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1. Provas de estimulo do hormonio de crescimento (GH)

Introducao

A realizac&o das provas de estimulo do horménio de crescimento (GH - do inglés, growth
hormone) é indicada para criangas com baixa estatura, evidenciada pelo acompanhamento
da curva de crescimento (E< p3 ou <-2DP), nas quais a investigacio diagndstica levou a ex-
cluséo de outras causas (p. ex.: doengas sistémicas cronicas, desnutrigao, hipotireoidismo,
displasias 6sseas ou sindromes genéticas).

Aincidéncia de baixa estatura associada a deficiéncia de GH (DGH) é estimada em 1:4.000 a
1:10.000 e é aindicagdo primaria para o tratamento com reposicao de GH nainfancia, tal defi-
ciénciarequer injegdes subcutaneas diarias e acarreta custos elevados ao sistema de saude.
Dessa forma, se torna essencial o diagnéstico acurado.

A deficiéncia de GH em adultos também é investigada através da realizagdo de algumas
provas de estimulo do eixo somatotréfico. Nesse contexto, a DGH costuma estar relaciona-
da, na maioria das vezes, a presenca de DGH na infancia ou DGH secundaria a tumores da
glandula hipoéfise ou decorrente do seu tratamento (cirurgia ou irradiagdo). Causas menos
comuns sdo: tumores extra-hipofisarios realizando compressao sobre a hipéfise, doengas
infiltrativas ou inflamatérias da hipéfise, traumatismo cranio encefalico e acidente vascular
encefalico hemorragico. Assim, pacientes com histéria pregressa compativel e quadro clini-
co sugestivo (alteragcao da composicéo corporal com reducdo de massa magra, diminuicao
da densidade mineral 6ssea, dislipidemia etc.) tém indicagao de realizar prova de estimulo do
GH parainvestigacado de DGH.

Descrevemos a seguir, em ordem de frequéncia, as trés principais provas utilizadas no diag-
nostico da DGH. Além dos testes aqui descritos, existem outras provas de estimulo do GH
com piridostigmina, propranolol, levodopa e a prova do GH pds-exercicio, porém desencora-
jamos suarealizagdo, uma vez que apresentam baixa sensibilidade. A determinagao da dura-
cao do teste, bem como os tempos de coleta, podera ser indicada pelo médico assistente no
pedido do médico. Caso ndo haja indicagio dos tempos de coleta, serdo seguidos os proto-
colos do laboratério detalhados a seguir.
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1.1. Teste de estimulo do GH com clonidina

Indicacao

Suspeita de deficiéncia de GH.

@ Racional

A clonidina (Atensina®) é um agonista alfa2-adrenérgico que estimula o GH através da libe-
racao do hormonio liberador de GH (GHRH).

{8“ Modo de execugao

Preparo
Jejum matinal ou jejum de 4 horas para as provas realizadas no periodo da tarde.

Obs.: em pacientes em uso de metilfenidato (Ritalina®, Concerta®) ou lisdexanfetamina
(Venvanse®), deve ser feito contato com médico assistente, uma vez que tais drogas devem
ser suspensas, idealmente, nas 72 horas que antecedem o teste.

Procedimentos

Verificar o peso e a estatura do paciente, uma vez que a dose da medicacgao (clonidina) é
calculada em fungéo da superficie corpérea.

O paciente deve ser mantido em repouso durante toda a prova. Os sinais vitais sdo afe-
ridos no inicio e ao término do exame ou ainda, em caso de intercorréncia clinica, a qual-
quer momento durante a prova.

O acesso venoso é mantido pérvio durante todo o exame. Em caso de hipotensdo mode-
rada a severa, pode ser necessaria a infusdo de solugdo salina EV.

Substancia administrada e dose
Dose padréo de clonidina: 0,10 a 0,15 mg/m2 de superficie corