contudo, ndo esta des-
crito na literatura nenhum caso de lipodistrofia genética associada
a acromegalia.

P 36. APRESENTACAO PRECOCE DA SINDRO-
ME DE SHEEHAN: CASO CLINICO

Vania Gomes', Alexandra Meira’, Florbela Ferreira', Tiago Marques’,
Maria Joao Bugalho!

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Hospital de Santa
Maria, Lisboa, Portugal

? Servigo de Ginecologia e Obstetricia, Hospital de Santa Maria, Lisboa,
Portugal

? Servigo de Doengas Infeciosas, Hospital de Santa Maria, Lisboa, Portugal

Introdugdo: A sindrome de Sheehan (SS) resulta da necrose is-
quémica da hipdfise devido a hemorragia pds-parto grave e pode
apresentar-se com varios graus de défice da fungdo hipofisaria.
Apesar da frequéncia da SS ter diminuido nos paises desenvol-
vidos, em resultado de melhores cuidados obstétricos, continua a
ser um problema de saude publica a nivel mundial.

Caso Clinico: Mulher de 44 anos apresentou choque hipovolé-
mico em contexto de hemorragia pos-parto eutdcico, complica-
do com atonia uterina. Antecedentes médicos e cirurgicos irre-
levantes, exceto laqueagdo de trompas. A gravidez ocorreu apds
fertilizacdo in vitro. Para controlo da hemorragia foi necessario
proceder a histerectomia e a multiplas transfusdes de sangue e de
fibrinogénio (valor minimo de hemoglobina - 3,2 g/dL). Apds a
cirurgia, a doente permaneceu na unidade de cuidados intensivos
durante 4 dias. Durante o internamento, apresentou hipoglicemia,
fadiga, anorexia e incapacidade para amamentar. A tensdo arte-
rial e a frequéncia cardiaca mantiveram-se dentro dos limites da
normalidade. Atendendo a sintomatologia e ao contexto clinico
suspeitou-se de sindrome de Sheehan. A avaliag@o analitica con-
firmou a presenca de hipopituitarismo. A ressonancia magnética
mostrou uma hipdfise de dimensdes normais, porém, com sinal



Posters - Congresso Portugués de Endocrinologia - 69 Reunido Anual da SPEDM

anormal em T1 apds gadolinio, verificando-se, apenas, reforgo
de sinal na periferia da glandula, aspetos a favor de lesdo isqué-
mica/necrdtica. A doente iniciou tratamento com hidrocortisona
e levotiroxina e verificou-se uma melhoria clinica significativa.
Apos a alta hospitalar a doente iniciou também terapéutica de
substitui¢ao com estrogénio e foi aconselhada a transportar, sem-
pre consigo, um cartdo a indicar que era portadora de insuficién-
cia suprarrenal.

Conclusdo: O diagnostico precoce da SS pode ser bastante dificil
uma vez que os sinais e sintomas sdo inespecificos. A suspeita
diagnostica assenta nas manifestagdes clinicas em associacdo
com historia de hemorragia pos-parto grave, sendo confirmada
por testes laboratoriais. Este caso clinico mostra que, apesar de
ser rara, a SS ainda ocorre na atualidade, e reforga a importancia
de um diagnostico precoce para a implementagdo da terapéutica
e seguimento adequado, melhorando o estado clinico da doente.

P 37. NEM TUDO O QUE LUZ E (SO) ACROME-
GALIA

David Barbosa', Ema Nobre', Maria Jodo Bugalho'

! Servi¢o de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Hospital de Santa
Maria, Centro Hospitalar Lisboa Norte, Lisboa, Portugal

Introdugdo: A acromegalia ¢ uma doenga rara, progressiva e
cronica, causada pelo excesso de produg@o de hormona do cresci-
mento (GH), geralmente devido a um adenoma hipofisario. Pode
haver co-secre¢ao de outras hormonas, adicionando complexida-
de a estes casos. Reportamos o caso de uma doente com diagnos-
tico inicial de acromegalia, cuja evolugdo clinica e laboratorial
permitiu repensar o diagnostico inicial.

Caso Clinico: Mulher de 53 anos com o diagnoéstico de acro-
megalia realizado na sequéncia de investiga¢do laboratorial por
fenotipo caracteristico, com IGF-1 inicial de 1284 ng/mL (VR
81-225) e imagiologicamente com um macroadenoma hipofisa-
rio com 13mm, sem alteracdo das outras linhagens hipofisarias. A
doente foi submetida a ressec¢@o endoscopica transfenoidal trans-
nasal do macroadenoma, tendo a imuno-histoquimica mostrado
positividade para GH e FSH. Apds a cirurgia houve normaliza¢ao
quase total dos valores de IGF-1, sem hipopituitarismo associado,
mantendo, no entanto, lesdo residual latero-selar discreta na RM.
A avaliag@o laboratorial de seguimento mostrava valores de TSH
normais, mas com FT4 que alternavam entre valores aumentados
e valores no limite superior do normal, sem clinica sugestiva de
tireotoxicose associada. Pela persisténcia das alteragdes laborato-
riais sugestivas de hipertiroidismo secundario (T4 livre 2,07 ng/
dL, VR 0,8-1,76; TSH 1,9 mUI/L, VR 0,4-4,8), suspeitou-se de
co-secre¢do tumoral hipofisaria de TSH, tendo sido pedida revi-
sdo das laminas da pega operatdria. Esta mostrou positividade
para GH e TSH, que, por lapso, tinha sido transcrita como FSH.
Foi assim refeito o diagnostico de tumor hipofisario co-secretor
de GH e TSH. No follow-up, por manter persisténcia bioquimica
da doenca com agravamento das queixas osteoarticulares, a doen-
te iniciou terapéutica com octre6tido 20 mg/més, com melhoria
clinica e normalizagdo quer da IGF1 quer da fungao tiroideia.
Conclusdo: A importancia deste caso clinico prende-se, por um
lado, pelo relato de um macroadenoma hipofisario duplamente
produtor de GH e TSH pela sua extrema raridade, e, por outro,
pelo espirito critico e elevado grau de suspei¢do que foram ne-
cessarios para se olhar retrospetivamente para o caso e poder-se
corrigir o diagnostico inicial.
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P 38. APLICACAO DO SAGIT EM DOENTES SE-
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Introdugdo: A acromegalia ¢ uma doenca rara, estando associada
a um aumento da morbimortalidade dos doentes afectados. Os
objetivos do seu tratamento passam nao sé pelo controlo do tama-
nho tumoral e niveis de hormona de crescimento (GH) e insulin-
-like growth factor-1 (IGF-1), mas também pela preservacdo da
restante fungdo hipofisaria e controlo de sintomas e comorbilida-
des associadas. Tém sido desenvolvidas ferramentas de medicao
de atividade de doenga que incluem estes fatores, uma das quais o
SAGIT (sinais e sintomas, comorbilidades associadas, GH, IGF-1
e tumor), neste momento em processo de validagao.

Objetivos: O objetivo do presente trabalho foi avaliar a categori-
zagdo de doentes com acromegalia a data de diagnoéstico e durante
o seguimento segundo o SAGIT e avaliar a sua relagdo com o
progndstico.

Meétodos: Estudo retrospetivo, com revisao dos processos clinicos
de doentes diagnosticados com acromegalia nos ultimos 12 anos,
seguidos na consulta de Endocrinologiade um hospital central.
Resultados: Foram incluidos 47 doentes, com uma idade média
de diagnostico de de 48,5 anos (DP = 12,6); 57,4% (n = 27) eram
do sexo feminino. A maioria dos doentes foi diagnosticada no
contexto de caracteristicas fenotipicas tipicas (48,9%, n = 23).
Ao diagndstico, 78,7% (n = 37) dos doentes apresentavam um
macroadenoma. Até a data foi realizada intervencdo cirurgica em
87,2% dos doentes (n = 41), 12,2% (n = 5) dos quais foram rein-
tervencionados. Dos doentes, 6,4% (n = 3) foram submetidos a
radioterapia e 48,9% (n = 23) a tratamento médico apds a cirur-
gia; 4,3% (n = 2) estdo sob terapéutica médica, sem intervengao
cirurgica prévia. Dezoito doentes (38,3%) apresentam critérios de
cura e 14 (29,8%) apresentam critérios de controlo da doenca.
Ao diagnostico os doentes apresentavam clinica muito variavel,
a maioria com S =2 (44,4%), A=1(31,9%), G=4 (71,1%), 1=
3 (73,8%) e T =4 (37%). Os doentes ja submetidos a algum tipo
de tratamento (n = 43) atualmente apresentam, na sua maioria, S
=0(74,1%),A=1(35,7%), G=0(64,5%),1=0(73,8%) e T=1
(37,8%). O estado de cura associou-se significativamente com a
categoria T ao diagnostico (p = 0,002) e as categorias G, [ e T no
momento da Gltima avaliagdo (p = 0,006; p = 0,017 e p = 0,001,
respetivamente).

Conclusdo: O SAGIT parece ser uma ferramenta promissora na
pratica clinica e associar-se a atividade da doenga. O seu papel
como indicador de prognostico podera ser mais limitado.

P 39. ADENOMA DE CELULAS NULAS E HIPOPI-
TUITARISMO - UM CASO

José Margalo', Ana Coelho Gomes', Catarina Silvestre',
Maria Raquel Carvalho', Maria Jodo Bugalho'

! Hospital de Santa Maria, Lisboa, Portugal

Introducdo: Os tumores hipofisarios constituem 10% - 15% dos
tumores primarios do sistema nervoso central. Se considerarmos
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somente as massas intrasselares, a prevaléncia de adenomas da
hipofise ¢ de 90%, sendo os restantes 10% craniofaringiomas,
quistos de Rathke, meningiomas, etc.

Os adenomas da hipofise podem ser funcionantes e clinicamen-
te significativos, quando a sua producdo hormonal ¢ suficiente
para desencadear um quadro clinico de hipersecre¢ao hormonal
ou nao-funcionantes e/ou clinicamente silenciosos. Deste tltimo
grupo, 15% - 30% sdo do tipo “null cells” (imunohistoquimica
negativa para as hormonas hipofisaria).

Caso Clinico: Homem de 68 anos internado por hiponatrémia em
2015, apresentando fenodtipo hipogonadico e clinica de disfuncao
sexual erétil com evolucdo de 5 anos. O estudo analitico mostrou
hipocortisolemia, com ACTH baixa, hipotiroidismo e hipogona-
dismo secundarios. A alfa-subunidade foi negativa.

A ressonancia magnética dirigida mostrou lesdo lesar com exten-
sdo suprasselar, com 29 x 27 x 25 mm, moldagem do quiasma
otico, colocando-se como hipotese mais provavel adenoma da
hipofise. A avaliagdo oftalmologica revelou: campimetria sem al-
teragoes e diminuigdo das fibras nervosas do olho esquerdo.
Iniciou reposi¢do hormonal, primeiro com corticoterapia, tendo
desenvolvido um quadro psiquiatrico de mania, que apods exclu-
sdo de outras causas foi interpretado no contexto de inicio de cor-
ticoterapia em individuo com insuficiéncia suprarrenal secundéria
com algum tempo de evolugdo. O quadro reverteu progressiva-
mente nas primeiras semanas de terapéutica.

Foi submetido a tumorectomia por via endoscopica, abordagem
transfenoidal transnasal, sem abertura do diafragma selar — sem
intercorréncias. O resultado histologico mostrou adenoma da hi-
pdfise hormono imunonegativo, com indice proliferativo (Ki67)
<3%.

A ressonancia magnética de avaliacdo pos-operatoria mostrou
aparente remocao total do macroadenoma e quiasma livre.

A evolugdo laboratorial subsequente tem vindo no sentido de me-
lhoria da fungdo hipofisaria, nomeadamente, do hipogonadismo
e hipotiroidismo secundarios. Mantém necessidade de reposicao
corticoterapica.

Discussdo e Conclusdo: Este caso clinico ilustra o caracter si-
lencioso dos adenomas de “null cells” que podem evoluir durante
varios anos sem clinica valorizavel, ou de dificil valorizacao e
condicionar a longo prazo alteragdes nefastas e potencialmente
irreversiveis da integridade hipofisaria e quiasmatica. Por outro
lado, o inicio da terapéutica de substitui¢do hormonal pode condi-
cionar quadros clinicos transitorios.

P 40. LESAO HIPOFISARIA — DIFICULDADES
NO DIAGNOSTICO
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Introdugdo: Os adenomas hipofisarios constituem 95% das
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massas selares sendo a apoplexia hipofisaria uma forma rara de
apresentacdo da doenga. Na auséncia de patologia hipofisaria
conhecida o diagnostico de apoplexia ¢ desafiante pois mimetiza
outras emergéncias neurologicas mais comuns.

Caso Clinico: Homem, 39 anos, recorreu ao Servigo de Urgéncia
por cefaleia intensa frontal com 24 horas de evolugdo. VIH+ sob
terapéutica anti-retroviral, apirético, ndo apresentava alteracdes
no exame neurologico. A tomografia computorizada cranio-ence-
falica (TC-CE) demonstrou lesao expansiva extra-axial com 45 x
32 x 32 mm, centrada na loca selar com crescimento superior ¢
invasdo esfenoidal, sem sinais hemorragicos. Durante o interna-
mento houve agravamento do estado clinico com sinais de me-
ningismo e aumento dos parametros inflamatérios laboratoriais
[leucocitos 14,250/L (4,5-11); PCR 609 mg/L (< 5)], documenta-
do cortisol sérico 0,4 ug/dL (3,70-19,4). Realizada puncdo lombar
que ndo demonstrou alteragdes relevantes. A ressonancia magné-
tica (RM) da regido esfeno-selar confirmou as alteragdes da TC
e ap6s gadolinio refor¢o de sinal linear periférico que delimitava
area central sem reforco, indiciando lesdo necrotica, cavitada ou
quistica. Operado por via endonasal sendo removida lesdo hetero-
génea, mole e aspiravel. Diagnostico histologico: fragmentos de
adenoma hipofisario ndo secretor com alteracdes de necrose is-
quémica; isolado no produto da pega operatoria S. aureus metici-
lina-sensivel. Cumpriu 21 dias de antibioterapia, manteve hidro-
cortisona e iniciou levotiroxina e testosterona no pos-operatorio
por pan-hipopituitarismo. Seis meses apds a alta repetiu RM que
revelou resolucdo da lesdo selar e dos componentes supra-selar e
do seio esfenoidal.

Comentarios: No presente caso, o quadro clinico agudo de cefa-
leia intensa, agravamento do estado de consciéncia com menin-
gismo e padrao hormonal sdo sugestivos de apoplexia hipofisaria.
Em doente VIH + o abcesso hipofisario secundério é um dos
diagnosticos diferenciais, contudo o hipossinal nas sequéncias de
difusdo da RM ndo apoia esta hipotese. Os exames de imagem/
histologico suportam a existéncia de lesdo expansiva preexistente
que sofreu necrose central apesar da auséncia de hemorragia.

P 41. UMA APRESENTACAO ATiPICA DE DOEN-
CA DE CUSHING

Catarina Machado', Patricia Tavares', Sara Monteiro', Gustavo Rocha',
Maria Jodo Oliveira'

! Servigo de Endocrinologia, Centro Hospitalar de Vila Nova de Gaia/
Espinho, Portugal

Introdugdo: A doenca de Cushing (DC) é uma doenca enddcri-
na rara, causada por um adenoma hipofisario produtor de ACTH.
Caracteriza-se por um hipercortisolismo enddgeno que leva ao
aumento da morbi-mortalidade, principalmente do foro cardio-
vascular. As manifesta¢des clinicas da DC sao variaveis, tornando
o seu diagnostico desafiante. Os autores reportam um caso de DC
em que a apresentacdo inicial foi uma fratura patologica do colo
do fémur.

Caso Clinico: Mulher de 29 anos, sem antecedentes pessoais de
relevo, recorreu ao médico assistente por queixas de dor e dimi-
nui¢do da mobilidade no membro inferior esquerdo (MIE), sem
historia de trauma, com 2 semanas de evolug@o. A radiografia
do MIE mostrou uma fratura ao nivel do colo do fémur. Reali-
zou densitometria 6ssea, que foi compativel com osteoporose da
coluna lombar (T score -3,4) e osteopenia moderada do colo do
fémur (T score -1,9). Ao exame objetivo, apresentava indice de
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massa corporal de 26,3 kg/m2, face em lua cheia e plétora facial,
sem outros estigmas de sindrome de Cushing. Referia aumento de
peso de 10 kg no tltimo ano, associado a humor deprimido e ir-
ritabilidade facil. Analiticamente, apresentava niveis de cortisol e
ACTH basais elevados (51,4 pg/dL e 42,8 pg/mL, respetivamen-
te), cortisoluria de 298,6 pg/dL (10,9-71,4 pg/dL), sem supres-
sdo do cortisol apos 1 mg de dexametasona (14,1 pg/dL). O teste
CRH-dexametasona mostrou um nivel de cortisol de 26,2 pg/
dL, confirmando o diagnostico de DC. A ressonancia magnética
hipofisaria mostrou um macroadenoma com 12 mm a esquerda.
A doente foi submetida a cirurgia transesfenoidal, que decorreu
sem intercorréncias. O exame histopatoldgico foi compativel com
adenoma corticotrofico, sem positividade “para” outros anticor-
pos hipofisarios. O nivel de cortisol no terceiro dia apos a cirurgia
foi de 1,7 pg/dL, sem défice das restantes linhas hipofisarias.
Conclusdo: Mais comummente, a DC manifesta-se por obesidade
central, hirsutismo ou presenca de hipertensdo arterial, dislipide-
mia ou diabetes mellitus. No entanto, outros sinais e sintomas de
hipercortisolismo geralmente estdo presentes ¢ devem ser avalia-
dos. Apesar de osteoporose e fraturas Osseas patologicas serem
comuns na DC, ndo é comum serem a manifestacdo inicial da
doenga. No entanto, a presenca de osteoporose inexplicada deve
levantar a suspeita deste diagnostico.

P 42. HIPOPITUITARISMO E DIABETES INSiPI-
DA CENTRAL EM DOENTE COM INFECAO VIH
- COMPLICACAO TARDIA DE TOXOPLASMO-
SE CEREBRAL E/OU ANTIRRETROVIRAIS?

Sofia Castro Oliveira'?, Pedro Souteiro'?, Jodo Sérgio Neves'~,
Claudia Nogueira’, Celestino Neves'?, Paula Freitas'?, Davide Carvalho'>*
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* Instituto de Investigagdo e Inovagdo em Savde da Universidade do Porto,
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Introdugdo: O sistema enddcrino ¢ frequentemente afetado no
decurso da infe¢ao pelo VIH, no entanto, o hipopituitarismo e a
diabetes insipida sdo condi¢des clinicas incomuns nestes doentes,
tendo sido associados a drogas, infecgdes do sistema nervoso cen-
tral e infiltragao neoplésica, em casos extremamente raros.

Caso Clinico: Homem de 42 anos com infe¢ao por VIH conheci-
da desde 2005, sob terapéutica antirretroviral apenas desde 2010
(emtricitabina/tenofovir e raltegravir), altura em que foi diagnos-
ticado com hepatite C, linfoma MALT da pardtida esquerda e to-
xoplasmose cerebral (tratada com pirimethamine/sulfadiazine).
Historia prévia de tabagismo, toxicodependéncia (em programa
de substitui¢do de metadona desde ha 10 anos) e hipotiroidismo
diagnosticado ha 1 ano, medicado com levotiroxina. Referencia-
do ao Servico de Endocrinologia por ginecomastia bilateral, per-
da de libido e disfungao erétil. Quando inquirido especificamente,
referiu ainda polydipsia e polyuria. Realizou ecografia mamaria,
testicular e tiroidea, que ndo mostraram alteragdes relevantes, no
entanto o estudo hormonal revelou: hipotiroidismo central e hi-
pogonadismo hipogonadotrdpico; niveis normais de prolactina;
niveis ligeiramente diminuidos de IGF-1 e GH; ACTH, cortisol
e teste de tetracosactideo normais; a prova de hipoglicemia in-
sulinica foi compativel com reserva glicocorticoide normal. A
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osmolalidade plasmatica foi de 300 mOsmol/kg e osmolalidade
urinaria de 136 mOsmol/kg. Efetuou prova de restri¢ao hidrica,
que confirmou diabetes insipida central. A ressonancia magnética
hipofisaria mostrou auséncia de hiperssinal neurohipofisario. Foi
iniciada terapéutica com testosterona (250 mg, 3/3 semanas) e
desmopressina liofilizada (0,06 mg bid), mantendo levotiroxina
(0,088 mg/dia). Atualmente apresenta melhora clinica global, mas
ainda com queixas de disfuncdo erétil, tendo sido recentemente
medicado com avanafil (100 mg).

Conclusdo: Os autores descrevem um caso raro de hipopituita-
rismo e diabetes insipida num doente com infecg¢do por VIH, de
possivel etiologia multifatorial - complicagdo incomum de toxo-
plasmose cerebral e/ou efeitos secundarios dos farmacos antirre-
trovirais - evidenciando a necessidade de ter em mente este diag-
noéstico em doentes VIH submetidos a tratamento dirigido e com
antecedentes de infe¢do cerebral.

P 43. VIRILIZACAO SEVERA E POLICITEMIA
EM DOENTE COM CARCINOMA DA SUPRAR-
RENAL

Nelson Cunha', Leonor Gomes', Isabel Paiva', Diana Martins',
Diana Oliveira', Adriana Lages', Mara Ventura', Lucia Fadiga',
Diana Catarino', Bernardo Marques', Francisco Carrilho'

! Servi¢o de Endocrinologia Diabetes e Metabolismo - Centro Hospitalar
e Universitario de Coimbra (CHUC-EPE) Faculdade de Medicina da
Universidade de Coimbra Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra
Francisco Gentil, Coimbra, Portugal

Introdugdo: O carcinoma da suprarrenal ¢ uma neoplasia maligna
rara e cerca de 60% dos casos apresentam hipersecre¢ao hormo-
nal devido a esteroidogénese nao regulada, com predominio da
producdo de cortisol e androgénios. A presenca de policitemia
tem sido descrita como uma sindrome rara, habitualmente depen-
dente de eritropoietina. Descreve-se o caso clinico de uma mulher
com um carcinoma da suprarrenal ¢ hipercortisolismo, hiperan-
drogenismo severo e policitémia.

Caso Clinico: Uma mulher de 56 anos com quadro de plétora
facial, hirsutismo, rouquidao e hipertensdo arterial com 1 ano
de evolugao recorre ao Servigo de Urgéncia em junho de 2017
por quadro de cefaleias, tonturas e desequilibrio. Era portadora
de ecografia abdominal que descrevia massa da suprarrenal di-
reita com 9,7 cm, tendo sido internada para esclarecimento. A
admissdo tinha pressao arterial de 191/126 mmHg e hemoglobina
19,6 g/dL com necessidade de realizagao de 2 flebotomias tera-
péuticas. Apresentava quadro clinico de sindrome de Cushing e
virilizagdo com pontuagdo Ferriman-Gallwey de 31. O estudo
laboratorial evidenciou: ACTH 10 pg/mL (9-52), cortisol plas-
matico as 8h00 33 ug/dL (5-25) e as 23h00 30 ug/dL, cortisol
salivar as 23h00 2,1 ug/dL, testosterona total 17 ng/mL (< 0,9),
sulfato de dehidroepiandrosterona 19 ug/mL (0,35-4,3), andros-
tenediona 49 ng/mL (0,5-3,4), 11-desoxicortisol 28 ng/mL (<8),
17-hidroxiprogesterona 4,72 (0,2-1,7), renina 191 uU/mL (7-76)
e cortisol livre urinario 573 ug/24 horas (10-80). As metanefti-
nas fracionadas plasmaticas e urinarias e aldosterona plasmatica
foram normais. Apds a prova de frena¢do com dexametasona em
baixa dose durante 48 horas o cortisol foi de 29 ug/dL. A eritro-
poeitina foi de 10,4 mUI/mL (4,3-29,0) e a mutagao V617F no
gene JAK2 nao foi detetada. A tomografia computorizada mostrou
lesdo sélida heterogénea da SR direita com 19 cm, sem adeno-
patias e com micronddulo de 3 mm do lobo inferior direito do
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pulmao. Submetida a suprarrenalectomia e nefrectomia direitas
e exérese da lesdo nodular pulmonar sem complicagdes. Histolo-
gia: neoplasia do cortex da suprarrenal com 12,5 cm cumprindo
todos os critérios de Weiss modificados (pontuacao 7), Ki67 44%,
com metastizagdo pulmonar, pTMN T4 M1, AJCC - estadio IV.
Ap6s cirurgia apresentou hemoglobina normal, androgénios indo-
seaveis e insuficiéncia cortico-suprarrenal com desenvolvimento
de sindrome de privagao de esterdides com necessidade de doses
suprafisiologicas de hidrocortisona. Iniciou quimioterapia com
mitotano, mantendo-se em seguimento.

Conclusdo: Este caso ilustra uma apresentacao clinica muito su-
gestiva de carcinoma da suprarrenal na mulher, acompanhado por
uma manifestacdo mais rara como a policitémia secundaria, com
necessidade de realizacdo de flebotomias para controlo sintomati-
co. Na presenga de eritropoietina inapropriadamente normal, esta
elevacao franca da hemoglobina pode dever-se ao efeito estimu-
lador da eritropoiese pelo hiperandrogenismo severo, dependente
de eritropoietina, tendo normalizado apds remogdo do tumor.

P 44. DISCORDANCIAS NAS PROVAS DIAGNOS-
TICAS DO SINDROME DE CUSHING

Olga Gutu', Antonio Afonso', Ana Agapito'

! Servigo Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo Hospital Curry Cabral,
Centro Hospitalar Lisboa Central, Lisboa, Portugal

Introdugdo: A sindrome de Cushing ¢ uma doenca rara causada
pela exposicdo cronica, excessiva aos glucocorticoides, seja de
origem enddgena ou exdgena. Apesar de ter manifestagdes cli-
nicas sugestivas, trata-se de uma entidade que frequentemente
oloca problemas de diagndstico, de modo que ¢ necessario a con-
jugacdo dos varios exames complementares.

Caso Clinico: Doente do sexo feminino, 73 anos, caucasiana,
com historia de neoplasia da mama, medicada com tamoxifeno,
referenciada a nossa consulta em 2012 por nédulo de 12 mm da
suprarrenal esquerda revelada em tomografia computorizada ab-
dominal. Negava aumento ponderal, estrias purplireas, aumento
da pilosidade, acne, mialgias ou outra sintomatologia associada.
Ao exame objetivo ndo apresentava estigmas de sindrome de
Cushing; peso 56 kg, indice de massa corporal de 24 kg/m2, TA
110/70 mmHg, FC 70/minuto.

Analiticamente apresentava metanefrinas normais, aldosterona
16 ng/dL, renina ativa 24 pUI/mL, cortisol livre urinario 19,0
ug/24 horas, cortisol sérico 11 ug/dL ACTH 17,30 pg/mL , corti-
sol salivar a meia noite 0,56 ug/dL, auséncia de frenac@o na prova
de screening com dexametasona (cortisol sérico as 08 horas 15,70
ug/d) e na prova com dose fraca (cortisol sérico as 08 horas 8,60
ug/dL) A doente respeitou as condigdes de colheita.

Em 2014 repetiu tomografia computorizada (TC) abdominal que
revelou dois nddulos na suprarrenal esquerda com 15 ¢ 16 mm
respetivamente. Durante o seguimento mantem-se sem estigmas
de hipercortisolismo e os valores de cortisol urindrio tém sido per-
sistentemente normais (valores de cortisol livre urinario entre 19
ug/24 horas e 28,8 ug/24 horas)

Conclusdo: Neste caso, a discordancia das provas parece-nos re-
lacionada com o uso de tamoxifeno.

O tamoxifeno ¢ um antagonista estrogénico nao esteroide utili-
zado no tratamento da neoplasia da mama hormono-dependente.
Aumenta a proteina transportadora do cortisol (CBG) e em con-
sequéncia o cortisol sérico, apesar de diminuir a taxa de produgao
total do cortisol. Em cerca de 50% dos casos causa falsos positi-
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vos nas provas de supressdo com dexametasona.

P 45. ADRENALECTOMIA POR S. CUSHING
REVELA CANCRO DA MAMA EM ESTADIO IV

Joao Sérgio Neves'?, Ana Oliveira', Pedro Souteiro'~, Sofia Castro
Oliveira'”, Helena Baldaia*, Daniel Melo*, Celestino Neves'~,
Paula Freitas'-**, Davide Carvalho'*
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Jodo, Porto, Portugal

? Departamento de Cirurgia e Fisiologia, Unidade de Investiga¢do
Cardiovascular, Faculdade de Medicina, Universidade do Porto, Porto,
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¥ Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

* Servigo de Anatomia Patologica, Centro Hospitalar Sdo Jodo, Porto,
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Introdugdo: A sindrome de Cushing ¢ uma endocrinopatia ca-
racterizada pela producdo excessiva de glicocorticoides. O tra-
tamento recomendado para a sindrome de Cushing suprarrenal
unilateral ¢ a adrenalectomia, associando-se geralmente a resolu-
¢do da doenga.

Caso Clinico: Mulher de 54 anos, com obesidade centripeta (IMC
34,3 kg/m2), diabetes mellitus e hipertensao enviada a consulta de
Endocrinologia por apresentar massa suprarrenal esquerda. Cin-
co anos antes da referenciacdo, a massa apresentava 15 mm de
maior didmetro com caracteristicas imagioldgicas sugestivas de
adenoma (< 10 u de Hounsfield). Na reavaliagdo por tomografia
computorizada, observava-se crescimento da massa (28 mm) e
o surgimento de caracteristicas imagioldgicas suspeitas para ma-
lignidade (38 u de Hounsfield e washout absoluto do contraste
de 35%). Apresentava catecolaminas e metanefrinas urinarias
normais, ACTH de 4,2 pg/mL e cortisol ap6s teste de frenagao
noturna com dexametasona (1 mg) de 11,0 pg/dL. O cortisol li-
vre urinario de 24 horas, o cortisol salivar a meia-noite ¢ o teste
de frenagdo com baixa dose de dexametasona foram consistentes
com o diagnostico de sindrome de Cushing, e o valor de ACTH,
com o de ACTH-independente. Foi submetida a adrenalectomia
esquerda. A avaliagdo anatomopatologica demonstrou neoplasia
de padrao solido, com invasdo vascular e com padrdo imuno-his-
toquimico sugestivo de metastase de carcinoma mamario. Reali-
zou mamografia que demonstrou nédulo de 15 mm com contor-
nos espiculados que, na bidopsia mamadria, revelou carcinoma da
mama NST (no special type). A doente foi submetida a quimiote-
rapia neoadjuvante e tumorectomia cirurgica. Cinco meses apos a
cirurgia, foi internada por insuficiéncia suprarrenal. Um ano apds
a adrenalectomia, mantém insuficiéncia suprarrenal com necessi-
dade de terapia de substitui¢do, mantendo acompanhamento em
consulta endocrinologia e consulta multidisciplinar de carcinoma
mamario.

Conclusdo: Apresentamos um caso de sindrome de Cushing su-
prarrenal, com uma metastase concomitante de carcinoma ma-
mario. As metastases suprarrenais sao a lesdo maligna mais fre-
quente envolvendo a suprarrenal e segundo tumor mais frequente
apos os adenomas. O achado de uma metastase para uma massa
suprarrenal é consistente com fumor-to-tumor metastasis, um fe-
némeno raro em tumores suprarrenais que, neste caso, permitiu o
diagnostico de um cancro de mama anteriormente desconhecido.
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P 46. HIPERPLASIA MACRONODULAR SU-
PRARRENAL BILATERAL ASSOCIADA A
SECRECAO AUTONOMA DE CORTISOL ACTH-
-INDEPENDENTE

Claudia Nogueira', Filipe Cunha', Pedro Souteiro’, Sofia Castro Oliveira®,
Joana Mesquita®

!"Centro Hospitalar de Trds-os-Montes e Alto Douro, Portugal
? Centro Hospitalar de Sao Jodo, EPE, Porto, Portugal
¥ Centro Hospitalar de Entre o Douro e Vouga, Portugal

Introdugdo: A hiperplasia macronodular suprarrenal bilateral, ha-
bitualmente diagnosticada entre a quinta e sexta décadas de vida,
¢ uma causa rara de sindrome de Cushing (SC). Caracteriza-se
pela presenga de multiplos nodulos ndo pigmentados superiores
a 10 mm. Pode ser diagnosticada em doentes com SC mas ¢ mais
frequente tratar-se de um achado incidental, podendo associar-se
a secrecdo subclinica de cortisol.

Caso Clinico: Mulher de 61 anos, com antecedentes de diabetes
mellitus tipo 2, hipertensdo arterial e dislipidemia com dois anos
de evolucdo. Medicada com metformina+sitagliptina 1000/50 mg
bid, valsartan+hidroclorotiazida 160/25 mg qd, bisoprolol 2,5 mg
qd, atorvastatina 20 mg qd. Sem habitos etilicos. Antecedentes
familiares irrelevantes. Foi submetida a hemicolectomia direita
por pdlipo com displasia de alto grau e, no seguimento, realizou
tomografia computorizada (TC) abdominal que mostrou nédu-
los espontaneamente hipodensos na dependéncia de ambas as
glandulas suprarrenais, a direita o maior dos quais com 32 mm
e a esquerda o nédulo maior com 31 mm de didmetro, podendo
traduzir eventuais adenomas. Foi referenciada a consulta de En-
docrinologia para estudo. Referia ansiedade, cansaco e episodios
raros de palpitagdes. Negava flushing, cefaleias, hipersudorese ou
alteragdes recentes do peso. Ao exame objetivo: peso 66,8 kg;
estatura 1,50 m; IMC 29,7 kg/m2; TA 159/93 mmHg; FC 77 bpm,;
obesidade de predominio central, membros finos, sem estrias vi-
nosas abdominais, rubor facial, facies em lua cheia, deposi¢ao
de gordura dorsocervical e sem miopatia proximal. Estudo bio-
quimico mostrou cortisol sérico elevado apds prova de frenagio
noturna com 1 mg de dexametasona em dois doseamentos dife-
rentes (24,7 e 20,4 ug/dL), auséncia de frenag@o na prova de fre-
nagdo com dose baixa de dexametasona (cortisol sérico em fim
de prova de 14,4 ug/dL), cortisol sérico a meia noite aumentado
(11,4 ug/dL), 3 doseamentos de cortisol livre urinario normais
([59.4; 34,5; 62,1 ug/dia (N:4,3-176,0)] ¢ ACTH diminuido em
dois doseamentos (1,0 ng/L em ambos). Racio aldosterona/renina
normal. Densitometria 0ssea: score T coluna lombar -1,0; colo
fémur esquerdo +0,6. Repetiu TC que mostrou acentuado aumen-
to do volume das glandulas suprarrenais, com multiplos nédulos
espontaneamente hipodensos e bilaterais, medindo o maior nddu-
lo a direita 3 cm e o maior nodulo a esquerda 3,1 cm; os nddulos
sdo bem delimitados, sem calcificagdes intersticiais, sugestivos
de adenomas suprarrenais multiplos, estaveis. Realizou provas de
pesquisa de recetores anomalos suprarrenais que foram normais.
Discussdo: Este ¢ um caso de hiperplasia macronodular suprar-
renal bilateral associada a secre¢do autonoma de cortisol ACTH
independente. As comorbilidades e sintomas da doente podem
estar associadas a este quadro. Na auséncia de sinais clinicos de
SC e com cortisoluria normal, a suprarrenalectomia ndo esta re-
comendada. No entanto, a exérese da suprarrenal com o nddulo
dominante ¢ uma hipodtese a considerar de acordo com a clinica
e comorbilidades associadas. Neste caso, optou-se por manter vi-
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gilancia e controlo dos fatores de risco cardiovascular, atendendo
a que a realizagdo de suprarrenalectomia bilateral poderia levar a
maior morbilidade, ndo ha evidéncia cientifica suficiente quanto
aos beneficios de exérese unilateral e a que a doente ndo apresenta
um nédulo dominante.

P 47. PERDA DO DIAGNOSTICO DE FEOCRO-
MOCITOMA NA AVALIACAO INICIAL

Inacio I', Azevedo T', Alves M!, Dantas R', Balsa AM', Martins R?,
Guimaraes J'*

! Servigo de Endocrinologia, Centro Hospitalar Baixo Vouga, Portugal

? Servigo de Endocrinologia, Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra,
Portugal

¥ Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade da Beira Interior, Covilhd,
Portugal

* Departamento de Ciéncias Médicas da Universidade de Aveiro, Aveiro,
Portugal

Introdugdo: A maioria dos nddulos suprarrenais sdo adenomas
nao funcionantes. Segundo as recomendagdes “Management of
adrenal incidentalomas: European Society of Endocrinology Cli-
nical Practice Guideline” publicadas em 2016, ndo esta indicado
repetir os doseamentos hormonais quando a avaliag@o inicial é
normal, exceto se surgirem novos sinais clinicos de atividade en-
ddcrina ou ocorrer agravamento de comorbilidades.

Caso Clinico: Doente do sexo masculino, com 59 anos de idade,
referenciado a Consulta de Endocrinologia por ndédulo na glandula
suprarrenal direita de 17 mm, radiologicamente compativel com
adenoma, descoberto no estudo de hipertensdo arterial de dificil
controlo. O doente no apresentava sintomas além da hipertensao
arterial, que estava controlada com trés classes farmacologicas.
A avaliagdo hormonal inicial revelou metanefrinas urinarias nor-
mais, relagdo aldosterona/renina normal (com suspensao de far-
macos anti-hipertensores interferentes), hiperglicemia intermédia
e hipercortisolismo subclinico (prova de frenagdo com 1 mg de
dexametasona 2,4 mg/dL). Ap6s um ano, o nodulo suprarrenal
apresentava dimensdes sobreponiveis e o estudo hormonal, com
preparacdo adequada, revelou uma elevagdo das metanefrinas
urindrias totais (1921 mg/24 horas (329-1263)), fraccionadas
(956 mg/24 horas (64-302)) e normetanefrina (636 mg/24 horas
(162-527)) com 3-metoxitiramina normal. A repeticao confirmou
estes resultados: metanefrinas totais urinarias 2005 mg/24 horas
(329-1263), metanefrinas fraccionadas urinaria 1094 mg/24 ho-
ras (64-302) e normetanefrina 545 mg/24 horas (162-527), com
3-metoxitiramina normal. O doente manteve-se assintomatico,
nomeadamente sem cefaleias, palpitagdes, diaforese, tremores,
perda de peso, arritmias ou crises de ansiedade. A cintigrafia
com MIBG-I123 revelou foco de hiperatividade localizado na
projecdo da glandula suprarrenal direita sugerindo a presenca de
feocromocitoma. O doente foi enviado para avaliagdo por equipa
multidisciplinar e submetido a adrenalectomia unilateral. O exa-
me histolégico da pega cirtirgica confirmou feocromocitoma, com
Ki-67 2%. Apds a cirurgia, o doente apresentou normalizagdo das
metanefrinas e melhoria da hipertensdo arterial, controlada com
apenas uma classe farmacologica.

Conclusdo: Este caso demonstra a possibilidade de resultados
falsos negativos na avaliagdo inicial de nddulos suprarrenais. Isto
pode ocorrer por uma amostra de urina inadequada, mau proces-
samento da amostra, entre outras causas. Sem a repeti¢ao das me-
tanefrinas, o diagndstico de feocromocitoma teria sido perdido.
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P 48. SARCOIDOSE CUTANEA APOS TRATA-
MENTO DE SINDROME DE CUSHING

Ana Gongalves Ferreira', Filipa Bastos', Ana Marta Anténio',
Henriqueta Cunha', Maria Carlos Cordeiro', Jorge Portugal'

! Hospital Garcia de Orta, Almada, Portugal

Introdugdo: O hipercortisolismo endogeno provoca um estado de
imunossupressao, podendo o seu tratamento associar-se ao agra-
vamento ou aparecimento de novo de doengas imuno-mediadas,
entre as quais a sarcoidose. Existe pouco mais de uma dezena de
casos descritos na literatura de manifestagdo desta doenga apds
tratamento do hipercortisolismo endogeno. Os autores descrevem
um caso.

Objectivos: Revisao de um caso clinico de doenga imune que se
manifestou apos tratamento de hipercortisolismo crénico, com o
intuito de relembrar a importancia de estar alerta para as com-
plicagdes que podem surgir com o retomar da imunidade apos
tratamento do mesmo.

Materiais e Métodos: Analise retrospectiva do processo clinico.
Resultados e Conclusoes: mulher de 59 anos, enviada a consul-
ta de Endocrinologia em 2012 por diabetes mellitus (DM) tipo
2 com mau controlo metabdlico. Da historia médica pregressa,
destaca-se diagnostico de incidentaloma da suprarrenal (SR) es-
querda em 2000, com aparecimento subsequente de DM, hiper-
tensdo arterial e dislipidemia, bem como internamento por um
quadro infeccioso grave (fasceite necrotizante perineal). A doente
referia ainda aumento progressivo de peso. Medicada com pe-
rindopril, sinvastatina, glibenclamida e vildagliptina. Multiplas
alergias medicamentosas. Trazia avaliagdes analiticas prévias
(2005-2008) sugestivas de hipercortisolismo ACTH-independen-
te, tendo sido proposta para cirurgia, que recusou ¢ abandonou
seguimento hospitalar. Da nossa avaliacdo em Abril de 2012, sa-
lienta-se obesidade central, bossa de bufalo, ligeiras estrias pur-
pureas abdominais, plétora facial e equimoses faceis, bem como
mau controlo tensional e glicémico. Bioquimicamente: cortisol
livre urinario 336,5 ug/24 horas [36-137]; ACTH < 5,0 pg/mL [9-
50]; cortisol 30,08 ug/dL [7-25]; cortisol salivar nocturno 9,71 ng/
mL [< 4,3]; prova de dexametasona 2 mg sem frenagdo (cortisol
4,75 ug/dL [< 1,8]). Submetida a adrenalectomia em Setembro
de 2012, sem intercorréncias (histologia: adenoma da SR). Cum-
priu 6 meses de terapéutica com prednisolona, sem insuficiéncia
suprarrenal apos suspensdo. Em Julho de 2015, foi avaliada em
consulta de Dermatologia por alopecia areata multifocal e der-
matose com varios meses de evolugdo caracterizada por placas
eritematosas ¢ nddulos violaceos nos membros superiores, infe-
riores, tronco e pescogo. A doente referia ainda artralgias nas an-
cas, joelhos e tornozelos. A bidpsia das placas eritematosas con-
firmou diagnoéstico de sarcoidose cutinea. Iniciou prednisolona
oral (60 mg/dia), com melhoria inicial, mas por agravamento foi
necessaria a adigdo de outros imunossupressores. Actualmente,
estd medicada com prednisolona 10 mg e metotrextato injectavel
15 mg/semana, encontrando-se clinicamente estavel, embora ain-
da com lesdes. A investigacao realizada nao mostrou evidéncia de
envolvimento sistémico.

Este caso ¢ ilustrativo da exacerbagdo de fendmenos imunes
apos o tratamento do hipercortisolismo. O intervalo de tempo até
aparecimento da doenga imune nos casos descritos até a data ¢é
variavel, podendo ser desde poucos meses até alguns anos. No
seguimento habitual destes doentes focamos a nossa atengao qua-
se exclusivamente na suspeita de recidiva do hipercortisolismo.
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Este caso mostra-nos como ¢, igualmente, importante estar alerta
para possiveis manifestagdes de doenga imune apds o término de
um estado de imunossupressao, permitindo assim um diagndstico
e terapéutica atempados.

P 49. FEOCROMOCITOMA MALIGNO - UM DE-
SAFIO DIAGNOSTICO E SEGUIMENTO NAO-
CONSENSUAL

Sofia Castro Oliveira'?, Jodo Sérgio Neves'?, Pedro Souteiro'?,
Eva Lau'?, Ana Isabel Oliveira'?, Celestino Neves'~, Paula Freitas'?,
Davide Carvalho'**

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
de Sdo Jodo, Porto, Portugal

? Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal
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Introdugdo: Os feocromocitomas e paragangliomas extra-adre-
nais sdo tumores neuroenddcrinos raros, com incidéncia maxima
entre as terceira e quinta décadas de vida, sendo cerca de 10%
malignos. Embora apresentem as mesmas caracteristicas radio-
graficas e histologicas dos benignos, os feocromocitomas malig-
nos sdo diagnosticados pela presenca de invasao local ou tumor
metastatico em tecidos ndo-cromafins, acarretando um pior prog-
nostico. O tratamento € tipicamente a cirurgia de resse¢ao, embo-
ra a radioterapia com MIBG e a quimioterapia possam ser uteis
em casos nao-cirurgicos.

Caso Clinico: Homem de 83 anos com histdria prévia de diabetes
mellitus e hipertensdo apresentou dor abdominal, anorexia e per-
da de peso. Realizou tomografia computorizada abdominal que
revelou uma lesdo neoformativa grande, hipocaptante e heterogé-
nea da glandula adrenal esquerda, com 48 x 58 mm, e adenome-
galia metastatica adjacente com 18 mm, pelo que foi referenciado
para o Servigo de Endocrinologia. Foi repetido estudo imagio-
logico, observando-se adicionalmente uma massa renal esquer-
da, na face posterior, exofitica, com 40 x 13 x 38 mm, sugestiva
de metastase. O diagndstico bioquimico de feocromocitoma foi
estabelecido por aumento marcado de catecolaminas urindrias e
metanefrinas fracionadas: norepinefrina 1222 (< 97) ug/24 horas,
epinefrina 106 (<27) pg/24 horas e dopamina 1166 (< 500) pg/24
horas; normetanefrinas 3711 (< 390) pg/24 horas ¢ metanefrinas
1226 (< 320) pg/24 horas; o acido vanilmandélico (VMA) foi de
29,3 (1,4-6,5) mg/24 horas. Foi efetuada cintigrafia 1231-MIBG,
que evidenciou lesdo da glandula adrenal esquerda compativel
com feocromocitoma, sem hiperfixagdo na massa renal esquerda.
O doente iniciou bloqueio alfa-adrenérgico com fenoxibenzamina
(10+10 mg/dia) e 6 semanas depois foi submetido a cirurgia de
laparotomia exploradora, com adrenalectomia esquerda e nefrec-
tomia. O exame histologico confirmou o diagnoéstico de feocro-
mocitoma maligno e o doente mantém-se sob vigilancia estreita.

Conclusdo: Conforme evidenciado no presente caso, os feocro-
mocitomas malignos representam trés grandes desafios na pratica
cinica: escassez, complexidade de caracterizagdo e comportamen-
to e prognostico heterogéneos.

P 50. TIROIDE ECTOPICA DE DUPLA LOCALI-
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Introducdo: O tecido tiroideu ectdpico é uma entidade rara, que
ocorre devido a um distarbio no desenvolvimento embrionario
da glandula tiroideia com incompleta migragao do tecido tiroideu
do pavimento ventral da faringe para o seu local habitual. A pre-
valéncia ¢ de 1/100 000-300 000 na populag@o geral aumentando
para 1/4000-8000 em doentes com disfun¢ao tiroideia. Os meca-
nismos responsaveis pela morfogénese tiroideia ainda ndo estdo
plenamente elucidados mas determinados fatores de transcricao,
como TITF1/NKX2-1, PAXS, HHEX ou FOXEI desempenham um
papel fundamental nessa diferenciacdo. O tecido tiroideu ectdpico
encontra-se localizado em 90% dos casos na base da lingua, sen-
do rara a presenca de dois focos ectdpicos em simultdneo. Afeta
sobretudo mulheres jovens, e sdo frequentemente assintomaticos.
Caso Clinico: Apresentamos o caso clinico de uma doente de 30
anos, seguida em consulta de Endocrinologia por hipotiroidismo
subclinico autoimune, medicada com levotiroxina 25 mcg/dia e
anticoncecional oral. Sem antecedentes pessoais de relevo. Na
historia familiar, referéncia a mae com patologia nodular tiroideia
benigna. A palpacdo cervical apresentava nddulo de localizagao
mediana, tendo realizado ecografia tiroideia, em que se constatou
auséncia de tecido tiroideu em localizagdo eutdpica e presenca
de duas estruturas compativeis com tecido tiroideu ectopico pré-
-hioideu mediano com 14 x 9 mm e na base da lingua com 16 x15
mm. Efetuou uma ressonancia magnética cervical confirmando
os achados ecograficos. Posteriormente, realizou uma cintigrafia
com 99m-Tc, verificando-se a presenca de dois focos de captagio
correspondentes a tecido tiroideu ectopico sublingual e pré-hioi-
deu, ndo sendo observavel tecido tiroideu na localizagao habitual.
Conclusdo: A tiroide ectopica de localizagdo dupla é uma entida-
de clinica rara, para a qual ¢ necessario um elevado grau de sus-
peigdo clinica. Tal como a maioria dos doentes com tiroide ectopi-
ca, a doente que apresentamos era assintomatica, mas apresentava
hipotiroidismo subclinico de etiologia autoimune. Ressaltamos a
importancia dos exames imagiologicos, nomeadamente da cinti-
grafia tiroideia com 99m-Tc por auxiliar na exclusdo de outros
diagnosticos diferenciais.

P 51. TIROIDITE POR NIVOLUMAB

Nuno Cordeiro Raposo', Sonia Pratas', Cristina Valadas'
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Introdugdo: O nivolumab é um anticorpo monoclonal que in-
terfere nas vias de morte celular programada. Esta indicado no
tratamento de neoplasias metastizadas e/ou recidivadas, incluin-
do carcinoma de ndo pequenas células do pulmado, melanoma,
carcinoma de células renais, carcinoma da cabeca e pescogo ¢
linfoma Hodgkin. A sua utilizagdo esta associada a varias reagdes
adversas imunomediadas, em particular endocrinopatias, sendo a
disfungao tiroideia a mais frequente.

Caso Clinico: Assim, relatamos o caso clinico de um doente do
sexo masculino de 78 anos que desenvolveu um quadro de ti-
roidite destrutiva indolor apds inicio de tratamento com nivolu-
mab. A tirotoxicose inicial foi controlada com glucocorticoides e
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antitiroideus, sendo seguida por um hipotiroidismo subclinico, que
obrigou a suplementagdo com levotiroxina.

Conclusdo: O caso clinico apresentado enfatiza a importancia da
vigilancia da fungao tiroideia em doentes que iniciam imunoterapia,
uma vez que a semiologia ¢ frequentemente inespecifica, atrasando
o diagnostico e o inicio da terapéutica.

P 52. APRIMEIRA VEZ COM VANDETANIB

Nuno Cordeiro Raposo', Sonia Pratas', Cristina Valadas'
! Hospital Beatriz Angelo, Loures, Portugal

Introdugdo: O carcinoma medular (CMT) ¢ uma neoplasia primaria
das células parafoliculares da tiroide, que se caracteriza por invasao
precoce dos linfaticos e ganglios locais.

Segundo a agéncia europeia para o medicamento, o vandetanib en-
contra-se recomendado para o tratamento do “CMT irressecavel,
agressivo e sintomatico, localmente avangado ou metastizado”.
Caso Clinico: Os autores apresentam o caso de um homem com
historia de doenga de Parkinson, autdbnomo, que se apresentou ini-
cialmente aos 81 anos com uma adenomegalia cervical esquerda de
crescimento suibito. Realizou citologia aspirativa da mesma que foi
sugestiva de carcinoma de origem ndo esclarecida. A investigagdo
complementar revelou valores elevados de calcitonina ¢ CEA e a
ecografia cervical mostrou duas imagens nodulares, mal circuns-
critas e heterogéneas, de 22 mm e 15 mm de maior eixo, respeti-
vamente, ambas submetidas a pung@o aspirativa com agulha fina
compativel com carcinoma papilar.

A tomografia computorizada (TC) cervico-toraco-abdominal de
estadiamento confirmou a presenga de multiplas adenopatias cer-
vicais bilaterais e axilares esquerda, bem como multiplos nédulos
hipodensos hepaticos sugestivos de metastizacdo. Foi estabelecido
o diagnostico de CMT em estadio IVC (T4a N1b M1), sem evidén-
cia de mutagdo do gene RET. Assim, iniciou terapéutica com vande-
tanib em outubro de 2016 até a dose maxima tolerada (200 mg id).
Clinicamente, ap6s inicio da terapéutica, observou-se redugdo da
dimensao das adenopatias cervicais e dos nodulos hepaticos, confir-
mada em TC realizada em dezembro de 2016 e descida dos marca-
dores tumorais. Apesar da boa evolugdo clinica, o doente desenvol-
veu lesdo renal aguda no contexto de desidratacdo por diarreia apos
o comego do vandetanib, que respondeu a hidratagdo oral e terapia
com loperamida, permitindo a manuteng@o do farmaco.
Posteriormente, em margo de 2017, comprovou-se a existéncia de
metastase cutdnea retroauricular esquerda. A TC toraco-abdomi-
nal voltou a mostrar multiplos noédulos hipodensos hepaticos, os
maiores com 30 mm de maior eixo, assim como dois micronddulos
pulmonares previamente desconhecidos, em relagdo com padrao as-
cendente da calcitonina. Nesta fase evidenciou-se deterioragdo cli-
nica progressiva, com dependéncia crescente de terceiros, tendo-se
confirmado o dbito em setembro de 2017, 11 meses apds introducdo
do vandetanib.

Discussdo: Em doentes com CMT avancado, sem indicagao cirargi-
ca, a terapéutica sistémica com um inibidor da tirosina-cinase mos-
trou beneficios na qualidade de vida e reducdo da dor relacionada
com a neoplasia, prolongando ainda o tempo de sobrevida sem pro-
gressdo de doenga. Porém, o risco de reagdes adversas como diar-
reia, lesdo renal, desequilibrios hidroeletroliticos e prolongamento
do intervalo QT obrigam a monitorizac¢ao da terapéutica. Na verda-
de, uma vez que o vandetanib tem apenas indicagdo paliativa, deve
ser ponderada a relagao risco/beneficio da sua introdugéo.

Em suma, o caso clinico descrito reflete a importancia da nova
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classe de inibidores da tirosina-cinase no controlo do CMT avan-
¢ado, sem terapéuticas alternativas. Adicionalmente, enfatiza a
importancia da monitorizagao clinica de forma a prevenir e tratar
eventuais reagoes adversas.

P 53. HIPERTIROIDISMO MATERNO E NEONA-
TAL

Nuno Cordeiro Raposo', Sonia Pratas', Cristina Valadas'
! Hospital Beatriz Angelo, Loures, Portugal

O hipertiroidismo neonatal autoimune ¢ uma condi¢@o clinica
potencialmente grave mas rara e habitualmente transitoria. Re-
laciona-se com a estimulag@o da tiroide do feto e recém-nascido
pelos auto-anticorpos anti-recetor da tirotrofina (TRAB) produ-
zidos pela mae, que passam livremente a placenta. A monitoriza-
¢a0 da funcdo tiroideia e do titulo dos TRAB maternos durante a
gravidez ¢ fundamental, de forma a minimizar o risco de hiperti-
roidismo fetal ou hipotiroidismo iatrogénico. Apds o nascimento,
o reconhecimento precoce da tirotoxicose e inicio atempado da
terapéutica com antitiroideus numa dose ajustada ao peso ¢ in-
dispensavel. A vigilancia clinica e laboratorial com doseamentos
regulares dos TRAB confirma o padrao descendente do titulo dos
mesmos ¢ a terapéutica pode ser suspensa quando estes se tornam
indosedveis.

Os autores apresentam o caso de um recém-nascido com tiroto-
xicose clinica e laboratorial, em rela¢cdo com bdcio toxico difuso
nao controlado na mae.

P 54. TIROIDITE SUBAGUDA EM ASSOCIACAO
COM PSORIASE E DOENCA DE BEHCET
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Introducdo: A tiroidite subaguda (também designada como gra-
nulomatosa ou de De Quervain) ¢ habitualmente uma patologia
auto-limitada, possivelmente de etiologia virica, caracterizada
por dor cervical e por vezes sintomatologia sistémica, com uma
evolugdo clinica e analitica frequentemente tipica. A sua associa-
¢do com doengas auto-imunes ndo parece ser mais frequente do
que na populacdo geral.

Caso Clinico: Apresentacdo de um caso clinico de tiroidite su-
baguda na sua tipica evolug¢do temporal clinica e analitica ¢ em
que concomitantemente foi diagnosticada psoriase e doenga de
Behget.

Colheita da anamnese e realizacdo de exame fisico e de exames
complementares de diagndstico. Solicitada colaboragdo e infor-
magao clinica a colegas de outras instituigdes.

Clinica de tireotoxicose com 3 semanas de evolugdo associada
a dor cervical anterior e febre até 38°C. Sem historia prévia de
infeccdo respiratoria. Apresenta aftas orais recorrentes desde a
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infancia e aftas vaginais desde ha 1 ano. Apresenta igualmente
pitting ungueal e onicdlise ao nivel das maos desde ha 4 anos. Tia
materna com neoplasia da tirdide e duas primas maternas com bo-
cio multinodular. Sem historia familiar de doengas auto-imunes. A
ecografia tiroideia revelou glandula com dimensdes aumentadas,
contornos lobulados e textura difusamente heterogénea, com areas
hipoecoicas, sem outras altera¢des. Foi efectuado estudo analitico
periddico ao longo do seguimento com os seguintes resultados (as
2%/ 4%/ 9%/ 15* semanas): TSH — 0,024/ < 0,01/ 32,139/4,69 pUl/
mL (0,35 — 4,94); T3 livre — 5,33/3,27/2,81/3,19 pg/ mL (1,71 —
3,71); T4 livre — 2,39/1,28/0,62/0,88 ng/dL (0,70 — 1,48); proteina
C reactiva — 66,80/27/0,4/ 0,2 mg/L (< 0,5). Anticorpos anti-ti-
reoglobulina — 3,5 UI/mL (< 4,11); anticorpos anti-TPO — 1,4 Ul/
mL (< 5,61); TRABs - < 0,3 U/L (negativo). Oito meses apos o
inicio da sintomatologia a TSH era de 0,894 pUI/mL. A doente
foi inicialmente medicada com propanolol 20 mg de 8/8 horas e
ainda ibuprofeno 400 mg de 8/8 horas que suspendeu ao fim de
uma semana por apirexia. Nesse periodo refere agravamento das
aftas orais. Em consultas subsequentes a dose de beta-bloqueador
foi sendo diminuida até a sua suspensdo ao fim de 2 meses. Assis-
tiu-se a uma melhoria progressiva da sintomatologia algica com
desaparecimento completo ao fim de 6 meses. Foi paralelamente
observada pela especialidade de Dermatologia que diagnosticou
psoriase ungueal. Apesar de um periodo de hipotiroidismo ana-
litico franco, curto, optou-se por ndo iniciar levotiroxina dada a
auséncia de sintomas relacionados com o mesmo. No inicio de
2017 foi observada em consulta de doengas auto-imunes onde foi
diagnosticada doenga de Behget. Do estudo efectuado destaca-se
positividade para os antigénios HLA-B*35 e HLA-A*02.
Conclusées: A tiroidite subaguda apresenta habitualmente uma
evolugdo autolimitada, tipica e remite sem deixar sequelas. Neste
caso foi possivel documentar esse padrao evolutivo caracteristico,
mesmo no contexto de hipotiroidismo analitico importante. Do
nosso conhecimento, a associacdo de tiroidite subaguda com a
doenca de Behget e a psoriase nunca foi descrita. Na primeira,
esta documentado um aumento da prevaléncia do antigénio HLA-
-B*35 e nas duas ultimas do antigénio HLA-A*02.
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Introducgdo: A abordagem inicial ao carcinoma medular da tiroide
pode ser desafiadora na medida em que exige a correlagdo entre
multiplos fatores de natureza clinica, analitica e imagioldgica, por
forma a definir a melhor estratégia no que concerne a extensao da
cirurgia e seguimento posterior.

Apresentagdo de um caso clinico em que o tipo de abordagem ci-
rurgica inicial ao carcinoma medular da tiroide ndo ¢ consensual.
Colheita da anamnese ¢ realiza¢do de exame fisico e de exames
complementares de diagndstico.

Caso Clinico: Senhora, de 76 anos, sem antecedentes familiares
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ou pessoais relevantes, efetuou estudo analitico que revelou hi-
pertiroidismo subclinico assintomatico. Efetuou ecografia tiroi-
deia que revelou tiroide multinodular e ganglios de aspecto reac-
tivo, os maiores com 12 mm na cadeia jugulo-carotidea direita e
16 mm na esquerda. Foi solicitada cintigrafia tiroideia e optou-se
de imediato por realizar citologia aspirativa de nodulo de 24 mm
no polo superior do lobo direito da tiroide, hipoecogénico, de
contornos mal definidos e com microcalcificagdes cujo resultado
revelou tratar-se de carcinoma medular da tiroide. Perfil imuno-
citoquimico: positividade para calcitonina, sinaptofisina e cromo-
granina e negatividade para tireoglobulina. Foi, ainda, efectuada
citologia aspirativa de ambos os ganglios cervicais que foi nega-
tiva para a presenca de células tiroideias. O estudo analitico efe-
tuado revelou: TSH — 0,430 pUI/mL (0,35 - 4,94), T3L — 2,67 pg/
mL (1,71 - 3,71), T4AL — 1,03 ng/dL (0,70 - 1,48), anticorpos anti-
tiroglobulina — 1,6 Ul/mL (< 4,11), anticorpos anti-TPO < 0,5 Ul/
mL (< 5,61), PTH — 29,7 pg/mL (15,0 - 68,3), calcio — 9,3 mg/
dL (8,9 — 10,0), calcitonina — 1616 ng/L (< 11,5), cromogranina
A—-78,7ng/mL (<100),) e CEA—24,24 ng/mL (< 5). Urina de 24
horas: metanefrina < 17 pg/ 24 horas (45 — 290), nor-metanefri-
na — 265 pg/ 24 horas (82 — 500), 3-metoxitiramina — 131 pg/ 24
horas (< 385). A tomografia computorizada toraco-abdomino-pél-
vica nao revelou metastizagao local ou a distancia. Foi solicitado
estudo genético para mutagdes germinativas do gene RET que se
encontra em curso.

Conclusées: O tipo de abordagem cirtirgica inicial ao carcinoma
medular da tiroide nao é consensual. Neste caso a doente foi pro-
posta para cirurgia extensa porque apesar de ndo existir evidén-
cia imagioldgica segura de metastizacdo, apresentava calcitonina
francamente elevada.

P 56. TRAbs OCULTOS NA OFTALMOPATIA TI-
ROIDEIA, A PROPOSITO DE UM CASO CLIiNICO

Ricardo Capitdo', Francisco Santos', Catarina Saraiva', Carlos Vasconcelos'
! Hospital Egas Moniz, Centro Hospitalar Lisboa Ocidental, Lisboa, Portugal

Introdugdo: A oftalmopatia tiroideia ¢ uma entidade com uma
prevaléncia estimada em 25% - 50% dos doentes com doenga de
Graves e 2% em doentes com tiroidite de Hashimoto. Cerca de
90% dos doentes apresentam hipertiroidismo.

Caso Clinico: Os autores descrevem uma doente de 65 anos, sexo
feminino, com antecedentes de hipotiroidismo primario desde ha
5 anos, hepatite C (fez ciclo tratamento com interferdo no pas-
sado) e insuficiéncia cardiaca valvular (classe 2 da NYHA) por
insuficiéncia tricispide, submetida a valvuloplastia ha 1 ano e
medicada com levotiroxina 75 mcg id, furosemida 40 mg id, espi-
ronolactona 50 mg id e varfarina. Sem habitos tabagicos.

A doente foi referenciada a consulta de Endocrinologia pela Of-
talmologia por diplopia, protusdo ocular auto-percepcionada,
xeroftalmia, dor retro-ocular com os movimentos oculares € hi-
perémia conjuntival. Além dos sintomas apresentados negava sin-
tomatologia compativel com disfungdo tiroideia.

Ao exame objectivo apresentava pressdo arterial de 110/70
mmHg, pulso de 96 bpm, ritmico e regular, exoftalmia bilateral,
mais evidente a esquerda, retrac¢do palpebral, diminuigdo bila-
teral da visdo (8/10 em ambos os olhos), exotropia e limitagdo
da elevagao do olho esquerdo. Nao apresentava alteragdes a fun-
doscopia nem evidéncia de bdcio difuso ou nodular a palpagao
cervical. Restante exame fisico sem alteragdes a destacar.

Dos exames realizados, salientam-se:
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- TSH 7,80 mcU/mL [0,27-4,20], T3L 5,50 pmol/L [3,10-6,80],
T4L 9,73 pmol/L [12,0-22,0], Ac. TPO 77,1 U/mL [< 35], ATG
690,0 U/mL [N < 115], TRABs 0,4 UI/L [< 1,58].

- Ecografia tiroideia: glandula normodimensionada, ecoestrutu-
ra heterogénea com esbogos nodulares dispersos hipoecogénicos
entre os 5-7 mm.

- Tomografia computorizada das orbitas que mostrou espessa-
mento difuso dos musculos rectos, mais evidente no olho esquer-
do especialmente ao nivel do recto inferior - aspectos sugestivos
de oftalmopatia de Graves.

Foi atribuida uma pontuagao de 5 pontos na escala Clinical Ac-
tivity Score Elements e classificada como moderada-severa (EU-
GOGO). Foi iniciado tratamento com bolus semanal de metil-
prednisolona endovenosa, 500 mg, durante 3 semanas. Nao foi
registada melhoria, pelo que foi suspenso o tratamento com gli-
cocorticoides.

Foi ajustada dose de levotiroxina para 100 mcg nos dias tteis e 50
mcg ao sabado e domingo. No final do primeiro ano de seguimen-
to apresentava TRAbD 2,00 UI/L e fungio tiroideia controlada. No
segundo ano mantinha a dose de levotiroxina e fungao tiroideia
controlada, com TRAbs < 0,80 UI/L. A doente foi proposta para
cirurgia de estrabismo que a propria recusou até ao momento.
Discussdo: Este caso ilustra uma forma de apresentacdo menos
comum da oftalmopatia tiroideia, uma vez que, a doente apresen-
tava-se em hipotiroidismo antes e durante a instalagdo da doenca
ocular. A evolugdo flutuante dos TRADbs ¢ a positividade para os
anticorpos TPO levantam duvidas quanto a etiopatogenia da of-
talmopatia. Ambos tém sido associados a oftalmopatia tiroideia
mas a fisiopatologia ainda permanece por esclarecer. O tratamen-
to com interferdo tem sido associado ao aparecimento de doenca
de Graves por alguns autores e podera ter sido um factor precipi-
tante neste caso.

P 57. UM CASO DE HIPOTIROIDISMO SEVERO
APOS TERAPEUTICA COM I 131

Inés Ferreira Barros', Ana Mosca', David Garcia', Rosario Araujo’,
Ana Margarida Monteiro', Olinda Marques', Maria Lopes Pereira’

! Hospital de Braga, Braga, Portugal

Introducgdo: O iodo radioactivo € uma das terapéuticas preteridas
para o hipertiroidismo pela sua eficacia, seguranga e caracter de-
finitivo. De entre os efeitos adversos, destaca-se tiroidite secun-
daria a radiacdo, supressdo gonadal, agravamento de oftalmopatia
de Graves e hipotiroidismo. O hipotiroidismo secundario a iodo
131 ocorre em cerca de 25% dos casos no primeiro ano, com um
aumento de incidéncia de 5% ao ano. O doente submetido a este
tratamento deve realizar periodicamente uma avaliagdo da fungao
tiroideia no sentido de detectar precocemente o hipotiroidismo,
que geralmente surge dentro de 3 meses.

Caso Clinico: Apresentamos o caso de uma mulher de 45 anos
com antecedentes patologicos de doenga de Graves, hipertensao
arterial, rim Unico a esquerda, litiase renal e infertilidade, me-
dicada com propanolol, amlodipina/indapamida e alprazolam.
Enviada a consulta de Endocrinologia sob medicagdo com pro-
piltiouracil, apresentando uma reacgdo adversa do tipo vasculite,
que melhorou com a suspensdo do farmaco. Foi posteriormente
orientada para terapéutica com iodo radioactivo, tendo realizado
15 mCi de iodo 131 a Fevereiro/2017. Dois meses ap6s, manti-
nha-se com TSH frenada e T4L de 2,14 ng/dL (0,76-1,46 ng/dL).
Quatro meses depois, a doente recorreu ao servico de urgéncia
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com um quadro de fadiga, sonoléncia, mal-estar geral, edema ge-
neralizado, sobretudo a nivel periorbitario, anorexia e alteracao
do paladar. Ao exame objectivo destacava-se ainda exofltalmia.
Do estudo salientava-se ECG com ondas T negativas em D2, V4-
V6 e creatinina de 2,4 mg/dL (0,6-1,2 mg/dL), K de 3,0 mmol/L
(3,5-5,1 mmol/L), CK total de 1668 U/L (26-192 U/L), TSH de
141 UI/mL (0,358-3,74 Ul/mL) e T4L de 0,17 ng/dL (0,76-1,46
ng/dL). Foi internada em Medicina Interna com os diagndsticos
de hipotiroidismo severo iatrogénico, rabdomidlise, doenca renal
cronica agudizada e hipocaliémia e medicada com levotiroxina
100 ug/dia oral, amlodipina/indapamida, soro polielectrolitico,
cloreto de potéssio e sulfato de magnésio.

Ao segundo dia de internamento, apds avaliagdo por Endocrino-
logia, a doente fez 75 ug de levotiroxina endovenosa. Ao sexto
dia, verificou-se melhoria da astenia e dos edemas, débito urinario
e fungdo renal normalizados, normocaliémia e elevagao das hor-
monas tiroideias. Teve alta medicada com levotiroxina 150 ug/dia
e orientada para consulta de Endocrinologia.

Conclusdo: Trata-se de um caso de hipotiroidismo severo iatro-
génico resultante de terapéutica com iodo radioactivo na doenca
de Graves. Pretendemos realcar a forma pouco comum de rapidez
de instalagdo e grau de gravidade na apresentacdo, ndo directa-
mente relacionado com a severidade da alteragao da fungao tiroi-
deia, e a necessidade emergente de terapéutica com levotiroxina
endovenosa na correc¢do dos niveis hormonais, o que podera de-
morar 5-6 semanas ¢ 3 meses para a T4L e TSH respectivamente.

P 58. DOENCA DE GRAVES, PERICARDITE E
HIPERPLASIA DO TIMO: A TRIADE IMPROV A-
VEL

Ivo C!, Verissimo D', Pires V', Passos D', Serra F', Silva J', Lopes L',
Jacome Castro J', Marcelino M!

! Servigo de Endocrinologia, Hospital das Forcas Armadas-Polo Lisboa
(HFAR-PL), Lisboa, Portugal

Introdugdo: As manifestagdes extra-tiroideias mais frequentes da
doenca de Graves (DG) sdo a oftalmopatia e dermopatia. E tam-
bém conhecida a sua associa¢do a outras doengas auto-imunes
como a miastenia gravis. O atingimento de orgdos como o timo,
induzindo hiperplasia do tecido, estd documentado. Contudo, o
mecanismo subjacente a esta associagdo ndo ¢ totalmente conhe-
cido, podendo estar relacionado com a estimulacdo dos recepto-
res da tirotrofina (TSH) existentes no timo ou por um mecanismo
secundario a um processo generalizado de hiperplasia do sistema
linfoide. A associag@o do hipertiroidismo com pericardite é rara
mas encontra-se relatada, embora sem etiologia estabelecida. Na
literatura existe apenas um caso que descreve a associagdo entre
DG, pericardite e hiperplasia do timo.

Caso Clinico: homem de 22 anos, sem antecedentes relevantes,
recorre a consulta de endocrinologia em fevereiro 2017 por qua-
dro sugestivo de hipertiroidismo. Avaliacdo analitica inicial com
TSH < 0,1 mUI/L, T41 3,87 ng/dL, anticorpos tiroideus anti-pe-
roxidase e anti-receptor tirotrofina(TRAbs) positivos (663 UI/L e
15,6 UI/L respectivamente) e anticorpos anti-acetilcolina negati-
vos. Apos diagnostico de DG, inicia terapéutica com metimazol
e propranolol. Decorridos cinco meses de tratamento, recorre a
urgéncia por febre e desconforto précordial. Por suspeita de peri-
cardite com critérios eletrocardiograficos, realiza ecocardiograma
sem evidéncia de derrame pleural e tomografia computorizada
(TC) que evidenciou massa mediastinica anterior homogénea
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medindo 39 x 28 mm, compativel com hiperplasia timica, sem
presenca de adenopatias. Foi posteriormente avaliado pela cirur-
gia cardiotoracica, com indicagdo para reavaliacdo imagiologica
apos 3 meses, mantendo terapéutica para a DG.

Discussdo: O caso clinico apresentado relata a coexisténcia de pe-
ricardite e hiperplasia do timo em doente com DG. Relativamente
a hiperplasia do timo na DG, dos casos descritos na literatura,
conclui-se que na presenca de massa timica com caracteristicas
de benignidade (massa homogénea, bem delimitada, auséncia de
calcificagdes, sem invasdo de gordura ou pleura nem componen-
te quistica) a hipotese de hiperplasia deve prevalecer. E também
conhecida a regressdo do volume do timo com o tratamento do
hipertiroidismo. Assim sendo, perante a presenca de critérios de
benignidade, devera protelar-se a realizagdo de meios de diag-
nodstico invasivos enquanto decorrer o tratamento do hipertiroi-
dismo, devendo contudo manter-se o seguimento imagioldgico
da massa. Existem alguns casos descrevendo a pericardite como
uma complicag@o grave e pouco frequente da DG, provavelmente
devido a um mecanismo inflamatorio. A relagdo entre pericardite
e hiperplasia do timo, também descrita, pode dever-se a proxi-
midade constante do tecido timico hiperplasico ao pericardio em
movimento, resultando em inflamagdo. A natureza e a compreen-
sdo da coexisténcia das trés entidades descritas, mantém-se des-
conhecida carecendo de mais casos clinicos semelhantes para o
seu entendimento.

P 59. ASSOCIACAO DA FUNCAO TIROIDEIA E
AUTOIMUNIDADE COM O RISCO CARDIOVAS-
CULAR NA DOENCA DE GRAVES

Celestino Neves'*, Sofia Castro Oliveira', Jodo Sérgio Neves!,
Oksana Sokhatska?, César Esteves', Miguel Pereira', Ana Oliveira',
José Luis Medina’, Luis Delgado’, Davide Carvalho'+

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar Sdo
Joado, Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

> Servigo e Laboratorio de Imunologia, Faculdade de Medicina da
Universidade do Porto, Porto, Portugal

¥ Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

* Instituto de Investiga¢do e Inovagdo da Saiide, Universidade do Porto,
Porto, Portugal

Introdugdo: As hormonas tiroideias modulam o metabolismo
de lipoproteinas e o metabolismo glicidico. O nosso objetivo foi
avaliar a relagdo entre a fung@o tiroideia, autoimunidade e o risco
cardiovascular na doenca de Graves.

Meétodos: Avaliamos retrospetivamente 126 individuos com
doenga de Graves no primeiro ciclo de tratamento com meti-
mazol. Avaliamos a funcao tiroideia (T3 livre, T4 livre ¢ TSH),
autoimunidade (TRAB) e niveis de colesterol total, LDL, HDL,
triglicerideos, apo A1, apo B, lipoproteina (a), proteina C-reativa
(PCR), homocisteina, vitamina B12, 4acido f6lico, glicose, insuli-
na e marcadores de insulinorresisténcia, incluindo o HOMA-IR
(homeostasis model assessment for insulin resistance). Os doen-
tes foram divididos em grupos TRAB positivo e TRAB negativo
e em grupos de hipertiroidismo clinico, hipertiroidismo subcli-
nico e fungdo tiroideia normal. Para a andlise estatistica foram
utilizados correlagdo de Spearman, teste t de student e teste de
Mann-Whitney. Os dados sdo apresentados com média + desvio
padrao ou mediana (percentil 25 — percentil 75) de acordo com a
distribuigao.

Resultados: No grupo total, a média de idade foi de 44,9 = 15,2
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anos, com um predominio do sexo feminino (92,9%). O indice de
massa corporal foi de 26,0 + 4,7 kg/m2. Observamos uma correla-
¢do positiva entre os niveis de TSH e apo B (r=0,236; p =0,016)
e uma correlacdo negativa entre os niveis de TRAB e 0 apo B (r
=-0,211; p = 0,030). Os niveis de T3 livre associaram-se positi-
vamente com os niveis de insulina de jejum (r = 0,268; p = 0,008)
e com HOMA-IR (r = 0,258; p = 0,010). Houve também uma
correlagdo positiva dos niveis de T4 livre com a insulina de jejum
(r=0,226; p =0,025) e com o HOMA-IR (r=0,258; p=0,010 ¢
r=0,259; p=0,010, respetivamente). Comparativamente ao sub-
grupo eutiroideu, o grupo com hipertiroidismo clinico apresentou
niveis inferiores de apo B (70,9 + 25,8 vs 89,8 + 24,0 mg/dL;
p =0,007), e superiores d¢ HOMA-IR [2,09 (1,29-4,53) vs 1,55
(0,96-2,13); p = 0,023] e PCR [0,57 (0,20-0,93) vs 0,20 (0,07-
0,38) mg/L; p = 0,005]. No grupo com hipertiroidismo clinico
observamos uma correlacdo negativa entre T4 livre e apo B (r =
-0,520; p = 0,039) e uma correlagao positiva entre TSH ¢ HDL (r
=0,618; p = 0,004). Comparativamente ao subgrupo com TRAB
negativo, o subgrupo com TRAB positivo tinha niveis inferiores
de apo B (80,3 £ 23,9 vs 89,7 + 23,8 mg/dL; p = 0,047) e TSH
[0,180 (0,002-1,080) vs 1,020 (0,235-2,055) pUI/mL; p < 0,001].
Conclusdo: Na doenga de Graves, as inter-relagdes entre a fun-
¢do tiroideia, autoimunidade, insulinorresisténcia e perfil lipidi-
co poderdo contribuir para um aumento do risco cardiovascular.

P 60. PROCALCITONINA — NOVO MARCADOR
TUMORAL TIROIDEU?

Joana Cardoso', Raquel Almeida’, Claudia Freitas®, Rui Carvalho?,
Fatima Borges®

! Servigo de Medicina Interna, Centro Hospitalar Cova da Beira, Covilha,
Portugal
? Servigo de Endocrinologia, Centro Hospitalar do Porto, Porto, Portugal

Introducgdo: A procalcitonina (PCT) trata-se do precursor intra-
celular da calcitonina, produzida nas células C parafoliculares da
tirdide. Desempenha um papel importante como reagente de fase
aguda, sobretudo nas infec¢des bacterianas, contribuindo para o
uso racional de antibioterapia. Por sua vez, a calcitonina (CT) tem
uma ampla validagdo na correlagdo com o carcinoma medular da
tiroide (CMT), uma vez que a sua produgdo se encontra franca-
mente aumentada nesta etiologia. O uso da PCT como marcador
tumoral de CMT néo ¢ usual na pratica clinica.

Caso Clinico: Masculino, 57 anos, admitido no Servi¢o de Ur-
géncia por quadro de hemorragia digestiva alta com instabilidade
hemodindmica que motivou internamento em Unidade de Cuida-
dos Intensivos. No decorrer no internamento constatada elevacao
da procalcitonina, todavia sem critérios clinicos e analiticos de
septicémia. Apos a alta, em consulta de especialidade, reavaliado
doseamento de procalcitonina, mantendo-se em niveis elevados
(12,94 ng/mL), e efetuado doseamento de calcitonina que se re-
velou anormalmente elevado (1475 pg/mL). Realizou ecografia
tiroideia que demonstrou presenca de nddulo de 15-16 mm (TI-
RADS 5), com citologia e histologia respetiva sugestivas de car-
cinoma medular. Procedida tiroidectomia total com esvaziamento
do compartimento central, com peca histologica que confirmou
o diagnostico, sem invasdo linfovascular, mas com metastizagdo
ganglionar. Os doseamentos de calcitonina e procalcitonina mos-
traram-se indosedveis apos a cirurgia.

Conclusdo: No caso descrito o doseamento da PCT comportou-
se como um biomarcador tumoral do CMT a semelhanga da CT,
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apresentando-se como uma janela de oportunidade para um diag-
ndstico mais precoce.

P 61. TIROIDITE SUBAGUDA: A PROPOSITO DE
UM CASO CLINICO

Diana Festas Silva', Hugo Clemente?, Luis Miguel Cardoso',
José Bernardes Correia’, Manuel Teixeira Verissimo?, Luisa Ruas',
Armando Carvalho?, Francisco Carrilho'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar e
Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

2 Servigo de Medicina Interna do Centro Hospitalar e Universitario de
Coimbra, Coimbra, Portugal

Introducdo: A tiroidite subaguda resulta de uma resposta imune
autolimitada a uma infegdo frequentemente de etiologia viral ou a
reagdo inflamatoria pos-infecdo viral. Habitualmente é precedida
por quadro sugestivo de sindrome gripal 2 a 8 semanas antes do
aparecimento das alteragdes hormonais.

Caso Clinico: Mulher de 34 anos admitida no Servi¢o de Urgén-
cia por quadro de febre (maximo 38,5°C), calaftrios, tosse nao
produtiva, astenia moderada e mioartralgias difusas com cerca de
2 semanas de evolugdo. Nos dias anteriores a admissdo desenvol-
veu ainda odinofagia, otalgia bilateral, cefaleias holocranianas e
2 episodios de lipotimia. Cumpriu 1 semana de antibioterapia em-
pirica com amoxicilina-acido clavulanico sem melhoria clinica.
Ao exame objetivo destacava-se T°C 37,7, taquicardia, normo-
tensdo, palidez mucocutanea e tiroide discretamente palpavel mas
sem evidéncia de nddulos. A doente ndo apresentava anteceden-
tes patologicos relevantes. Trabalhava como médica num Centro
de Saude e tinha contexto epidemioldgico de gripe no local de
trabalho. A doente foi internada no servigo de Medicina Interna
para estudo complementar, de que se destacou anemia microci-
tica hipocromica, elevacao dos pardmetros inflamatorios (VS 62
mm/hora), TSH indoseavel (< 0,008 uUI/mL), T4 Livre normal
(3,4 ng/dL), anticorpos anti-peroxidase tiroideia, anti-tiroglobu-
lina e anti-recetor da TSH sem alteracdes. A ecografia da tiroide
revelou um aumento das dimensdes da glandula, com textura he-
terogénea e sem aumento da vasculariza¢do, compativel com ti-
roidite. A doente foi medicada com ibuprofeno 400 mg 3 id e pro-
pranolol 10 mg 2 id e orientada para consulta externa de Endocri-
nologia. Cerca de 1 més ap0s a alta, apresentava-se clinicamente
assintomatica e laboratorialmente com normalizac¢do dos valores
dos parametros inflamatorios e hipotiroidismo (TSH 31 uUl/mL e
T4 Livre 0,5 ng/dL), tendo sido decidido iniciar terapéutica com
levotiroxina 0,025 mg/dia. Na consulta seguinte, ao fim de 2 me-
ses, a doente manteve-se assintomatica, registou diminui¢ao da
TSH (7,9 uUI/mL), normaliza¢do de T4 Livre (1,1 ng/dL) e ajuste
da dose de levotiroxina para 0,05 mg/dia. Atualmente a doente
mantém-se assintomatica, com valores de TSH em regressao (5,9
uUI/mL), T4 Livre normal (0,94 ng/dL), sem necessidade de tera-
péutica de substituicdo hormonal.

Conclusdo: O caso descrito ¢ paradigmatico da condic¢ao, admi-
tindo-se a etiologia viral e verificando-se as fases habituais de
libertagao hormonal da tiroidite subaguda.

P 62. TERAPEUTICA DE OFTALMOPATIA TI-
ROIDEIA NA DOENCA DE GRAVES COM
METILPREDNISOLONA - EXPERIENCIA DA
CONSULTA DE OLHO-TIROIDEIA DO HOSPI-
TAL DA LUZ



112
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Antonio Garrdo', Jodo Cabral'

! Hospital da Luz, Lisboa, Portugal

Introducdo: A oftalmopatia tiroideia de Graves (OT) € uma per-
turbagdo inflamatoria da orbita que ocorre nesta doenga auto-imu-
ne, em cerca de 20% a 25% dos casos. A medi¢ao da sua atividade
e gravidade, através de scores, ¢ fundamental para a instituigdo
do tratamento adequado. A maioria dos casos de OT sao ligeiros
e autolimitados e a sua terapéutica ¢ conservadora. Nos doentes
com OT moderada a grave, o risco de perda de visdo é mais eleva-
do e a necessidade de terapéutica mais agressiva ¢ premente com
recurso a pulsos de metilprednisolona.

Desde 2013 que a consulta de Olho-Tiroideia estabelece uma ar-
ticulagdo estreita entre a Oftalmologia e a Endocrinologia, utili-
zando protocolos definidos para a referenciacdo destes doentes.
Objetivos: Caracterizar o grupo de doentes com OT submetidos a
pulsos de metilprednisolona (PMP) versus grupo de doentes ndo
submetidos a pulsos de metilprednisolona (nPMP) e identificar
correlagdes estatisticamente significativas.

Material e Métodos: Avaliagao retrospectiva dos doentes obser-
vados na consulta de Oftalmopatia Tiroideia entre 2007 e Setem-
bro de 2017. A atividade da OT foi avaliada através do Clinical
Activity Score (CAS), na primeira consulta e subsequentes. A ana-
lise estatistica foi feita com recurso ao programa SPSS (versdo
21). O limiar de significado estatistico (p) considerado foi de 0,05.
Resultados: De uma populagao total de 358 doentes, foram iden-
tificados 38 (10%) submetidos a PMP. Este tltimo grupo era
constituido por 30 mulheres ¢ 8 homens, sendo o grupo nPMP
constituido por 261 mulheres e 59 homens. Nao se registaram
diferencas nos habitos tabagicos nos grupos avaliados. No grupo
PMP a média de idades era superior (57,09 anos vs 48,63, p <
0,001), assim como o CAS inicial (mediana 3/7 vs mediana 0/7,
p <0,001), mantendo-se esta diferenca na avaliacao subsequente.
O intervalo de tempo entre o inicio dos sintomas e a referenciagao
a consulta de Oftalmologia foi de 1,09 anos em média nos doentes
PMP e de 2,97 anos em média nos doentes nPMP, e esta diferenca
foi também estatisticamente significativa (p = 0,001). Demons-
trou-se também uma evolugdo mais favoravel do CAS ao longo
do tempo nos doentes PMP versus doentes nPMP (p <0,001). No
grupo PMP, 20 casos reduziram o TRAb (54%) apds a terapéuti-
ca, ¢ a atividade medida diminuiu em 27 (73%).

Conclusdo: Comparando o grupo de doentes PMP com o grupo
nPMP, conclui-se que se tratava de um grupo com doentes mais
velhos e atividade de doenga mais elevada. O intervalo de tempo
entre os sintomas e a consulta foi significativamente mais baixo
no grupo PMP, o que significou uma maior rapidez na referencia-
¢do a consulta de Oftalmologia. A criagdo da consulta especializa-
da de Olho-Tiroideia veio agilizar os processos de referenciagdo
e consequentemente de terapéutica na OT, de acordo com a abor-
dagem multidisciplinar exigida nestes casos.

P 63. CONSULTA OLHO-TIROIDEIA - A CA-
SUISTICA DA CONSULTA DE ORBITOPATIA DO
HOSPITAL DA LUZ/ LISBOA

Francisco Rosario', Mara Ferreira’, Anabela Martins', Jodo Cabral’,
Antonio Garrdo'

! Servigo de Endocrinologia, Hospital da Luz, Lisboa, Portugal
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Introducdo: Cerca de 20% a 25% dos doentes com hipertiroidis-
mo por doenga de Graves (DG) apresentam orbitopatia tiroideia
(OT) com expressao clinica. A avaliagdo de atividade (Clinical
Activity Score - CAS) e de gravidade ¢ essencial para a decis@o te-
rapéutica. A referenciacdo precoce para Consulta de Oftalmologia
especializada nesta area permite evitar a progressdo do processo
inflamatério e detetar precocemente casos com necessidade de
intervengdo. A terapéutica passa por estabilizacdo da fungao tiroi-
deia, medidas locais conservadoras, selénio e evicgdo tabagica.
Agentes imunossupressores, cirurgia ou radioterapia podem ser
necessarios. A articulagao das especialidades de Endocrinologia e
Oftalmologia, desde 2013, em Consulta Olho-Tiroideia, permite
definir estratégias.

Material e Métodos: Avaliagao retrospetiva dos dados da Con-
sulta de OT desde 2007 até Setembro de 2017. A atividade de OT
foi avaliada através do score CAS. E feita analise estatistica com
SPSS (versao 21).

Objetivos: Caracterizar a populacdo seguida na Consulta de OT e
analisar a Consulta Olho- Tiroideia.

Resultados: 358 doentes, 291 dos quais de sexo feminino (82%),
110 com habitos tabagicos (31%). Idade média de 49 anos (dp-14;
11-91). Desde 2013 foram vistos 280 doentes em primeira consul-
ta (78,2%), sendo que nos 6 anos anteriores foram vistos 78 doen-
tes. O intervalo de tempo entre o diagndstico de DG e a Consul-
ta de Orbitopatia/Oftalmologia foi 4,19 anos (dp- 6,32; 0-32).0
intervalo entre o inicio de sintomas orbitarios e a Consulta foi
2,71 A (dp- 5,61). Um total de 247 doentes foi referenciado por
endocrinologia (68,9%), sendo que a proporc¢do de doentes com
intervalo < 1 ano em relagdo ao diagnostico (87,5%) ¢ superior ao
observado na referenciac¢ao de outras especialidades (12,5%) (p <
0,01). A atividade medida inicialmente varia entre 0/0 e 7/7 (me-
diana 0), sendo superior nos doentes com intervalo < 1 ano em
relagd@o ao diagnostico, com TSH > 5 UI/L e em doentes com olho
vermelho ou com edema palpebral. O tabaco associa-se a edema
palpebral e diplopia, mas ndo a maior atividade medida na pri-
meira consulta. Na consulta subsequente existe associagao entre
tabaco e maior atividade. Foi proposta inicialmente vigilancia em
30 doentes (9,5%) e terapéutica conservadora (medidas locais e
selénio) em 209 (65,9%). Em 38 (10,7%) foram propostos pulsos
de metilprednisolona (MP). Os doentes submetidos a pulsos de
MP sdo significativamente mais velhos, apresentam maior ativi-
dade nas avaliagdes inicial e subsequente e o intervalo entre o ini-
cio dos sintomas e a consulta ¢ inferior. Foi proposta cirurgia a 6
doentes em fase inativa. Foi efetuada terapéutica com tocilizumab
em 2 doentes em situa¢oes de OT refrataria. O valor de TRAb na
primeira consulta € positivo (93%) na maior parte dos doentes em
que esta determinado e reduz entre a primeira e segunda obser-
vagdo (94,2%). Dos doentes, 21,8% foram submetidos a terapia
tiroideia definitiva durante o curso da doenca.

Conclusées: A criagdo da Consulta Olho-Tiroideia aumentou o
numero de doentes avaliados em Consulta de Orbitopatia/Oftal-
mologia, com maior numero de referenciagdes no primeiro ano de
diagnostico. Além de permitir um melhor rastreio de situagdes de
OT, veio detetar precocemente os doentes com OT ativa e decidir
a terapéutica mais adequada. Os doentes avaliados no primeiro
ano de diagnostico apresentam maior atividade de OT. O tabaco
e o hipotiroidismo sdo fatores relevantes na evolug@o da OT. Foi
necessario iniciar terapéutica com MP em 38 doentes.

P 64. ENSAIO CLINICO RANDOMIZADO
COMPARANDO PUNCAO ASPIRATIVA E
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NAO-ASPIRATIVA DE NODULOS DA TIROIDE

Fabio Alves Bilhar', Marinez Bizarro Barra', Helena Schmid'
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Introducdo: A pungdo ¢ o exame de escolha para avaliagdo de
noédulos da tirdide considerados suspeitos ao ultrassom. Uma
das limitagdes da puncdo ¢ quando ndo ¢ possivel obter quan-
tidade suficiente de material para analise citopatoldgica (classe
I de Bethesda). A puncdo pode ser feita com aspiracao (PAAF),
utilizando agulha e seringa, ou sem aspiragdo (PNAAF), também
chamada puncgao por capilaridade, quando se utiliza apenas agu-
lha. Teoricamente a pungao nao-aspirativa causaria menos trauma
celular e menor conteudo hemorragico nas amostras. Por outro
lado, a impressdo clinica ¢ que a aspiragdo possibilita obter maior
quantidade de material, mas isso ainda nao foi demonstrado cien-
tificamente.

Objetivos: Comparar prospectivamente as duas técnicas de pun-
¢do de nodulo da tirdide (PAAF versus PNAAF) quanto a quanti-
dade de material obtido (numero de esfregagos) e o percentual de
amostras satisfatorias para analise citopatologica.

Material e Métodos: Realizou-se um ensaio clinico randomizado.
Foram puncionados, sob controlo ecografico e utilizando agulha
23G, nddulos da tirdide de pacientes atendidos no Servigo de En-
docrinologia da Santa Casa de Porto Alegre/Brasil entre setembro
de 2007 e setembro de 2008. Todas as puncdes foram realizadas
pelo mesmo endocrinologista. Cada nédulo foi considerado um
caso. Utilizou-se randomizac@o para definir a técnica a ser uti-
lizada em cada noédulo (PAAF ou PNAAF). Cada procedimento
consistiu de 3 puncgdes feitas em sequéncia com a técnica a qual
o nddulo foi randomizado. A intengdo era de obter 2 esfregacos
com o material coletado em cada puncao (caso houvesse material
escasso seria realizado apenas um ou nenhum esfregaco). A quan-
tidade total de laminas com esfregacos obtidas em cada nddulo
com as 3 pungdes poderia variar de 0 a 6. O total de laminas
coletado de cada nddulo era enviado ao patologista para analise
citopatologica, sendo classificado em amostra satisfatoria ou in-
satisfatoria. Considerou-se satisfatoria a presenca de 6 ou mais
grupos de 10-20 células foliculares bem preservadas em pelo me-
nos 2 laminas. Os exames citopatologicos foram todos realizados
pelo mesmo patologista, que ndo tinha conhecimento da técnica
de pungio utilizada.

Resultados e Conclusées: Foram puncionados 54 nodulos, de
38 pacientes (27 por PAAF e 27 por PNAAF). Os pacientes nao
diferiram quanto a idade, sexo, volume nodular, maior didmetro
nodular e ecogenicidade dos nodulos. Com PAAF a quantidade
média de laminas obtidas foi 5,7 + 0,72 (variagdo de 3 a 6) ¢
com PNAAF foi 3,81 = 1,79 (varia¢do de 0 a 6), p < 0,01. A
PAAF possibilitou maior quantidade de resultados satisfatorios
para avaliagdo citopatologica que a PNAAF, respectivamente 25
(92,6%) e 16 (59,3%); p = 0,01. Concluindo: a aspira¢do pos-
sibilitou a obten¢do de uma maior quantidade de material para
esfregagos e maior numero de amostras satisfatorias para analise.
Houve nodulos em que nao foi possivel obter material utilizando
PNAAF. A quantidade de material obtido na pungao parece refle-
tir na classificagdo de uma amostra como satisfatoria para analise
citopatologica. Estudos com um niimero maior de nédulos sdo ne-
cessarios para confirmar esses dados e também tentar identificar
caracteristicas nos nddulos que possam ajudar na escolha entre
PAAF ¢ PNAAF.
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P 65. ENDOCRINOPATIAS INDUZIDAS POR
IMUNOMODELADORES - A PROPOSITO DE 3
CASOS CLINICOS

Carolina Faria', David Barbosa', Ana Sofia Osorio', Ema Nobre',
Maria Jodo Bugalho!

! Hospital de Santa Maria, Centro Hospitalar Lisboa Norte, Lisboa, Portugal

Introdugdo: Os inibidores das proteinas checkpoint (PD1;
CTLA4) aumentam a resposta imunoldgica as células tumorais.
A imunoterapia com anticorpos monoclonais anti-PD-1 como o
nivolumab e o pembrolizumab tem melhorado o prognoéstico de
doentes com melanoma maligno, carcinomas de nao pequenas cé-
lulas do pulmao e carcinoma de células renais. Contudo, a respos-
ta imunoldgica aumentada promovida por estes fArmacos ¢ res-
ponsavel por mutiplos “imune - related adverse events (irAEs) .
Entre estes, destacam-se as endocrinopatias, nomeadamente alte-
ragdes da funcdo tiroideia (15% - 50% dos casos) e, com muito
menor frequéncia, da hipofise (1% - 2%).

Apresentam-se trés casos clinicos de doentes tratados com imu-
nomodeladores, com irAEs endocrinos.

Caso 1: Homem de 64 anos, com antecedentes pessoais de mela-
noma da coxa metastizado, sob tratamento com pembrolizumab
havia 3 meses. Referia queixas de astenia e obstipacdo. Foi-lhe
pedida avaliacdo da fung@o tiroideia verificando-se hipotiroidis-
mo primario (TSH 128 Uu/mL, FT4 0,65 ng/dL, FT3 1,72 pg/mL,
anticorpos anti-TPO >1000 U/mL e anti-TG > 3000 U/mL). Foi
medicado com levotiroxina 125 ug/dia com melhoria sintomatica
e normalizac¢do da fungdo tiroideia.

Caso 2: Mulher de 55 anos, com o diagnostico de melanoma
do dorso metastizado, medicada com pembrozilumab havia um
més. Referenciada a consulta de endocrinologia por tireotoxicose
(TSH 0,050 Uu/mL, FT4 1,58 ng/dL, FT3 4,58 pg/mL, anticorpos
anti-TPO > 1000 U/mL e anti-TG >3000 U/mL, TRAb negati-
vos). A doente negava sintomas de hipertiroidismo. Tinha uma
ecografia tiroideia que mostrava apenas aspetos de tiroidite, sem
nddulos. Foi medicada com prednisolona 20 mg/dia verificando-
se evolugdo para hipotiroidismo primario ao fim de duas semanas
de corticoterapia (TSH 44,5, FT4 0,28, FT3 0,77). Presentemente,
esta medicada com levotiroxina 150 ug/dia, com fungao tiroideia
normal.

Caso 3: Homem de 59 anos, com o diagnostico de adenocarci-
noma do pulmio havia 2 anos. Tinha iniciado tratamento com
nivolumab 4 meses antes de ser referenciado a nossa consulta por
alteracdo da fungao tiroideia (TSH 7,81 Uu/mL, FT4 0,65 ng/
dL, anticorpos anti-tiroideus negativos). Apesar do doente negar
queixas de disfungao tiroideia ou insuficiéncia suprarrenal foi-lhe
pedida avaliacdo do eixo hipotalamo-hipofise-suprarrenal desta-
cando-se uma ACTH < 1,0 pg/mL e um cortisol sérico de 0,5 ug/
dL. Foi efetuada uma prova com CRH que confirmou o diagnos-
tico de insuficiéncia suprarrenal secundaria. A ressonancia mag-
nética da sela turca mostrou apenas uma sela turca assimétrica,
sem sinais imagioldgicos sugestivos de hipofisite. O doente esta
atualmente medicado com levotiroxina 88 ug/dia e prednisolona
7,5 mg/dia.

Conclusdo: A imunoterapia, nomeadamente com agentes anti-
-PD-1, pode interferir com a fungdo de varias glandulas, desta-
cando-se a tiroide e, muito raramente, a hipofise, sendo importan-
te uma cuidada monitorizagao clinica e analitica destes doentes
de modo a garantir a detegdo precoce de disfungdes hormonais e
um tratamento adequado criando condi¢des para a manutengdo da
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terapéutica antitumoral.

P 66. AGRANULOCITOSE ASSOCIADA AOS AN-
TI-TIROIDEUS DE SINTESE

Ana Gongalves Ferreira', Filipa Bastos', Tiago Nunes da Silva/,
Henrique Vara Luiz', [sabel Manita', Maria Carlos Cordeiro',
Isabel Nascimento', Jorge Portugal’

! Hospital Garcia de Orta, Almada, Portugal

Introducdo: A agranulocitose ¢ um efeito adverso raro mas grave
dos anti-tiroideus de sintese. A sua fisiopatologia ainda ndo esta
esclarecida, podendo ser um processo de destrui¢do auto-imune
ou toxicidade directa. E mais frequente nos primeiros 3 meses de
terapéutica, mas pode ocorrer mais tarde e apenas numa segunda
exposi¢do. E mais frequente com doses mais elevadas, nas mu-
lheres e na quinta e sexta décadas de vida. Habitualmente surge
de forma abrupta, mas pode ser progressiva. Mais frequentemente
manifesta-se por febre, odinofagia, infecgdes da cavidade oral ou
outras. Nao existem recomendagdes standard sobre qual a melhor
estratégia terapéutica, nomeadamente no que respeita a utiliza-
¢ao de estimuladores da sintese medular (G-CSF), ao controlo
da funcdo tiroideia (FT) no imediato e a escolha da terapéutica
definitiva.

Objectivos: Revisao de casos identificados no nosso servigo com
enfoque na apresentagdo clinica e aspectos praticos da sua abor-
dagem terapéutica.

Materiais e Métodos: Analise retrospectiva de quatro casos clini-
cos diagnosticados no ultimo ano, através da consulta de proces-
sos clinicos.

Resultados e Conclusdes: Foram identificados quatro casos de
agranulocitose associada aos anti-tiroideus de sintese, trés ao
MMI e um ao PTU, em trés mulheres com doenga de Graves e um
homem com bdcio multinodular toxico. Com idades entre os 40 e
os 82 anos. Todos ocorreram nos primeiros 3 meses de terapéutica
(em dois casos, apenas num segundocurso de terapéutica). Rela-
tivamente a fungdo tiroideia aquando do diagnoéstico, todos esta-
vam ainda em hipertiroidismo (em dois casos com predominio de
T3). A apresentagdo clinica mais frequente foi a estomatite aftosa
com odinofagia, mal-estar geral e febre. Todos os doentes suspen-
deram de imediato o anti-tiroideu. A recuperagao da contagem de
neutrofilos >500/ulL ocorreu em menos de 1 semana (4 ¢ 5 dias)
em trés doentes (apenas um com G-CSF), tendo demorado 11 dias
na doente mais idosa (apesar de terapéutica com G-CSF). Para
controlo da FT, foi instituida corticoterapia em trés doentes, sem
agravamento clinico. Optou-se por terapéutica cirrgica em trés
doentes (uma ainda a aguardar) e iodo radioactivo num doente.
Apenas uma doente foi operada imediatamente ap6s recuperacao
da neutropenia, tendo-se conseguido estabilizagdo pré-operatdria
da FT com propranolol, lugol e hidrocortisona. Na outra doente
operada, foi necessaria a realiza¢do de plasmaferese por tirotoxi-
cose grave com intolerancia a terapéutica médica excepto beta-
bloqueante e colestiramina, que foram insuficientes para estabili-
zagdo da FT. O doente que fez iodo radioactivo apenas necessitou
de terapéutica com propranolol previamente.

Em conclusdo, a neutropenia associada ao MMI e PTU pode ser
muito grave, sendo essencial a informacao ao doente sobre as suas
manifestagdes. Sendo rara, ndo esta estabelecida a estratégia tera-
péutica mais adequada. A terapéutica com G-CSF ¢ controversa.
Nos nossos doentes pareceu ser benéfica se idade mais avanga-
da, possivelmente pela menor capacidade de resposta medular
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espontanea, uma vez que nos mais jovens nao houve diferenga no
tempo de recuperacdo. A estabilizagdo da FT sem anti-tiroideus
pode ser dificil e deve ser individualizada. A cirurgia podera ser
a solucdo mais adequada se tirotoxicose grave e de dificil estabi-
lizagdo sem anti-tiroideus, uma vez que existe o risco de recidiva
apos iodo radioactivo

P 67. MENINGIOMA E DISFUNCAO TIROIDEIA:
A ETIOLOGIA IMPROVAVEL

Ana Sofia Osorio', Carolina Faria', David Barbosa', Ema Nobre',
Maria Joao Bugalho!

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
de Lisboa Norte, Lisboa, Portugal

Introdugdo: Os tumores parasselares sdo frequentemente obser-
vados na consulta de Neuroendocrinologia.

Apresenta-se um caso clinico que ilustra a importancia do diag-
nostico diferencial.

Caso Clinico: Mulher, 53 anos, sem antecedentes pessoais ou
familiares de relevo. No decurso da investigacao etiologica de
episodios de hemi-hipostesia direita foi diagnosticado meningio-
ma da clindideia anterior esquerda com oclusdo da carétida es-
querda quase total e compressdo do nervo optico esquerdo. Pelo
risco significativo de remogao cirargica (com compromisso das
anastomoses vasculares que asseguravam perfusdo contralateral)
foi submetida a radioterapia, tendo realizado radioterapia externa
fracionada numa dose total e 56 Gy, sobre a lesao.

Seis meses depois da radioterapia, a avaliagdo analitica de segui-
mento mostrou hipogonadismo hipergonadotrofico (compativel
com pos-menopausa), TSH 0,008 mU/L e FT4 1,21 ng/dL, es-
tando o restante perfil hormonal hipofisario dentro dos valores da
normalidade. A doente ndo tinha clinica de disfun¢do tiroideia. A
tirdide era palpavel, sem nddulos individualizaveis.

Admitiu-se um provavel hipertiroidismo primério, tendo sido
pedido doseamento dos TRAbD e ecografia tiroideia. O titulo de
TRAD de 19,9 U/L (referéncia da normalidade < 1,5) e a ecografia
tiroideia, que revelou uma glandula tiroideia normodimensiona-
da, de eco-estrutura heterogénea, com nodularidade bilateral in-
fra-centimétrica, confirmaram o diagndstico de doenca de Graves.
Conclusdo: Neste caso, a avaliagdo laboratorial enddcrina para
exclusdo de défices hormonais pos radioterapia, em particular hi-
potiroidismo secundario, conduziu ao diagnostico de hipertiroi-
dismo de natureza autoimune.

P 68. DESAFIOS DE TECIDO TIROIDEU ECTOPICO

David Verissimo', Catarina Ivo', Vitoria Duarte', Dolores Passos',
Filipa Serra', Jodo Silva', Luis Lopes', Jodo Jacome de Castro',
Mafalda Marcelino!

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo Hospital das Forgas
Armadas - Polo Lisboa, Lisboa, Portugal

Introdugdo: O tecido tiroideu ectopico ¢ um defeito do desen-
volvimento embriondrio raro, que ocorre durante a transi¢do da
tiroide da sua posigdo inicial no pavimento do intestino primitivo
para uma localizacdo pré-traqueal.

Este defeito tem uma prevaléncia na populacdo em geral de 0,3-
1/100 000 habitantes, aumentando para 0,5-1/4000 doentes com
patologia tiroideia. E mais frequente em mulheres e pode ser
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diagnosticado em qualquer idade, sendo mais comum o diagnos-
tico em individuos jovens.

Caso Clinico: Mulher de 78 anos de idade, recorre ao nosso Servi-
¢o pela primeira vez em setembro 2017 por queixas de rouquidao
e engasgamento com cerca de 2 meses de evolucdo. Antecedentes
pessoais de doenga nodular da tiroide, submetida a tiroidectomia
total aos 18 anos. Aos 73 anos, ap6s diagnostico de tiroide ec-
topica ¢ submetida a exérese parcial de tecido tiroideu da base
da lingua e da regido cervical anterior. Ap6s andlise histologica,
¢é-lhe diagnosticado um microcarcinoma folicular com 4 mm de
diametro, sem indicagdo para tratamento com iodo 131. Na ava-
liagdo em setembro de 2017, verificou-se uma recidiva da lesdo
na base da lingua com nodulo de 21 x 18 x 17 mm. Procedeu-se
a remocao subtotal desta regido, com melhoria clinica. Aguarda
diagnéstico histologico.

Discussdo: A base da lingua ¢ a localizagdo mais frequente de
tecido tiroideu ectopico, com uma prevaléncia de 90% de todos
os casos reportados. A apresentagdo clinica mais frequente inclui
queixas de disfagia e disfonia, sensa¢ao de corpo estranho, tosse e
sintomas de compressao da via aérea que ocorrem com uma idade
média de 40,5 anos.

Os carcinomas primarios do tecido tiroideu ectopico sdo pouco
comuns, mas tém sido diagnosticados casos em tecido tiroideu
lingual, do quisto ductal tiroglosso, mediastino ¢ ovario. Nor-
malmente sdo apenas diagnosticados apos excisdo da lesdo, com
padrao mais frequentemente papilar. No entanto, padroes folicu-
lares, mistos, de células de Hurtle e medulares também sdo repor-
tados. A abordagem destas lesdes malignas sdo sobreponiveis as
de origem tiroideia, embora a presenca de tecido tiroideu ectopico
possa constituir um desafio terapéutico, quer na abordagem cirtr-
gica necessaria, quer com o ajuste das doses de levotiroxina.

P 69. TUBERCULOSE TIROIDEIA — RELATO DE
UM CASO CLINICO

Patricia Tavares', Catarina Machado', Gustavo Rocha', Sara Monteiro',
Maria Jodo Oliveira'

! Servigo de Endocrinologia. Centro Hospitalar Vila Nova de Gaia/Espinho,
Portugal

Introducdo: A tuberculose da glandula tire6ide € uma doenga in-
comum e o seu envolvimento primario ¢ ainda mais raro, mesmo
nos paises em que a tuberculose ¢ uma doenga endémica. O diag-
nostico ¢ dificil porque as manifestagdes clinicas podem ser de
patologia nodular da tiroide ou tiroidite e portanto inespecificas.
Os autores relatam um caso de tuberculose tiroideia sem outras
manifestagdes sistémicas.

Caso Clinico: Mulher de 48 anos, empregada fabril, com an-
tecedentes de patologia nodular da tiroide e hipotiroidismo ha
cerca de 15 anos. Em 2014 realizou ecografia da tiroide que foi
negativa para patologia nodular. Em Outubro de 2015 notou tu-
mefaccdo cervical direita pelo que realizou ecografia da tiroide
que revelou no terco inferior da hemitiréide direita um nodulo
misto, predominantemente so6lido com limites relativamente mal
definidos medindo 23 mm de maior eixo (longitudinal). Pedida
citologia por bidpsia aspirativa cujo resultado anatomopatologico
demonstrou a presenga de granulomas epitelidides e identificagdo
de bacilos alcool-acido resistente pelo método histoquimico de
Ziehl Nielssen. Sem adenomegalias associadas. Como sintomato-
logia associada descrevia apenas perda ponderal de 5 kg. Fungéo
tiroideia normal.
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Encaminhada para o centro de diagndstico pneumologico (CDP)
onde foi excluida tuberculose pulmonar ou pleural. Iniciou tra-
tamento com antibacilares em novembro de 2015 com rifampi-
cina, isoniazida, pirazinamida e etambutol, seguindo-se fase de
manuteng@o com rifampicina, isoniazida e etambutol a partir de
Fevereiro de 2016 ¢ com término em Junho desse ano.
Resolugao completa do nodulo um ano apds o diagnéstico.
Conclusdo: Embora rara, a tuberculose deve ser considerada
como um diagndstico diferencial de noédulo da tiroide de apareci-
mento subito acompanhado de perda ponderal.

P 70. HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO SIN-
TOMATICO EM DOENTE COM CARCINOMA
PAPILAR DA TIROIDE

Inacio I', Azevedo T', Alves M', Dantas R', Balsa AM', Couto J?,
Guimaraes J'-*

! Servigo de Endocrinologia, Centro Hospitalar Baixo Vouga, Portugal

2 Servigo de Endocrinologia, Instituto Portugués de Oncologia, Coimbra,
Portugal

* Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade da Beira Interior, Covilha,
Portugal

* Departamento de Ciéncias Médicas da Universidade de Aveiro, Aveiro,
Portugal

Introducdo: A incidéncia do carcinoma papilar da tiréide tem
vindo a aumentar significativamente nos ultimos anos. Por ou-
tro lado, o hiperparatiroidismo primario ¢ também uma patolo-
gia prevalente, nomeadamente no sexo feminino com mais de 50
anos de idade.

Caso Clinico: Mulher, de 51 anos, submetida a tiroidectomia sub-
total em 2005 cuja histologia da pega cirurgica revelou microcar-
cinoma papilar variante folicular com 8 mm. Sem rouquiddo ou
hipoparatiroidismo pds-cirurgicos. Nos anos seguintes, manteve-
se sem evidéncia de doenga ativa com tiroglobulinas baixas/in-
doseaveis. Nas ecografias seriadas subsequentes, era visivel uma
formacao nodular na loca tiroideia direita (17 mm em 2008, 12
mm em 2009 e 10 mm em 2014) com citologia nao diagnostica em
2014. Em 2015, foi efectuado estudo do metabolismo fosfocalci-
co que evidenciou PTH elevada com calcio no limite superior do
normal (PTH 150 pg/mL (14 - 72), calcio 10,6 mg/dL (8,8 — 10.,8),
albumina 4,0 mg/dL (3,2 — 4,8 g/dL), calcio corrigido para a al-
bumina 10,6 mg/dL, fosforo 3,1 mg/dL (2,5 — 4,9)). A ecografia
em 2015 descrevia pequena formagao heterogénea mal definida
no lobo direito, ovalada com cerca de 26 x 9 x 9 mm. Repetiu
estudo analitico que mostrou PTH elevada com calcio normal,
fun¢ao renal normal, hipofosfatemia, insuficiéncia de vitamina D
e excrecdo urindria de calcio elevada: PTH 168 pg/mL (14 — 72),
calcio 10,2 mg/dL (8,7 — 10,4), albumina 4,1 mg/dL (3,2 — 4,8
g/dL), célcio corrigido para a albumina 10,1 mg/dL, fosforo 2,3
mg/dL (2,5 —4,9), ureia 38,5 mg/dL (10,0 — 50,0), creatinina 0,65
mg/dL (0,60 — 1,10), vitamina D 16,9 ng/mL, célcio na urina de
24 horas 369,0 mg/24 horas (42,0 — 353,0) - volume urinario de
1800 mL. A densitometria dssea revelou diminui¢do da densidade
mineral 6ssea. A doente apresentava historia de colica renal, sem
outras queixas de hipercalcemia, nomeadamente fadiga, miopatia
proximal, dor oOssea, polilria, polidipsia, nduseas, vomitos ou
obstipagdo. A cintigrafia das paratiroides revelou foco de hiperfi-
xa¢d0 na projecdo do lobo direito da tirdide, compativel com ade-
noma da paratiroide a direita. A doente foi enviada para avaliagao
por equipa multidisciplinar e submetida a paratiroidectomia infe-
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rior direita com excisdo do tecido tiroideu restante na loca tiroi-
deia direita. Apos a cirurgia, a doente apresentou normalizagdo
dos niveis séricos de calcio, PTH e fosforo e ecografia sem evi-
déncia de tecido tiroideu ou alteragdes ecoestruturais na respetiva
loca cirurgica.

Conclusdo: Neste caso, a recidiva da doenga primaria tiroideia na
loca era muito improvavel. Assim, torna-se importante considerar
outros diagnodsticos diferenciais quando se verifica o aparecimen-
to de massas cervicais em doentes com historia de carcinoma da
tiroide.

P 71. TOCILIZUMAB E UMA OPCAO TERAPEU-
TICA NA ORBITOPATIA DE GRAVES RESISTEN-
TE A CORTICOSTEROIDES. A PROPOSITO DE
UM CASO CLINICO

Francisco Rosario', Mara Ferreira’, Anabela Martins', Antonio Garrdo',
Jodo Cabral®

! Servigo de Endocrinologia, Hospital da Luz, Lisboa, Portugal
? Servigo de Oftalmologia, Hospital da Luz, Lisboa, Portugal

Introdugdo: A abordagem multidisciplinar na orbitopatia de Gra-
ves permite melhores resultados clinicos ¢ a institui¢ao precoce
de terapéutica com corticosterdides nos casos mais graves. No
entanto, pode ocorrer a progressao para formas mais agressivas.
Nestes casos, a instituicao de terapéutica imunossupressora pode
ser ponderada. Tocilizumab ¢ um anticorpo monoclonal dirigido
contra o receptor da interleucina 6, sendo utilizado no controlo
de patologia inflamatoria. Um estudo prospectivo mostrou bons
resultados numa coorte de 20 doentes com orbitopatia resistente a
corticosterdides. Apresentamos um caso clinico de orbitopatia de
Graves resistente a corticosterdides em que o uso de Tocilizumab
obteve bons resultados.

Caso Clinico: Mulher de 64 anos de idade com doenga de Graves
diagnosticada aos 54 anos, apresentado na altura do diagndstico
hipertiroidismo, proptose do olho esquerdo ¢ um valor de TRADb
de 34,5 U/L (<1,6). Apds um periodo de terapéutica de 2 anos
com tiamazol entrou em remissdo, com TRADb <1,6 U/L e sem si-
nais de orbitopatia ativa. Dois anos mais tarde, desenvolveu uma
recidiva de hipertiroidismo, com TRAb de 2,0 U/L e sem sinais
orbitarios. Iniciou terapéutica com tiamazol, tendo recusado te-
rapéutica definitiva. Manteve nos anos subsequentes terapéutica
com tiamazol, em eutiroidismo, com valores de TRAD oscilando
entre 1,4 ¢ 7,9 U/L. Em Setembro de 2015, aos 62 anos, iniciou
queixas oculares, tendo sido enviada a Consulta de Orbitopatia
Tiroideia. Nessa altura apresentava dor com os movimentos ocu-
lares, pressdo retro-ocular, diplopia binocular vertical binocular,
lacrimejo intenso, proptose do olho esquerdo e edema palpebral
matinal. Ao exame objetivo tinha retropulsdo ocular dificil e com
desconforto, limitacdo da supraversdo do olho direito, sem lagof-
talmos, com quemose temporal do olho direito, sem hiperémia
conjuntival. CAS de 4/10. Apresentava valor de TRAb de 8,5 U/
dL. Iniciou terapéutica com corticosteroides, que ndo tolerou.
Por este motivo inicia terapéutica com tocilizumab em Margo de
2016. O esquema prescrito foi de tociluzimab 8 mg/kg em ad-
ministracao endovenosa com periodicidade mensal. Foi efetuada
uma monitorizac¢do clinica em termos orbitarios e laboratoriais
(hemograma, funcdo hepatica, funcao tiroideia e TRAD). Dada a
evolugdo positiva em termos clinicos, suspendeu a terapéutica ao
fim de sete ciclos. A fung@o tiroideia manteve-se normal, o valor
de TRAD reduziu, atingindo um valor de 1,4 U/dL ao fim de seis
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sessoes. Apresentou franca melhoria clinica, com reducdo de CAS
para 0/10, permitindo retomar as suas atividades do quotidiano.
Conclusées: Apresentamos um caso de orbitopatia intolerancia a
corticosterdides, em que a administragdo de tocilizumab foi efeti-
va na reducdo de inflamagdo orbitaria e de diplopia. A utilizag@o
de tocilizumab pode ser uma alternativa na orbitopatia de Graves
refractaria.

P 72. MEN 1: UM CASO PARTICULAR

Teresa Alves Pereira', Liliana Fonseca', Ana M. Lopes', Ana Amado',
Lia Ferreira', Claudia Amaral', Joana Febra?, Donzilia Silva®, Rui Brito*,
Helena Cardoso'
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¥ Servigo de Cirurgia Geral, Centro Hospitalar e Universitario do Porto,
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* Servi¢o de Medicina Nuclear, Centro Hospitalar e Universitario do Porto,
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Introdugdo: A neoplasia endocrina multipla do tipo 1 (MEN 1)
caracteriza-se por tumores/hiperplasia das paratiroides, adenomas
da hipofise e tumores neurenddcrinos pancreaticos. E de trans-
missdo autossomica dominante e caracteriza-se por mutagdes ina-
tivadoras do gene supressor tumoral MEN].

Caso Clinico: Mulher de 43 anos, com o diagnostico de MEN
1, com estudo genético positivo — delecao total de um dos alelos
do gene MENI (exdo 1 a 10). Seguida em consulta de Endocri-
nologia. Apresentou como primeira manifestacdo da doenga, aos
20 anos de idade, hiperprolactinemia, objetivando-se micropro-
lactinoma de 4 mm. Esta atualmente medicada com bromocrip-
tina 1,25 mg/dia, com menstruagdes regulares e prolactina de
17,7 ng/mL. Apresentava ainda hiperparatiroidismo primario,
diagnosticado em Abril de 2015, com imagem de 7 mm na topo-
grafia da paratiroide direita na ecografia cervical. Por apresentar
critérios cirtrgicos, foi submetida a paratiroidectomia subtotal
em Setembro de 2015. Desenvolveu hipoparatiroidismo p6s-ci-
rargico (PTH=10,08 pg/mL), actualmente sob suplementagdo
com carbonato de calcio e calcitriol. Exame anatomo-patologico
compativel com hiperplasia das paratirdides. No tecido adiposo
adjacente as paratirdides removidas, em 2015, constatou-se a
presenca de adenopatias com ninhos celulares que apresentavam
imunohistoquimica compativel com metastizagdo de tumor neu-
roendocrino. Realizou entdo PET-galio, sem captagdo cervical,
pesquisa da expressdo de PTH nos ganglios, negativa; tomografia
computorizada (TC), ecografia cervical e endoscopia digestiva
alta, sem alteragoes; foi ainda avaliado por otorrinolaringologia,
sem que tenham sido detetadas lesdes tumorais. Foi apresentado o
caso em consulta de grupo de tumores neuroenddcrinos, optando-
se por manter vigilancia.

Detetados tumores pancreaticos em TC de Janeiro de 2016, de
9 ¢ 18 mm, sem funcionalidade aparente ¢ com expressao au-
mentada de recetores da somatostatina pancreaticos. Aumento das
dimensdes para 14 e 20 mm em TC de Novembro de 2016. Ape-
sar da dimensdo de 20 mm, optou-se por nio realizar intervengao
cirrgica, uma vez que a existéncia de dois nddulos obrigaria a
pancreatectomia total. A doente encontra-se atualmente medicada
com lanreotido 120 mg mensal.

Conclusdo: As particularidades deste caso colocam algumas di-
ficuldades na sua abordagem, pretendendo-se assim discutir o
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melhor tratamento para esta doente: se cirurgia pancreatica ou
manutengao de terapéutica com lanredtido e por quanto tempo; e
como fazer o seguimento da suspeita de metastizagdo ganglionar
cervical.

P 73. CO-EXISTENCIA DE HIPERPLASIA PUL-
MONAR DIFUSA IDIOPATICA DE CELULAS
NEUROENDOCRINAS (DIPNECH) E PARAGAN-
GLIOMA: SERA APENAS UMA MERA COINCI-
DENCIA?

Pedro J'?, Cunha F°Neto V*, Hespanhol V*, Varela A'%?, Carvalho D'**

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
de Sao Joao,Porto, Portugal
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Introdugdo: Os paragangliomas sdo neoplasias neuroenddcrinas
(NEN) raras e a ocorréncia da maioria acontece de forma espo-
radica. Contudo, cerca de 1/3 a metade estdo associados a uma
sindrome hereditaria.

A hiperplasia pulmonar difusa idiopatica de células neuroendocri-
nas (DIPNECH) ¢ rara e consiste numa proliferacao generaliza-
da e pré-invasiva de células neuroendocrinas pulmonares, sendo
considerada como uma lesdo precursora para NEN. As NEN pul-
monares geralmente ocorrem esporadicamente. No entanto, uma
etiologia genética tem sido sugerida para algumas.

A coexisténcia de ambas as entidades na mesma pessoa ainda nao
foi descrita.

Caso Clinico: Mulher, 56 anos, hipertensa. Com historia de
asma, bronquiectasias ¢ nédulos pulmonares infra-centrimétricos
conhecidos e vigiados regularmente. Submetida a tiroidectomia
total em 2011 devido a carcinoma papilar da tiride, com excelen-
te resposta e atualmente eutirdide com levotiroxina. Apresentava
episodios frequentes de dispneia e sibilancia, sem rubor ou diar-
reia associados. Negava palpita¢des, sudorese ou cefaleias.

Uma tomografia computadorizada (TC) de térax em 2014, para
avaliar sua doenca pulmonar, revelou um aumento no nimero e
tamanho dos ndédulos pulmonares, que no entanto se mantiveram
infra-centimétricos. Em 2015, foi diagnosticada com carcinoma
ductal invasor da mama e submetida a mastectomia direita. Poste-
riormente realizou PET / CT com 68Ga-DOTANOC que revelou
uma massa cervical superior esquerda, perto da carétida esquerda,
sugestiva de paraganglioma. As metanefrinas fraccionadas urina-
rias eram normais: normetanefrina - 412 ug / 24 horas (< 800);
metanefrina - 176 ug / 24 horas (< 400); e o acido 5-hidroxiin-
doleacético - 3,5 mg / 24 horas (0,7-8,2) também. A massa cer-
vical foi entdo removida cirurgicamente e a histologia confirmou
a presen¢a de um paraganglioma. Realizou-se também a bidpsia
de um nodulo pulmonar, que foi sugestiva de NEN. Deste modo,
procedeu-se a excisdo pulmonar de trés nodulos, dois do lobo mé-
dio direito e um do segmento posterior do lobo direito. A histolo-
gia revelou lesdes de hiperplasia de células neuroenddcrinas, as
vezes formando “tumorlets”; e dois NEN tipicos; também foram
encontradas lesoes de bronquiolite constrictiva. Apos a cirurgia,
os sintomas do paciente melhoraram.

O estudo genético para as muta¢des das subunidades de succinato
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desidrogenase (SDH) - B, D e C, fator X associado ao MYC,
TMEM 127 ¢ VHL foram negativos.

Conclusdo: Este caso ilustra a ocorréncia simultanea de duas
condigdes raras: paraganglioma e DIPNECH. Como os paragan-
gliomas estdo associados a diferentes sindromes hereditérias, a
coexisténcia destas duas entidades levanta a hipotese de uma etio-
logia genética comum.

P 74. HIPERCALCITONINEMIA E INSULINOMA
— UMA RARA E PROVAVEL ASSOCIACAO

Dias D', Luiz HV', Ferreira A', Bastos F', Silva T', Manita I', Matos C',
Cordeiro MC', Raimundo L', Portugal J'

! Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa, Francisco Gentil Hospital
Garcia de Orta, Almada, Portugal

Introducdio: Os insulinomas, embora raros, constituem os tumo-
res neuroendocrinos pancreaticos funcionantes mais frequentes.
A maioria sdo benignos e solitarios. Existem raros casos descri-
tos na literatura, de insulinomas secretores de calcitonina. Esta
hormona ¢ normalmente secretada pelas células parafoliculares
ou células C da tirdide, constituindo um marcador especifico e
sensivel do carcinoma medular da tirdide. Raramente é secretada
de forma ectdpica por outros tumores (ex: tumor carcinoide do
pulmao, carcinomas da mama, carcinomas do colon e raramente
por tumores endocrinos pancreaticos como VIPomas e tumores
secretores de gastrina), sendo ainda menos frequente produzida
pelos insulinomas. Os autores descrevem um provavel caso de um
insulinoma secretor de calcitonina.

Caso Clinico: Homen de 72 anos, sem antecedentes pessoais ou
familiares de relevo. Referenciado a consulta por quadro clini-
co caracterizado por episddios de lipotimias e parestesias da
boca e maos (8 meses de evolugdo) associado a hipoglicemias
graves pré-prandiais (27-41 mg/dL). A avaliac¢do efetuada revelou
hiperinsulinismo endégeno [insulina 27,2 mU/L (2-25) e pepti-
deo C 4,8 ng/mL (1,1-4,4), durante um episddio espontaneo de
hipoglicemia], com aumento da calcitonina 149 pg/mL (< 3). A
restante avaliagdo biquimica endocrinologica da fungao tiroideia,
eixo corticotrofico, IGF-1 ¢ metabolismo fosfo-calcico foi nor-
mal. A ecografia tiroideia revelou um microquisto no lobo direito
da tiroide. A ressondncia magnética abdominal identificou uma
lesdo com 17 mm no processo uncinado do pancreas e a citologia
aspirativa guiada por ecoendoscopia foi sugestiva de tumor neu-
roendocrino. O doente foi submetido a pancreatoduodenectomia e
colescistectomia, sem intercorréncias. Durante o tempo em que se
encontrou a aguardar cirurgia, iniciou diazéxido 300 mg/dia, com
aumento da dose para 450 mg/dia (por manter hipoglicémias).
Contudo, ndo tolerou o farmaco por retengdo hidrica, mesmo apds
introducdo de diurético tiazidico.

Actualmente encontra-se no sétimo dia pds-operatdrio com nor-
malizacao do perfil glicémico. Aguarda o resultado histologico e
imunohistoquimico da pega operatoria (nomeadamente da calci-
tonina no tumor), bem como o doseamento de calcitonina.
Conclusdo: Este caso podera corresponder a um caso incomum
de um insulinoma secretor de calcitonina, contudo a sua confir-
magao apenas sera possivel apos resultado imunohistoquimico do
tumor e dados do follow-up do doente

P 75. TUMOR CARCINOIDE? LINFOMA? - A
COMPLEXIDADE DA ABORDAGEM DIAGNOS-
TICA DO INTESTINO DELGADO
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Introducdo: Apesar do aumento da sua incidéncia nas Gltimas dé-
cadas, as neoplasias do intestino delgado sdo ainda consideradas
entidades raras. A auséncia de sintomatologia especifica, assim
como a falta de acuidade dos exames complementares de diag-
nostico, parecem ser os principais responsaveis pelo atraso do
diagndstico e pela incerteza perante uma lesdo neste 6rgdo.

Nos estudos mais recentes, os tumores carcindides representam
cerca de 40% das neoplasias primarias do intestino delgado, es-
tando localizados essencialmente no ileon distal. Uma vez que
sdo frequentemente ndo produtores, os sintomas sao inespecifi-
cos, podendo ser confundidos com multiplas lesdes benignas e/ou
malignas alocadas ao intestino delgado.

Caso Clinico: Mulher de 45 anos com antecedentes de anemia
ferripriva medicada com ferro oral e litiase biliar, enviada a con-
sulta de endocrinologia por um achado imagiologico. A tomogra-
fia computorizada abdominal relatava: ‘densificacdo com cerca
de 2,5 cm de contornos espiculados que sofre grande realce de
contraste, que se situa nos planos internos e superiores a zona da
ultima ansa do delgado e cego, ansa esta que apresenta paredes
espessadas (tumor carcinoide?).

A doente referia periodos de célicas abdominais pos-prandiais e
episodios esporadicos de diarreia. Negava flushing, hipersudorese
ou sintomas constitucionais.

A excrecdo urinaria de 5S-HIAA na urina de 24 horas assim como
o doseamento da cromogranina A e somatostina foram normais.
A PET-Ga68 revelava uma ténue captacdo numa ansa do ileon
terminal e adenopatias adjacentes, de etiologia incerta. A PET-
18F-FDG mostrava hipermetabolismo no ileon terminal, suspeito
de traduzir neoplasia metabolicamente activa e ténue captagao do
radiofarmaco em alguns ganglios adjacentes.

Uma vez que os exames complementares efectuados ndo foram
conclusivos e admitindo-se a possibilidade de tumor carcinodide, a
doente foi submetida a enterectomia direita e colecistectomia. O
resultado histolégico foi linfoma ndo Hodgkin da zona marginal,
tipo MALT, primadrio do intestino, estadio I-A.

Discussdo: Apesar da disponibilidade de técnicas mais precisas
no estudo do intestino delgado, este continua um ‘ponto cego’.
Embora as caracteristicas imagioldgicas possam ser muito suges-
tivas de um tipo de lesdo estas ndo sdo especificas, tornando a
analise histopatoldgica essencial no estabelecimento do diagnos-
tico definitivo.

P 76. DOENCA DE CUSHING E HIPERPARATI-
ROIDISMO PRIMARIO (SINDROME DE NEM
1/4-LIKE) — CASO CLINICO

Sara Donato', Helder Simdes'

! Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa, Francisco Gentil, Lisboa,
Portugal

Introducgdo: A sindrome de Cushing e o hiperparatiroidismo sao
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muito raros na infancia/adolescéncia e a sua associagdo ainda
mais rara. Isto leva-nos a pensar na existéncia de um defeito ge-
nético (sindrome de neoplasias endocrinas multiplas (NEM) 1 ou
4). Apresentamos um caso desta rara associagao.

Caso Clinico: Doente de 19 anos com histéria familiar de hiper-
tensdo arterial (HTA), obesidade e tromboembolismo pulmonar.
Aos 15 anos de idade, por obesidade diagnosticada na primeira
infancia e acne, foi diagnosticada com sindrome do ovario poli-
quistico e medicada com contraceptivo oral que cumpriu transito-
riamente. Dois anos antes da vinda a nossa consulta teve episoi-
dio de trombose venosa profunda do membro inferior esquerdo,
encontrava-se em amenorreia secundéria desde ha um ano e meio
e apresentava HTA desde ha um ano. Ao exame objectivo desta-
cavam-se obesidade classe trés de predominio central, estrias pur-
puricas abdominais, hirsutismo na face, dorso e coxas, acne, face
em lua cheia, acantose nigricans, preenchimento dos escavados
supra-claviculares, bossa cervical e equimoses faceis. Da avalia-
¢do analitica destacavam-se cortisol livre urinario (CLU) de 2197
ng/24 horas (normal < 45 pg/24 horas), ACTH de 84,1 pg/mL
(normal < 46 pg/mL), cortisol de 24,4 ng/dL na prova de supres-
sdo com 1 mg de dexametasona, cortisol salivar matinal de 69,3
nmol/L (normal < 60 nmol/L) e nocturno de 59,7 nmol/L (normal
<15 nmol/L), célcio de 12,2 mg/dL (normal 8,4 — 10,2 mg/dL),
fosforo de 3,4 mg/dL (normal 2,3 —4,7 mg/dL) e PTH 105 pg/mL.
Em ressonancia magnética da sela turca identificou-se assimetria
hipofisaria, desvio da haste hipofisaria e, apos administragdo de
gadolineo, area grosseiramente nodular hipocaptante com 7 x 4
mm na vertente hipofisaria esquerda sugestiva de microadenoma.
Para exclus@o de produgao tumoral ectopica de ACTH, foi pedi-
do PET-TC galio-68 DOTANOC que permitiu excluir a presen-
¢a de outros tumores neuroendocrinos. Iniciou transitoriamente
terapéutica com metirapona até ser submetida a hipofisectomia
transfenoidal endonasal com o diagnostico histologico de hi-
perplasia corticotrofica da hipdfise, sem evidéncia de adenoma.
Clinica e analiticamente houve melhoria no pds-operatdrio com
recuperag@o das menstruacdes, perda de peso, descamacao cuta-
nea e melhoria da pressao arterial, CLU 12,4 ng/24 horas, cortisol
plasmatico 0,7 pg/dL e ACTH 6,6 pg/mL. Em relagdo ao estudo
do hiperparatiroidismo primario, em ecografia cervical identifi-
cou-se nddulo hipoecogénico com 8 x 4 mm, posterior ao lobo
esquerdo da tirdide, sugestivo adenoma da paratirdide e esta a
aguardar estudo complementar. Foi realizado estudo genético por
sequenciac¢do de “nova geragdo” dos genes NEM I, CDKNIB ¢
regides flanqueadoras deste Ultimo, com pesquisa de grandes de-
lec¢des/duplicagdes utilizando a técnica de MLPA que ndo identi-
ficou mutagdes germinais.

Conclusdo: Dada a raridade destas doengas nesta faixa etaria ¢
necessario um alto indice de suspei¢@o clinica. Uma vez que se
tratava de um caso de sindrome de Cushing ACTH-dependente,
com imagem sugestiva de adenoma hipofisario e perante a possi-
bilidade de estarmos perante um caso de NEM 1 ou NEM 4, fez-
se PET-TC galio-68 DOTANOC para exclusao de produgio ecto-
pica de ACTH, o que evitou a realizacdo de cateterismo dos seios
petrosos. O facto do estudo genético para estas duas sindromes ter
sido negativo leva-nos a pensar que existam outros defeitos gené-
ticos a data ainda desconhecidos responsaveis por este fendtipo.

P 77. UMA FORMA DE APRESENTACAO POUCO
COMUM DE UMA PATOLOGIA RARA
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Introdugdo: O paraganglioma é um tumor neuroendcrino extra-
-adrenal, raro, que tem origem das células cromafins do sistema
paraganglionar simpético ou parassimpatico. A maioria sdo tumo-
res benignos, mas dependendo da sua localizagdo e da presen-
¢a de mutagdes genéticas, a probabilidade de malignidade pode
aumentar para aproximadamente 25%. A metastizagdo é mais
frequente nas sindromes hereditarias e associados a mutagdo do
gene SDHB.

Caso Clinico: Mulher de 20 anos, raca caucasiana, sem antece-
dentes relevantes. Sem historia familiar de neoplasias neuroen-
docrinas e sem clinica/sinais sugestivos de sindrome genética
associada.

Recorre ao Servigo de Urgéncia por quadro de disuria e dor no
flanco direito desde ha 4 dias. Referia ainda episddios de palpita-
¢des com cerca de 1 més de evolucdo. Negava agravamento das
cefaleias, dor toracica, dispneia, lipotimia ou sincope.

A admissdo, TA 131/69 mmHg, objectivada elevagio dos para-
metros inflamatorios e sedimento urinario activo. Assumida
piclonefrite aguda e realizada tomografia computorizada (TC)
abdomino-pélvica para exclusdo de complicagdes. TC abdomi-
no-pélvica a descrever “uretero-hidronefrose a direita, bacinete
com 3,9 cm de eixo AP, condicionada por envolvimento do ureter
pélvico direito por uma volumosa lesdo anexial com 9,8 cm de
maior eixo, solida, vascularizada com neo vasos, com uma area
quistica central, suspeita de lesdo neoformativa primaria anexial.
Adenopatia vascularizada com 3,7 c¢cm junto aos vasos iliacos
comuns esquerdos.”

Internada na Ginecologia para laparotomia exploradora. Relato
cirurgico a descrever massa retroperitoneal com cerca de 10 cm
muito vascularizada, de consisténcia elastica, condicionando hi-
dronefrose a direita. Tumor muito friavel e hemorragico. Muita
instabilidade hemodindmica no per — operatodrio alternando pe-
riodos de hipertensao e taquicardia (complexos estreitos com FC
de 180 bpm e TAS 240 mmHg) e hipotensdo grave. Descritos
2 episddios de peri-paragem, interrompido o procedimento, com
transferéncia para a UCIM. Por suspeita de paraganglioma con-
tactada a Endocrinologia para prosseguir estudo.

Metanefrinas plasmaticas: metanefrina 4,7 X o normal e norme-
tanefrina 2,6 x o normal; metanefrinas urinarias aumentadas com
predominio de normetanefrina (4,6 x o limite superior do nor-
mal) nas urindrias. Catecolaminas urinarias também aumentadas:
noradrenalina 4,3 x o normal. Cintigrafia corporal 123 IMIBG
a descrever 2 focos de captagdo anomala e aumentada: o maior
localizado no hipogastro, discretamente a direita da linha média
e 0 menor na regido umbilical a esquerda da linha média. Focos
compativeis com os achados descritos na TC, sugerindo lesdes
com actividade catecolaminérgica aumentada.

Assumido provavel paraganglioma secretor de catecolaminas
com metastizagdo ganglionar provavel. Iniciou bloqueio alfa e
beta adrenérgico, com fenoxibenzamina e propanolol, atingin-
do doses de fenoxibenzamina de 30 mg/dia. Foi submetida a
intervengdo cirtrgica que decorreu sem complicagdes. Enviado
para histologia as seguintes pecas cirurgicas: a lesdo retroperi-
toneal direita com anexo direito e 1/3 caudal do ureter direito,
ganglios iliacos externos direitos ¢ comuns esquerdos.

Aguarda neste momento o resultado da anatomia patologica e do
estudo genético.

119

Discussdo: O paraganglioma retroperitoneal ¢ um tumor neu-
roendodcrino raro, que como demonstra o presente caso deve ser
suspeitado quando se detecta uma lesdo retroperitoneal vasculari-
zada, a sua ndo suspeigao pode ser fatal para o doente.

P 78. UM CASO INVULGAR DE SINDROME DE
CUSHING
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Introdugdo: A sindrome de Cushing ¢ dependente da ACTH ge-
ralmente devido a um tumor hipofisario. Muito raramente ¢ de-
pendente da secre¢do ectopica de ACTH associado a neoplasias,
como o “carcindide” bronquico. Os tumores neuroendocrinos do
pulmao (NET) sdo classificados em carcindide tipico, carcindide
atipico, carcinoma de grandes células (LCNEC) e carcinoma de
pequenas células (SCLC), podendo ou ndo ser funcionantes.
Caso Clinico: Homem de 58 anos, com historia de tabagismo ati-
vo no passado, hipertensdo arterial (HTA), diabetes mellitus tipo
2 e dislipidemia.

Por tosse seca ha trés meses recorreu ao SU. O estudo revelou na
tomografia computorizada toraco-abdominal duas massas solidas
de 54 x 47 x 45 mm e 59 x 28 mm. A broncofibroscopia com biop-
sia mostrou um NET primario do pulmao bem diferenciado, com
positividade para cromogranina A (Crg A) e sinaptofisina, sem
necrose nem mitoses, Ki67 2% - 3% — carcinoéide tipico.

PET Ga DOTA NOC revelou captagdo discretamente aumenta-
da a nivel da massa hilar direita, lobo superior direito e ganglios
hilares e mediastinicos. Doseamento de Crg A de 148 ng/mL (<
100) e 5-acido-hidroxi-indolacético (SHIAA) de 31,8 mg/24 ho-
ras (2-10).

Repetiu bidpsia (outro local), mantendo o mesmo diagnostico.
Realizou ressondncia magnética toracica que mostrou extenso
contacto da massa com a veia cava superior ¢ ramos da artéria
pulmonar direita. Mediante amostragem limitada e manifestagoes
imagiologicas realizou quimioterapia (QT) com 4 ciclos de cis-
platino e etoposideo. Por progressdo iniciou octredtido. Desde
o inicio o doente apresentou alteragdes hidroeletroliticas (HE)
de dificil corregdo. Por suspeita de tubulopatia pela cisplatina
o doente foi internado. Avaliado por Endocrinologia, o doente
apresentava bom estado geral, hipertensdo arterial (HTA) e hi-
perglicemia ndo controladas; sem estigmas de doenca endodcri-
na. Analiticamente com K+ entre 1,8 e 2,8 mEq /L (3,4-5,1), Mg
2+ 1,5 mg/dL (1,6-2,6), Na+ entre 141 e 146 mEq/L (136-145)
e Ca2+ 0,98 mmol/L (1,15-1,35), mesmo sob suplementacdo de
potassio e magnésio em altas doses. Foi levantada a suspeita de
producdo ectopica de ACTH. O estudo revelou ACTH de 422 pg/
mL (7,2-63,3), cortisoluria das 24 horas de 1761 ug/dL (4,3-176),
Crg A 941 ng/mL e SHIAA 21,9 mg/24 horas. A PET-FDGlicose
mostrou captagao muito intensa a nivel das massas pulmonares,
adenopatias e suprarrenais.

Iniciou metirapona com aumento progressivo até 1500 mg/dia,
com melhoria clinica e resolucdo das alteragdes idnicas. Fez ra-
dioterapia da massa pulmonar. Efetuou everolimus durante trés
meses, que suspendeu por alteragdes do estado geral, varias in-
fegdes respiratorias e quadro demencial. Apresentou progressivo
agravamento do estado geral, mantendo a metapirona e medidas
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de suporte. Morreu dois anos ap6s o diagnostico por nova pneu-
monia.

Discussdo: Trata-se de um doente com diagndstico inicial por
biopsia de NET tipico do pulmdo, mas que a clinica e os exames
auxiliares de diagndstico eram a favor de uma forma mais agres-
siva (SCLC? LCNEC?). Este caso mostra a importancia de consi-
derar a heterogeneidade do tumor e a dificuldade de classifica-lo
corretamente, tendo em conta a incongruéncia dos dados.

Apesar da raridade dos NET e sobretudo da sua produgdo mul-
tihormonal, ¢ crucial pensar neste diagndstico. A confirmagao
desta suspeita neste doente permitiu melhorar a qualidade de vida
do doente pelo bloqueio farmacologico da produgao de cortisol,
com correcdo da hiperglicemia, HTA e distarbios HE.

P 79. CIRURGIA BARIATRICA — SATISFACAO
COM O TRATAMENTO A LONGO PRAZO

Ana Lopes', Teresa Pereira', Liliana Fonseca', Lia Ferreira', Sofia Teixeira',
Carla Santos', Diana Leite', Hélder Ferreira', Sara Pinto', Alice Lopes?,
Isabel Silva’, Helena Cardoso'

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar e
Universitario do Porto, Porto, Portugal

? Unidade de Nutri¢do do Centro Hospitalar e Universitdario do Porto, Porto,
Portugal

¥ Universidade Fernando Pessoa, Porto, Portugal

Introdugdo: A obesidade associa-se a redugdo da qualidade de
vida e considera-se que esta melhora apods a cirurgia. Contudo,
a relacdo entre qualidade de vida e perda ponderal nao ¢ linear,
reconhecendo-se cada vez mais a importancia da realizagdo das
expectativas dos doentes. A andlise do impacto da cirurgia baria-
trica (CB) na qualidade de vida ¢ complexa, mas é um componen-
te essencial da avaliagdo do seu sucesso.

Objetivos: Avaliar a satisfacdo a longo prazo com o tratamento
cirrgico da obesidade em individuos submetidos a CB no Centro
Hospitalar e Universitario do Porto (CHUP).

Material e Métodos: Todos os individuos submetidos a CB no
CHUP entre 2010 e 2012 foram convidados, por carta e/ou tele-
fone, a participar voluntariamente numa agao de sensibilizagdo
no Dia Mundial da Obesidade de 2017. Foi distribuido o questio-
nario de satisfagdo de cirurgia bariatrica, previamente construido
e validado, constituido por 22 itens, pontuados numa escala 1-5,
sendo 1: muito insatisfeito a 5: muito satisfeito. Foi aplicado tam-
bém um questiondrio relativo as expectativas pré- CB, incluindo
peso idealizado, e a recomendagdo a terceiros e arrependimento
em relagdo ao procedimento.

Resultados e Conclusées: Dos 161 individuos contactados, fo-
ram avaliados 23 doentes, todos submetidos a bypass gastrico;
82,6% sexo feminino, idade média de 53,4 + 9,2 anos, indice de
massa corporal (IMC) atual médio de 28,8 + 3,9 kg/m2 e tempo
médio pos-cirurgia de 64 meses (58-91 meses).

As expectativas mais expressivas relativas a CB relacionaram-
se com a melhoria da saude (100% dos doentes) e a reducdo de
peso (95,7% dos doentes). Contrariamente, as expectativas rela-
cionadas com a afetividade, sexualidade e autonomia na higiene
parecem menos significativas (26,1% dos doentes em cada um
dos aspetos). A cirurgia voltaria a ser realizada por 91,3% dos
doentes e 87% recomenda o tratamento. O excesso de IMC perdi-
do (%EIMCP) idealizado foi de 88,7 + 21,1 kg/m2, sem diferenca
estatisticamente significativa face ao %EIMCP real (80,9 + 20,5
kg/m?2).
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Relativamente a satisfa¢do, os doentes mostram-se satisfeitos a
muito satisfeitos na quase totalidade dos dominios avaliados e ne-
nhum aspeto trouxe insatisfagdo. Os resultados menos favoraveis
referiram-se a necessidade de tomar medicag@o para toda a vida
(grau de satisfagdo neutro). Nao se identificaram correlagdes sig-
nificativas entre o %EIMCP e a satisfacao nos diferentes itens.
Os resultados obtidos sugerem satisfagdo a longo prazo com o
tratamento cirrgico da obesidade. A expectativa relativa a perda
ponderal revelou-se concordante com a perda ponderal efetiva,
contrariamente a literatura. O tamanho reduzido da amostra e o
viés de participagdo, poderdao explicar este resultado. A avalia-
¢do das expectativas e da satisfagdo com o tratamento, apesar de
complexa, deveria ser parte integral da avaliagdo destes doentes,
permitindo uma analise completa e realista do sucesso terapéutico
da CB.

P 80. UMA CAUSA RARA DE HIPERTENSAO SE-
CUNDARIA: A PROPOSITO DE UM CASO CLIi-
NICO

Bernardo Marques', Joana Couto', Manuel Lemos?, Ricardo Godinho?,
Raquel G. Martins', Jacinta Santos', Teresa Martins', Fernando Rodrigues'

! Servigo de Endocrinologia, Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra
Francisco Gentil, Coimbra, Portugal

? Faculdade de Ciéncias da Saide, Universidade da Beira Interior, Covilhd,
Portugal

¥ Servigo de Urologia, Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra
Francisco Gentil, Coimbra, Portugal

Introdugdo: Os tumores justa-glomerulares (reninomas) sio
causas raras de hipertensdo arterial (HTA) secundaria. Estes cur-
sam habitualmente com HTA de dificil controlo, hipocaliémia,
hiperreninémia e hiperaldosteronismo secundario. Apresentam-se
habitualmente como lesdes pequenas (< 1 cm) e sdo mais comuns
em adolescentes ou adultos jovens. Embora raros, devem ser con-
siderados na abordagem diagnostica de uma hipertensao arterial
secundaria, visto tratar-se de uma causa potencialmente curavel.
Caso Clinico: Doente, sexo feminino, 45 anos, com historia pes-
soal de HTA de dificil controlo associada a hipocaliémia desde
os 35 anos, medicada com perindopril/amlodipina, metoprolol e
espironolactona. Foi enviada a consulta de Endocrinologia e apds
suspensdo da espironolactona e correccao da caliémia foi veri-
ficado hiperaldosteronismo secundario: aldosterona 44,3 ng/dL
(4-28 ng/dL), renina >1000 mUI/mL (4,4-46,16 mUI/mL). Reali-
zou tomografia computorizada, que identifica “formag¢do nodular
heterogénea localizada no 1/3 médio do rim direito, com 37 mm
de didmetro; artérias renais com calibre normal”. Foi realizada
nefrectomia parcial, com excisdo de tumor de 2,5 cm, cuja analise
histologica confirmou o diagnostico de reninoma. Apds a cirurgia,
as analises revelaram normalizag@o dos niveis de aldosterona (9,2
ng/dL) e renina (1,20 mUI/mL). A doente mantém-se sem qual-
quer medicagdo anti-hipertensora, mantendo um perfil tensional
normal em ambulatorio.

Discussdo: Os reninomas sdo tumores raros (descritos cerca de
100 casos na literatura), constituem uma causa potencialmente
curavel de hipertensdo arterial secundéaria e apresentam geral-
mente comportamento benigno. O seu diagnostico deve ser con-
siderado em doentes com HTA de dificil controlo, hipocaliémia e
hiperaldosteronismo secundario, nos quais a doenga renovascular
ou parenquimatosa tenha sido excluida. No estudo do caso supra-
citado, atendendo a indicacao cirtrgica proposta por Urologia in-
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dependentemente do comportamento funcional do tumor, a eleva-
da suspeita clinica e para comodidade da doente, optimos por ndo
suspender os farmacos anti-hipertensores em curso, a exce¢ao da
espironolactona. A resseccao cirargica do tumor € o tratamento de
escolha e leva a normalizago da tensdo arterial.

P 81. SINDROME POLIGLANDULAR AUTOIMU-
NE DO TIPO 1 - RELATO DE UM CASO CLINICO

Paulo Carvalho Ferreira', Delfina Alvarez’, Filipe Mota'

! Servigo de Endocrinologia, Hospital Pedro Hispano, ULS Matosinhos,
Matosinhos, Portugal
? Hospitais da Luz, Portugal

Introdugdo: A sindrome poliglandular auto-imune do tipo 1 ¢
uma entidade rara, de apresentacdo tipica na infancia, caracteri-
zada por uma combinagdo variavel de doengas autoimunes en-
docrinas e ndo enddcrinas que diferem nas suas caracteristicas
imunoldgicas. Essa heterogeneidade fenotipica pode dificultar a
identificag@o desta sindrome.

Apresentagdo de um caso clinico de sindrome poliglandular auto-
-imune do tipo 1 atipico na combinag@o de patologias auto-imu-
nes e na sua sequéncia de apresentagao.

Colheita da anamnese e realizagdo de exame fisico e de exames
complementares de diagndstico.

Caso Clinico: Senhora de 33 anos observada por ter apresentado
amenorreia secundaria aos 13 anos de idade, sendo diagnosticada
nessa data com hipogonadismo hipergonadotrofico (HH) e hipo-
tiroidismo primario auto-imune. Iniciou suplementagdo com an-
ticontraceptivo oral (ACO) e levotiroxina. Aos 14 anos de idade
foi diagnosticada com hipoparatiroidismo primario iniciando te-
rapéutica com calcio e colecalciferol. Apresenta como anteceden-
tes familiares dois primos maternos com hipotiroidismo primario.
O desenvolvimento estato-ponderal foi normal. Aos 30 anos de
idade foi referenciada a consulta de Endocrinologia do adulto
para seguimento. Durante a anamnese, a paciente referiu astenia
progressiva com mais de um ano de evolugdo. O exame fisico ndo
apresentou alteragdes relevantes, nomeadamente hiperpigmenta-
¢do da pele e mucosas. Do estudo efectuado, destaca-se analiti-
camente cortisol — 3,7 pg/dL (3,7 - 19,4), ACTH — 451,7 pg/mL
(7,2 - 63,3), TSH — 3,04 pUI/mL (0,35 - 4,94), T4 livre — 1,42 ng/
dL (0,7 - 1,48), T3 livre — 2,34 pg/mL, (1,71 - 3,71), anticorpos
anti-tireoglobulina — 6,3 Ul/mL (< 4,11), anticorpos anti-TPO —
14,7 Ul/mL (< 5,61), calcio ionizado — 1,07 nmol/L (1,15 — 1,35),
paratormona — 7,8 pg/mL (15,0 - 68,3), anticorpos anti-células
parietais — positivo, vitamina B12 — 328 pg/mL (189 - 883), crea-
tinina — 1,1 mg/dL (0,6 - 1,1), ureia — 41 mg/dL (15 - 40) e TFG
— 66,20 mL/min/ 1,73 m2. Foi suspenso temporariamente o ACO
que confirmou o diagnéstico de HH: LH — 39,23 mUI/mL (2,39
- 74,24), FSH - 92,22 mUI/mL (3,35 - 20,82), estradiol — 19 pg/
mL (21 - 649). A ecografia renal ndo revelou alteragdes ¢ a densi-
tometria 6ssea mostrou osteopenia secundaria ao nivel da coluna
lombar. Actualmente, encontra-se medicada com hidrocortiso-
na 15 mg por dia e fludrocortisona na dose de 0,05 mg por dia
pela insuficiéncia adrenal primaria. Mantém desogestrel 75 pg,
levotiroxina 112 pg, carbonato de calcio e iniciou calcitriol 25
pg 1 comprimido de 12/ 12 horas. Aguarda estudo do gene A/RE.
Conclusédes: A sindrome poliglandular auto-imune do tipo 1 re-
veste-se nao s6 de heterogeneidade na apresentacdo das diver-
sas doengas possiveis, mas também no surgimento temporal das
mesmas, que se admitia, no passado, mais previsivel. Neste caso,
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apresentou-se inicialmente por HH e hipotiroidismo primario au-
to-imune, seguindo-se hipoparatiroidismo primario na idade pe-
diatrica e por fim insuficiéncia adrenal primaria na idade adulta.
De notar a auséncia até ao momento de manifestagdes comuns
como a candidiase mucocutanea cronica ou a diabetes mellitus.
A positividade para anticorpos anti-célula parietal e o declinio da
fung@o renal alertam para a importancia de despistar o desenvol-
vimento de anemia perniciosa e de nefrite tubulointersticial.

P 82. RIANCA COM BAIXA ESTATURA E NiVEIS
ELEVADOS DE IGF-1

Rita Bettencourt-Silva'**, Rita Cardoso*, Jodo Martins’, Joana Caetano®,
Isabel Dinis*, Alice Mirante*

! Servi¢o de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
de Sao Joado, Porto, Portugal

? Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

Y Instituto de Investigagdo e Inovagdo em Saiide, Universidade do Porto,
Porto, Portugal

* Unidade de Endocrinologia, Hospital Pedidtrico de Coimbra, Centro
Hospitalar e Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

 Hospital Pedidtrico de Coimbra, Centro Hospitalar e Universitario de
Coimbra, Coimbra, Portugal

Introdugdo: A baixa estatura ¢ um dos motivos mais frequentes
de referenciag@o a consulta de Endocrinologia Pediatrica. A se-
cre¢do hipofisaria de somatotropina estimula a sintese hepatica
de insulin growth factor-1 (IGF-1), cujas acg¢des periféricas sdo
fundamentais para o crescimento ¢ metabolismo. A alteragdo da
integridade do eixo hipotalamo-hipofise-IGF-1, uma nutrigao ina-
dequada e a presenga de doengas sistémicas podem comprometer
gravemente o crescimento.

Caso Clinico: Lactente do sexo feminino nascida por parto euto-
cico as 37 semanas de gestagdo, pequena para a idade gestacional
(peso 2320 gr [-1,5 DP] e comprimento 42,5 cm [-2,3 DP]) e com
microcefalia (perimetro cefalico 29,6 cm [-2,6 DP]). Indice de
Apgar 5/9 ao 5° minuto e hiperbilirrubinemia neonatal com neces-
sidade de fototerapia. Dos antecedentes familiares, destaca-se a
baixa estatura da mae (148,5 cm [-2 DP]) e estatura alvo familiar
de 155 cm (-1 DP), sem outros antecedentes familiares de relevo.
Por baixa estatura, baixo peso e microcefalia foi referenciada a
consulta de Endocrinologia Pediatrica aos 5 anos de idade. Evolu-
¢do estaturoponderal entre -3 e -2 DP e perimetro cefalico -2 DP.
Durante a infancia apresentou um desenvolvimento psicomotor
adequado até a idade escolar, desde entdo com dificuldades de
aprendizagem com reprovagdo de um ano lectivo. Nega historia
de hipoglicemias ou surdez. A observagio sem dismorfismos ou
assimetrias evidentes, sinais de desnutri¢ao ou evidéncia de doen-
ca aguda. Em termos analiticos, sem hiperinsulinemia ou altera-
¢oes do hemograma, ionograma, perfil lipidico, fun¢des hepatica,
renal e tiroideia, anticorpos anti-transglutaminase negativos. O
estudo hormonal revelou valores de IGF-1 aumentados de forma
persistente (entre +1,65 e +4,51 DP) e niveis normais de IGF-BP3
(IGF-binding protein 3). A idade 6ssea era compativel com a ida-
de cronologica. A ressondncia magnética excluiu lesdes do SNC,
hipotaldmicas ou hipofisarias. O estudo cromossémico revelou
um cariotipo 46, XX. Atualmente com 13 anos, mantem baixo
peso 30,7 kg (), baixa estatura com 136 cm (-2,87 DP) e apresenta
estadio de Tanner M3P5, sem menarca.

Conclusdo: A baixa estatura pode ter repercussdes psicologicas
sobretudo durante a adolescéncia, sendo importante o diagndstico
etiologico. Este caso parece configurar uma baixa estatura mono-
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génica, dada a baixa estatura da mae. Esta crianga com restrigao
de crescimento intra-uterino, baixa estatura, microcefalia e niveis
séricos elevados de IGF-1 apresenta um perfil hormonal muito
raro, que pode representar uma mutagdo do receptor do IGF-1 ou,
embora menos provavel, uma produgio de IGF-1 metabolicamen-
te inativo. O estudo molecular que se encontra em curso pode ser
fundamental para determinar a etiologia da baixa estatura e futuro
aconselhamento genético.

P 83. MANIFESTACOES ENDOCRINAS DA SiN-
DROME DE WOODHOUSE-SAKATI — UM CASO
PORTUGUES

Diana Oliveira', Sandra Paiva', Pedro Louro’, M Carmo Macario’,
Jodo Durées®, Diana Martins', Mara Ventura', Adriana Lages',
Nelson Cunha', Francisco Carrilho'

!"Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo — Centro Hospitalar e
Universitario de Coimbra, Coimbra, Portugal

2 Unidade de Genética Médica, Centro Hospitalar e Universitario de
Coimbra, Coimbra, Portugal

3 Servigo de Neurologia, Centro Hospitalar e Universitirio de Coimbra,
Coimbra, Portugal

Introdugdo: A sindrome de Woodhouse-Sakati (SWS) é uma
doenga autossomica recessiva rara causada por mutagdes no gene
DCAF17 que afeta primariamente os sistemas endocrino e neuro-
logico. Associa-se a hipogonadismo, diabetes mellitus, hipotiroi-
dismo, hipoacusia neurossensorial, alopecia e achados extrapira-
midais. O tratamento ¢ sintomatico e baseado numa abordagem
multidisciplinar. Estdo descritos menos de 80 casos na literatura.
Caso Clinico: Descreve-se o caso de uma mulher de 29 anos com
dismorfismo facial, alopecia, atraso cognitivo ligeiro e hipoacu-
sia neurossensorial, referenciada a consulta de Endocrinologia
por hipotiroidismo primario com autoanticorpos negativos, hi-
pogonadismo hipergonadotrofico com ovarios nao visualizados
em ecografia pélvica, e diabetes mellitus diagnosticada aos 19
anos de idade. Estava medicada com levotiroxina, drospireno-
na+etinilestradiol e antidiabéticos orais. Iniciou insulinoterapia
por agravamento progressivo do controlo glicémico. Detetada
positividade fraca para anticorpos anti-ilhéus de Langerhans e
positividade para anticorpos anti-GADG65. IGF1, GH, prolactina,
cortisol e ACTH normais. Défices neurologicos instalados de for-
ma progressiva, incluindo disartria, disfagia, distonia dos mem-
bros inferiores e tetraparesia espastica. A RM cerebral mostrou
leucodistrofia generalizada. A doente ¢ filha tnica de um casal
consanguineo ¢ nao ha historia de SWS na familia. Apds exclusio
de patologias genéticas, metabdlicas e mitocondriais comuns, foi
colocada a suspeita de SWS, e a sequenciagao do gene DCAF17
detetou a variante ¢./091+27>C em homozigotia. Apesar de esta
variante ndo estar descrita na literatura, dado que afeta o local
dador de splicing do intrdo 10 e provavelmente causa o skipping
do exdo 10, ¢ provavelmente patogénica.

Discussdo: Na presenga de varias alteragcdes endocrinas associa-
das a envolvimento multissistémico ¢ fundamental excluir patolo-
gias de origem genética identificavel. A avaliagdo clinica cuidada
permite o diagndstico e o aconselhamento genético. Neste caso foi
encontrada uma nova variante homozigoética do gene DCAF17.
Os mecanismos patogénicos da SWS ndo estdo completamente
esclarecidos. Ao contrario dos casos previamente descritos, no
caso apresentado a autoimunidade relacionada com a diabetes foi
positiva e a IGF1 estava dentro dos limites da normalidade. As
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consequéncias endocrinas da SWS sao um dos motivos principais
para o seguimento frequente destes doentes.

P 84. LIPOAFERESE PELA TECNICA MONET
EM DOENTE COM HIPERCOLESTEROLEMIA
FAMILIAR HETEROZIGOTICA

Lia Ferreira', Liliana Fonseca', José Alexandre Queirds?,
Anselmo Madureira’, Maria Helena Ramos', Rui Carvalho',
Isabel Mangas Palma', Helena Cardoso'
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Universitario do Porto, Porto, Portugal
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Portugal

Introdugdo: A lipoaferése ¢ uma opgao terapéutica eficaz em
doentes com hipercolesterolemia grave intolerantes ou resistentes
a terapéutica médica. Ha varias técnicas de lipoaferése disponi-
veis, todas elas com descrigao de redugdes significativas e agudas
dos niveis plasmaticos de colesterol das lipoproteinas de baixa
densidade (LDL-c). No nosso centro, ¢ tradicionalmente utili-
zada a técnica de adsorcdo direta de lipoproteinas (DALI). No
caso apresentado foi realizada pela primeira vez no nosso centro
a técnica de membrane filtration optimised novel extracorporeal
treatment (MONET).

Caso Clinico: Apresentamos o caso de uma doente do sexo femi-
nino com 47 anos, com dislipidemia grave diagnosticada aos 35
anos em analises de rotina, com presenca de xantelasmas e xanto-
mas tendinosos e sem evidéncia de doenga aterosclerdtica. Com
obesidade grau 2, com indice de massa corporal (IMC) de 36,9
kg/m2, hipertensao arterial medicada com antagonista dos canais
de célcio e historia familiar de dislipidemia — mae, irmaos e dois
filhos com hipercolesterolemia. Sem outros fatores de risco car-
diovascular, nomeadamente habitos tabagicos, diabetes mellitus,
histéria de doenga cardiaca isquémica familiar precoce.
Medicada inicialmente com rosuvastatina 20 mg/dia e ezetimibe
10 mg/dia mas desenvolveu quadro incapacitante de mialgias que
obrigou a suspensao da terapéutica. Por intolerancia as estatinas
e recusa em fazer ezetimibe, estava medicada com Nutracéuticos
- Armolipid Plus (suplemento com levedura vermelha do arroz,
berberina policosanol) e apresentava o seguinte perfil lipidico:
colesterol total (CT) — 331 mg/dL, triglicerideos (TG) — 110 mg/
dL, colesterol de lipoproteinas de elevada densidade (HDL-c) - 42
mg/dL, LDL-c — 267 mg/dL e lipoproteina (a) - 54,8 mg/dL. Res-
tante estudo analitico sem alteragdes. O estudo genético mostrou
a presenca de uma mutacdo funcional em heterozigotia no gene
LDLR.

Perante o estudo e a intolerancia a terapéutica com estatinas a
doente foi proposta para tratamento com lipoaferése. Em Abril
de 2016 durante a primeira sessdo de lipoaferese pela técnica de
DALI a doente desenvolveu um quadro dor toracica, dispneia
e broncospasmo que reverteu com suspensao do tratamento e
com corticoterapia. Este episodio foi assumido como uma rea-
¢do anafilatica provavelmente associada ao filtro utilizado nesta
técnica, pelo que em Setembro de 2016 ¢ submetida a sessdo de
lipoaferése pela técnica de MONET. Completou a sessdo sem in-
tercorréncias, com redugdes agudas no final da sessdo de 53,7%
no CT, 57,2% nos TG, 57,3% no LDL-c ¢ de 28,7% no HDL-c.
No entanto, na segunda sessao de lipoaferése pela técnica de MO-
NET, a doente desenvolve novamente quadro de dispneia e dor
toracica que reverteu com a suspensdo do tratamento.
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Perante a intolerancia ao tratamento com estatinas e lipoaferese,
a doente aguarda autorizagdo hospitalar para iniciar tratamento
com inibidores da proprotein convertase subtilisin/kexin type 9
(PCSKD9).

Discussédo e Conclusdo: A sessio de lipoaférese com a técnica
MONET permitiu confirmar a eficacia da técnica (redugdo de
LDL-c DE 57,3%). A lipoaferese ¢ uma técnica muito eficaz e
segura no tratamento da hipercolesterolemia grave em doentes in-
tolerantes ou resistentes a terapéutica médica disponivel.
Apresentamos um caso “impar” de uma doente com hipercoles-
terolemia familiar heterozigdtica com intolerancia a terapéutica
farmacologica e ndo farmacoldgico - lipoaferése pela técnica de
DALI e pela técnica de MONET.

P 85. PARAGANGLIOMA CERVICAL, CARCINO-
MA PAPILAR MULTIFOCAL DA TIROIDE E MA-
CROPROLACTINOMA - UM CASO

José Margalo!, Rita Domingues', Maria Jodo Bugalho'

! Hospital de Santa Maria, Lisboa, Portugal

Introdugdo: A presenga concomitante de diferentes neoplasias
com ponto de partida em glandulas enddcrinas, por vezes asso-
ciadas a componentes ndo enddcrinos, tem merecido a atengdo
da comunidade cientifica registando-se, nos finais do século XX,
avangos notaveis no conhecimento dos mecanismos moleculares
subjacentes a algumas destas associagdes.

As sindromes classicas, tém vindo a somar-se outras, das quais,
a sindrome de paragangliomas/feocromocitomas ¢ um exem-
plo. Nesta sindrome, o paraganglioma ¢ o componente mais
prevalente, podendo associar-se, com menor penetrancia, outros
componentes como os tumores hipofisarios.

Caso Clinico: Mulher de 71 anos seguida em consulta de En-
docrinologia com os seguintes diagndsticos sequenciais: para-
ganglioma ndo funcionante do corpo carotideo esquerdo, sem
indicagdo cirtrgica segundo decisdo de equipa multidisciplinar.
Microcarcinoma papilar — 2 focos capsulados, um de 5 mm, va-
riante classica e outro de 2 mm, variante folicular - pT1a(m)NO.
Macroprolactinoma sob terapéutica com cabergolina, com boa
resposta laboratorial (normalizacdo da prolactinemia e reversao
de hipogonadismo hipogonadotrofico) e imagioldgica. Sem histo-
ria familiar de tumores enddcrinos. Sem filhos.

O estudo molecular identificou, em heterozigotia, uma alteragao
no exao 3 do gene VHL: p.Lys196Glu(c.586>G).

Discussdo e Conclusdo: Este parece ser o primeiro caso clinico
descrito na literatura com a presenga destes trés tumores endocri-
nos. Esta coexisténcia e a multifocalidade do carcinoma da tiroide
sugerem predisposicao genética.

O estudo genético foi feito na sequéncia do diagndstico inicial
de paraganglioma e o painel de genes estudado incluiu: SDHX,
VHL, RET.

Na analise in silico, a alteracdo identificada foi considerada pato-
génica (SIFT) ou possivelmente patogénica (Polyphen). A tnica
descricdo da mesma variante foi feita por grupo portugués que a
identificou, em homozigotia, em doente com eritrose congénita
secundaria. Esta doente tinha hemograma normal. A verdadeira
relevancia clinica deste achado fica em aberto.
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P 86. CARCINOMA DE CELULAS ACINARES
DA PAROTIDA ASSOCIADO A SINDROME DE
CUSHING PARANEOPLASICA — UM CASO CLI-
NICO RARO

Sofia Castro Oliveira'?, Jodo Sérgio Neves', Pedro Souteiro'~,
Sandra Belo'?, Ana Isabel Oliveira'?, Celestino Neves'?, Paula Freitas'?,
Davide Carvalho'**

! Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo do Centro Hospitalar
de Sao Jodo, Porto, Portugal

? Faculdade de Medicina da Universidade do Porto, Porto, Portugal

 Instituto de Investiga¢do e Inovagdo em Savide da Universidade do Porto,
Porto, Portugal

Introdugdo: O carcinoma de células acinares primario (CCA) ¢
um tumor raro das glandulas salivares (GS), constituindo 1% -
3% de todas as neoplasias das GS, mais frequente em mulheres,
dos 40 aos 60 anos de idade. A sua causa ainda ¢ desconhecida
e o Unico fator de risco bem estabelecido ¢ a radiacdo ionizante.
A metastizagdo ocorre em 10% -15% dos casos, 35% tendem a
recidivar e a taxa de mortalidade associada a doenca ¢é de cerca
de 16%. A resse¢do cirtrgica ¢ o tratamento gold-standard, mas
a radioterapia pode ser um importante recurso terapéutico em al-
guns casos e, mais raramente, a quimioterapia no CCA avangado.
Caso Clinico: Homem de 46 anos referenciado aos cuidados
hospitalares por parestesias, mal-estar geral e hipocalemia de
2,5 mEq/L. De salientar historia prévia de ndédulo pericéntrico
na glandula submandibular esquerda diagnosticado 1 ano antes,
hipertensao e dislipidemia diagnosticadas ha 4 meses e também
diabetes mellitus (DM) de novo diagnosticada no més anterior.
Andlises de ambulatério mostraram hipercortisolismo endégeno,
tendo sido admitido no Servigo de Endocrinologia para melhor es-
clarecimento e investigagdo. O estudo hormonal revelou: ACTH
206,8 (< 63,3) ng/L, cortisol 30,1 (6,2-19,4) pg/dL; cortisoluria,
cortisol salivar as 24 horas e teste de supressao com baixa dose de
dexametasona confirmaram a sindrome de Cushing (SC); o teste
de supressdo com alta dose de dexametasona foi compativel com
SC ectopica. O estudo imagiologico inicial revelou varias lesdes
nodulares hepaticas, sugestivas de lesdes secundarias por proces-
so neoplasico. Prosseguiu-se a investigacdo, com documentagao
imagiologica e citologica de provavel neoplasia primaria da pa-
rotida com metastizagdo hepatica. Foi realizado octreoscan, com
hiperfixacdo na glandula parotida e discreta expressao nas me-
tastases hepaticas. A PET-Gallium ndo revelou zonas andmalas
de hiperfixagao. O doente foi submetido a parotidectomia direita,
com diagnostico histologico de CCA, pT3NxR1, sem diferencia-
¢do neuroenddcrina, Ki67 70%. A reavaliacdo imagioldgica mos-
trou progressao da doenga, com metastizagdo pulmonar e Ossea,
pelo que o doente iniciou quimioterapia. Entretanto, o hipercor-
tisolismo foi controlado com metirapona (3 g/dia), cetoconazol
(400 mg/dia) e lanredtido (120 mg/més).

Conclusdo: Os autores apresentam um caso raro de CCA, com
SC paraneoplasica e comportamento agressivo, constituindo um
verdadeiro desafio diagndstico e de follow-up.
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Relatério de actividades do Grupo de Estudo dos Tumores da Supra-Renal (GET-SR) da SPEDM - Ano 2017

Coordenadora: Dra. Maria Lopes Pereira
Secretarios: Dr. Helder Simdes e Dra. Inés Sapinho

O Grupo de Estudo dos Tumores da Supra-renal (GET-SR) da Sociedade Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes ¢ Metabolismo
(SPEDM) incluiu novos membros, nomeadamente um elemento da area de Anatomia Patoldgica, fundamental no estudo desta patologia.

Assim, a lista atualizada dos membros do GET-SR ¢ a seguinte:

Adriana Lages

Joao Pedro Teixeira (Medicina Nuclear)
Alexandra Vieira Castro

Jodo Rui Silva

Anabela Martins

Jodo Tiago Pimenta (Cirurgia Geral)
Ana Margarida Monteiro

Lia Ferreira

Ana Paula Marques

Luis Manuel Matos Lima (Cirurgia Geral)
Andreia Veloza

Marcia Alves

Antoénio Afonso

Margarida Bastos

Carla Baptista

Maria Lopes Pereira

Duarte Pignatelli

Maria Elisabete Rodrigues

Eduardo Vinha

Maria Jodao Matos

Elisabete Rios (Anatomia Patologica)
Maria Jodo Oliveira

Fernando Rodrigues

Maria Teresa Pereira

O GET-SR desenvolveu ao longo do ano de 2017 varias ati-
vidades, nomeadamente:

1. Organizou a 4* Reunido do GET-SR, aberta a todos os mem-
bros da SPEDM, em Coimbra, no dia 6 de Maio, com o seguinte
programa cientifico:
10,15 h -10,55 h — Sesséo de Casos Clinicos
(apresentagdo 15’ + discussdo 5”)
L. Feocromocitoma: discussdo das diretrizes atuais. A propo-
sito de um caso clinico.

Bernardo Marques', Margarida Bastos?, Isabel Paiva®, Diana Martins?,
Nelson Cunha?, Lucia Fadiga?, Arnaldo Figueiredo®, Francisco Carrilho?

! Servigo de Endocrinologia, Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra
Francisco Gentil, EPE

2 Servigo de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo, Centro Hospitalar e
Universitario de Coimbra, EPE

? Servigo de Urologia e Transplanta¢do Renal, Centro Hospitalar e Universi-
tario de Coimbra, EPE

Filipa Lopes
Mariana Martinho
Helena Cardoso
Marta Ferreira
Helder Simdes
Marta Alves
Isabel Paiva
Pedro Miguel Marques
Isabel Torres
Raquel Marisa Almeida
Inés Sapinho

Rui Carvalho
Jacinta Santos
Susana Garrido
Joana Couto
Selma Souto
Joana Guimaraes
Tiago Silva

Joana Menezes
Teresa Martins
Joana Saraiva
Valeriano Leite
Vera Fernandes

Il. Primary Adrenal Insufficiency: a Portuguese Multicentre
Study by the Adrenal Tumour Study Group

Lia Ferreira', Jodo Silva?, Ana Martins®, Carlos Belo*, Diana Oliveira’,
Hélder Simdes®, Isabel Paiva’, Joana Guimaraes’, Marta Ferreira®,
Rita Silva’, Susana Garrido'’, Tiago Silva'!, Vera Fernandes'?,

Maria Lopes Pereira'?, Grupo de Estudo de Tumores da Supra-Renal

! Centro Hospitalar do Porto

’ Hospital das For¢as Armadas

* Centro Hospitalar Lisboa Norte

* Centro Hospitalar Lisboa Ocidental
 Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra
o Instituto Portugués de Oncologia Lisboa
7 Centro Hospitalar do Baixo Vouga

¥ Centro Hospitalar Leiria

? Centro Hospitalar Sao Jodo

! Hospital Tamega e Sousa

I Hospital Garcia da Orta

12 Hospital de Braga
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11,00 h — Apresentagdo e discussdo das directrizes europeias:

“Management of adrenal incidentalomas: European Society
of Endocrinology Clinical Practice Guideline in collaboration
with the European Network for the Study of Adrenal Tumors.”

Ana Margarida Monteiro'

! Servigo de Endocrinologia do Hospital de Braga

11,45h — CONFERENCIA:
Hiperplasia macronodular bilateral das suprarrenais na pers-
pectiva de um anatomopatologista: uma atualizacio

Elisabete Rios'
! Servi¢o de Anatomia Patoldgica do Hospital de Sao Jodo

2. Esteve representado, pela sua coordenadora, na sessdo de aber-
tura da 2 Escola de Verdo da SPEDM - Dia de Suprarrenal.

3. Realizou o primeiro estudo multicéntrico nacional sobre insu-
ficiéncia adrenal primaria. Este trabalho envolveu 12 hospitais,
nomeadamente Hospital de Braga, Centro Hospitalar de Leiria,

Centro Hospitalar do Baixo Vouga, Centro Hospitalar Tamega e
Sousa, Hospital Garcia de Orta, Centro Hospitalar ¢ Universita-
rio de Coimbra, Centro Hospitalar Sdo Jodo, Centro Hospitalar
do Porto, Centro Hospitalar Lisboa Norte, Hospital das Forgas
Armadas, Hospital de Egas Moniz — Centro Hospitalar de Lis-
boa Ocidental e o Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa
Francisco Gentil. O estudo foi publicado online na revista Endo-
crine Connections em Outubro de 2017. Comparativamente aos
estudos multicéntricos realizados nos anos anteriores, ¢ notéria a
crescente participagdo dos varios hospitais nacionais.

O GET-SR pretende, como plano de atividades para 2018,
realizar novos estudos multicéntricos relativos a outras patolo-
gias da suprarrenal, de modo a obter registos que traduzam a rea-
lidade nacional, permitindo uma melhoria da pratica clinica, e
organizar a 5* Reunido do GET-SR, promovendo uma atualizagao
cientifica na area da suprarrenal.

O GET-SR agradece o apoio e o incentivo da SPEDM em
todos os projetos desenvolvidos.

Maria Lopes Pereira
Coordenadora do Grupo de Estudo dos Tumores da Supra-renal
5 de Janeiro 2018

Relatério do Grupo de Estudos de Endocrinologia e Gravidez

O Grupo de Estudos de Endocrinologia e Gravidez da Sociedade Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes ¢ Metabolismo esta atual-
mente ativo e dinamico, continuando a cumprir as atividades propostas anteriormente.

No decorrer do Congresso Portugués de Endocrinologia - 69* Reunido Anual da SPEDM, em Fevereiro de 2018 devera estar publicado
o Livro de Endocrinologia e Gravidez, sob formato de livro de bolso, e posteriormente anexado em PDF na pagina do site do grupo de
estudos para consulta.

Com a publicagao deste livro, concretiza-se um objetivo do Grupo de Estudos de Endocrinologia e Gravidez. A intencdo foi reunir,
numa mesma publicagdo, um conjunto de orientagdes sobre diversas areas da patologia endocrina no contexto especifico da gravidez, que
permitisse, simultaneamente, um acesso facil e rapido de consulta e orientagdo aos profissionais que tratam este grupo de doentes. Estas
recomendacgdes sdo baseadas em varios documentos de orientagao das sociedades cientificas internacionais, que estdo em constante debate
e atualizagdo face as novas evidéncias que vao surgindo.

Sdo atualmente membros do grupo de estudos:

- Antdnio Garrdo (H.da Luz, Lisboa)

- Catarina Matos (H. Garcia da Horta, Lisboa)

- Luisa Ruas (Centro Hospitalar ¢ Universitario de Coimbra)

- Joana Menezes (Porto)

- Joana Mesquita (Centro Hospitalar Entre Douro ¢ Vouga, St* M*
Feira)

- Joana Queiros (Centro Hospitalar S. Jodo, Porto)

- Joana Vilaverde (Centro Hospitalar do Porto)

- Maria Carlos (H. Garcia de Horta, Lisboa)

- Maria Jodo Oliveira (Centro Hospitalar de Vila Nova de Gaia/
Espinho)

- Maria Pereira (Hospital de Braga)

- Marta Alves (Hospital de Braga)

- Ricardo Rangel (Centro Hospitalar Tamega e Sousa, Penafiel)

- Sandra Belo (Centro Hospitalar S. Jodo, Porto)

- Sandra Paiva (Centro Hospitalar ¢ Universitario de Coimbra)

- Sara Monteiro (Centro Hospitalar de Vila Nova de Gaia/Espinho)
- Selma Souto (Hospital de Braga)

- Soénia Pratas (Hospital Beatriz Angelo, Loures)

Durante este ano decorreu a 5* Reunido do Grupo de Estudos de
Endocrinologia e Gravidez, a 21 de Janeiro de 2017, na Secgao
Regional do Norte da Ordem dos Médicos, no Porto. Esta reunido
teve como objetivo a revisao final dos Capitulos do Livro de En-
docrinologia e Gravidez:
e Acromegalia - Sandra Belo
Carcinoma da tiroide — Antonio Garrao
Cirurgia Bariatrica - Joana Menezes, Joana Queiros
Diabetes Insipida - Maria Lopes Pereira
Doenga nodular da tiroide - Joana Vilaverde
Hiperplasia Congénita da Suprarrenal - Luisa Ruas
Hipertiroidismo - Catarina Matos
Hipotiroidismo - Maria Carlos
Hipopituitarismo - Marta Alves
Insuficiéncia Suprarrenal - Sandra Paiva
Metabolismo do calcio — Maria Jodo Oliveira
Obesidade - Ricardo Rangel, Joana Queiros
Prolactinomas - Sénia Pratas
Sindrome de Cushing — Joana Mesquita
Sindrome de Ovario Poliquistico - Sara Monteiro

A Coordenadora do Grupo de Estudos de Endocrinologia e
Gravidez de S.P.E.D.M.,
Joana Queiros
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Relatério de atividades do Grupo de Estudo da Hipéfise

Sociedade Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes ¢ Metabolismo

O Grupo de Estudo da Hipdfise (GEH) organizou duas reunides no decurso de 2017

. Reunido da Primavera a 1 de Abril na Figueira da Foz
. Reunido de Outono a 30 de Setembro em Aveiro

Assuntos inerentes ao GEH

Base de dados dos tumores da hipoéfise: na sequéncia de discus-
soes recorrentes sobre a necessidade de um registo nacional dos
tumores hipofisarios e o reconhecimento da impossibilidade de o
conseguir a curto ou médio prazo, foi consensualmente decidido
que cada centro efectuasse o levantamento dos respectivos doen-
tes e incluisse na sua base de dados os campos propostos para o
registo nacional. O objectivo, € que os resultados desses registos,
mesmo que parciais, sejam apresentados nas reunides de 2018.

Tumores hipofisarios agressivos — estudo multicéntrico: dan-
do continuagdo ao trabalho iniciado em 2016 e com a contribui-
¢do de varios Servigos de Endocrinologia, foi concluido o estudo
retrospectivo dos tumores hipofisarios agressivos, que resultou
na apresentagdo de um poster no Congresso Europeu de Endocri-
nologia que decorreu em Lisboa em maio de 2017.

Novos membros do GEH: foram admitidos os seguintes mem-
bros: Amets Sagarribay - neurocirurgido do Centro Hospitalar
de Lisboa Central (CHLC), Claudia Matta Coelho -interna de
Endocrinologia do Hospital de Braga e Luis Cerqueira neurorra-
diologista do CHLC.

Programaciao da actividade 2018: agendada a reunido de Pri-
mavera para 14 de Abril e a de Outono para Outubro em data a
confirmar.

Reunides cientificas abertas a colegas exteriores ao GEH

1. Reunido da Primavera (Figueira da Foz, em 1 de Abril) com
0 seguinte programa cientifico:

Estudo radiologico do eixo hipotalamo-hipofisario
Luis Cerqueira - CHLC
Moderadores: Ana Agapito, Leonor Gomes

Casos clinicos

Moderadores: Claudia Amaral, Olinda Marques
e Apoplexia hipofisaria e hipopituitarismo transitério - Teresa
Rego (CHLC)
e Pan-hipohipotituitarismo por abcesso hipofisario — Ana Ama-
do (CHP)
e Macroprolactinoma e défice visual — Ana Claudia Martins
(CHLC)
e Prolactinoma gigante — Ana Amado (CHP)
e Hipertiroidismo central, dificuldades no diagndstico diferen-
cial — Teresa Rego (CHLC)

Nova Standartizacdo da IGF1 - implicacées clinicas
Concei¢ao Godinho (CHLC)
Moderadores: Isabel Paiva, Jodo Sequeira Duarte, Fernando
Fonseca

2. Reunido do Outono (Aveiro, em 30 de Setembro) com o se-
guinte programa cientifico:

Fisiologia da puberdade: novas perspectivas da regulacio
hormonal

Adriana Lage - CHUC

Moderadora: Olinda Marques

Casos clinicos
Moderadores: Joana Saraiva e Mariana Martinho

e Hipopituitarismo parcial congénito de diagnodstico tardio
(CHLC e Centro de Investigacao de Ciéncias da Saude — UBI)
— Ana Palha

e Adenoma invasivo mamo-gonadotropico mais ganglioneuro-
ma na 2%cirurgia, e grande lesdo residual (CHLO) - Carlos Bello
e Vanessa Henriques

e LOE esfenoidal com componente encastoado no seio cav-
ernoso esquerdo (CHLO) - Carlos Bello

e Macro-prolactinoma em 2004, apoplexia em 2017 ( CHLO)
- Catarina Roque

e Hipogonadismo hipogonadotréfico isolado familiar (CHLC
e Centro de Investigacdo de Ciéncias da Saude—UBI) — Teresa
Rego

e Lesdo hipofisaria: dificuldades no diagnostico (CHLC) - Te-
resa Rego

Risco familiar para adenomas hipofisarios
Manuel Lemos - UBI
Moderadora: Ana Agapito

O GEH agradece a Pfizer ¢ a Novartis Oncology todo o apoio
prestado a realizagdo das reunides da Primavera e do Outono
respetivamente, contribuicdo indispensavel para o seu sucesso.
Finalmente a Dire¢do quer reiterar o agradecimento a todos os
Elementos do Grupo pelo seu trabalho, entusiasmo, participagao
e colaborag@o ao longo deste ano.

O Coordenador do GEH

Fernando Fonseca
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Relatorio de Actividades — Abril 2016 — Dezembro de 2017

Grupo de Estudo de Tumores Neuroendécrinos (GE-TNEs) da SPEDM

A “passagem de testemunho” da Coordenagio anterior para a
atual aconteceu em Abril de 2016. Por razdes praticas, optou-se
por integrar as atividades do 2° semestre de 2016 no relatdrio de
atividades relativas a 2017.

Coordenacio:

Coordenadora: Maria Jodo Bugalho (Endocrinologista, Centro
Hospitalar de Lisboa Norte - HSM);

Secretarios: Ana Paula Marques (Endocrinologista, Hospital Pe-
dro Hispano, Matosinhos) e Gustavo Rocha (Endocrinologista,
Centro Hospitalar de Vila Nova de Gaia).

Apresentam-se, sumariamente, as atividades do Grupo ao
longo do periodo supra definido:

1. Organizagdo de reunido interna a 12 de novembro de 2016,
Monte Real;

2. Apoio cientifico ao Simpdsio Nacional da SPO 2016;

3. Com vista a promogao de atividades de investigacdo em tu-
mores neuroenddcrinos, com o Patrocinio da SPEDM, atri-
buigao de duas (2) bolsas a projetos de investigagdo cientifica
selecionados, por juri, de entre os submetidos apos abertura
de concurso.

Grupo de Estudos do Laboratério de Endocrinologia (GE-LEND)

Constituicao do Grupo de Estudos do Laboratério de Endocri-
nologia:

Coordenador: Dr* Deolinda Madureira (ge.laboratorio@gmail.
com)

Secretarios:

Dr" Concei¢ao Godinho (mclopes@chlc.min-saude.pt)

Doutora Susana Prazeres (sprazeres@ipolisboa.min-saude.pt)

Relatério de atividades
No decurso dos anos 2016 ¢ 2017, o Grupo de Estudos do La-
boratdrio de Endocrinologia desenvolveu os seguintes projetos:

1. Atualizacdo e publicagdo no site da SPEDM do ficheiro
“Caracterizag¢do da atividade laboratorial a nivel nacional”.
Trata-se de um documento que faz referéncia aos analitos
doseados e a metodologia utilizada por cada laboratério do
Servigo Nacional de Saude.

2. Conclusdo do estudo piloto para avaliagao de interferéncias
no doseamento do Cortisol livre na urina, no qual participa-
ram varios elementos do GE-LEND. Este estudo deu origem
a publicagdo do artigo: Cortisol livre na urina: interferéncias
no seu doseamento. Susana Prazeres, Sofia M. Bruno, Tiago
Nunes da Silva, Concei¢do Godinho, Helena Proenca, Isau-
ra Rodrigues, Jorge Pinheiro, Ricardo Castro, Sénia Mendo,
Deolinda Madureira (2017). Revista Portuguesa de Endocri-
nologia, Diabetes e Metabolismo, 12(1), 2-8.

3. Conclusdo do estudo inter-laboratorial que tem por objeti-

a. INTERPLAY BETWEEN NF-KB SIGNALING AND
PI3BK-AKT-MTOR PATHWAY IN GASTROENTERO-
PANCREATIC NEUROENDOCRINE TUMORS: A
ROLE FOR MIR-21 AND PTEN?

(Investigadora Principal — Ana Luisa Silva);

b. CARACTERIZACAO DE UM NOVO MODELO ANI-
MAL DE TUMORES NEUROENDOCRINOS DO PAN-
CREAS
(Investigador Principal — Jodo Vinagre).

4. Trabalho apresentado no Congresso Europeu de Endocrino-
logia 2017, Lisboa - Jejunum/ileum Neuroendocrine Tumors:
results of a multicentric retrospective study (Marques AP,
Santos AP, Claro I, Sanches AC, Fernandes I, Lopes JM, Preto
J, Rodrigues F, Catarino AL, Mellidez J, Pereira B, Rocha G,
Bugalho MJ, & GE-TNEjs).

5. Organizagdo do 5° NETWORK a 30/6/2017 que decorreu no
Porto.

6. Organizagdo de reunido interna a 17 de novembro de 2017
que decorreu no Hospital de Santa Maria em Lisboa.

Lisboa, 29 de dezembro de 2017
Maria Jodao Bugalho
Pela Coordenagido do GE-TNEs

vo avaliar a variabilidade qualitativa dos resultados de ATG

(positivo/negativo), em fun¢do do equipamento de imunoen-

saio utilizado. Os resultados deste trabalho foram coligidos e

serdo submetidos para publicag@o.

4. Participagdo em reunides cientificas:

“Estudo comparativo de trés imunoensaios para deter-
mina¢do da Vitamina D e seu impacto na classificacio
do status da Vitamina D”. C. Godinho, I. Rodrigues, D.
Madureira, S. Prazeres, A.P. Barbosa, M.R. Mascarenhas.
Congresso Portugués de Endocrinologia 2016 (28-30 janei-
ro 2016, Coimbra).

- “Measurement of anti-thyroglobulin antibodies, a
matter of equipment?”. Capitdo R.; Prazeres S., Font AP.,
Godinho C., Rodrigues 1., Cerveira F., Belo G., Viana JF.,
Madureira M. 19th European Congress of Endocrinology
(20-23 maio 2017, Lisboa).

- “Pontos de corte ou valores de referéncia de 25-
Hidroxivitamina D”. C. Godinho, I. Rodrigues, D.
Madureira, A.P. Barbosa, M.R. Mascarenhas Congresso
Portugués de Endocrinologia 2016 (28-30 janeiro 2016,
Coimbra).

5- O GE-LEND efetuou uma reunido a 29 de janeiro de 2016,
em Coimbra (no decurso do Congresso Portugués de Endo-
crinologia 2016).
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Grupo de Estudo da Diabetes Mellitus
Relatério

O Grupo de Estudos da Diabetes Mellitus ¢ um grupo com
crescente dinamismo, que conta actualmente com mais de 40 ele-
mentos, e que tem vindo a divulgar e desenvolver os novos para-
digmas na abordagem da Diabetes.

Reconhecendo a Diabetes Mellitus como uma area complexa,
multidimensional e de grande exigéncia, 0 GEDM tem-se afirma-
do como uma plataforma de reflexdo, formagao e actuagdo sobre
os seus mais recentes desenvolvimentos técnico-cientificos, pro-
movendo a organizacdo de estratégias e a gestdo optimizada e
sustentavel dos recursos.

Reunides do GEDM

O GEDM realizou em 2017 a sua 3* Reunido de Outono -
‘Horizontes na Diabetes’, a qual teve lugar em 13 de Outubro na
Curia.

Na sua primeira parte decorreu uma sessdo de trabalho sobre
protocolos em Diabetes, tendo sido concretamente focados os re-
ferentes ao doente internado (ndo-critico) e a cirurgia de ambu-
latorio. Tratou-se de uma sessdo muito dinamica, em que foram
expostas varias perspectivas de intervengao, tanto no plano tedri-
co como pratico. Estes protocolos, resultantes da optimizagao dos
modelos enviados pelos varios servicos de Endocrinologia, estao
actualmente em revisao e serdo apresentados em breve.

A parte da tarde foi preenchida pela reunido sobre os ‘Hori-
zontes da Farmacoterapia’ e ‘Horizontes da Tecnologia. Ao longo
das suas sessdes, diversas empresas do sector apresentaram o que
tém de novo - ou o que irdo ter num futuro mais ou menos distante
- para a abordagem da Diabetes. Aqui foram debatidos desde os
farmacos mais recentemente chegados ao mercado até as molécu-
las nas mais diversas fases do seu processo de investigacdo, para
além dos novos dispositivos e dos novos conceitos numa area que
atravessa a revolug@o da tecnologia.

A sessdo final contou com uma apresentacdo também sobre
inovagdo, mas desta vez com origem nos proprios doentes ou nos
cuidadores informais, a qual esteve a cargo da Dra. Maria Jodo
Gongalves (da equipa do projecto Patient Innovation e da Facul-
dade de Ciéncias Médicas - Universidade Nova de Lisboa).

Atendendo a optima receptividade destes encontros, iniciados
em 2015, estd ja programada uma nova reunido ‘Horizontes na
Diabetes’ para o dia 12 de Outubro de 2018.

Pagina da Internet

A péagina na internet ird ser revista para dispor de contetidos
actualizados que reflictam a actividade do Grupo e a dindmica da
abordagem da Diabetes.

Outras actividades e projectos

Cuidados Integrados em Diabetes - pondera-se a constitui¢ao
de uma plataforma para analise e defini¢do de modelos de coor-
denacdo interna, de interligagdo de cuidados e de intervengdo hos-
pitalar na area da Diabetes (procedimentos, protocolos, equipas
multidisciplinares, etc). Deste projecto esta ja em concretizagdo a
revisdo de protocolos, conforme mencionado na Reunido de Ou-
tono.

Reunides Técnicas

A semelhanca do que aconteceu em 2016, esta em estudo a
realizagdo de mais reunides de caracter especializado que incidam
sobre areas técnicas e especificas na abordagem da diabetes em
que o papel do endocrinologista ¢ fundamental.

12 de Janeiro de 2018

Pedro Carneiro de Melo
(Coordenador - GEDM)



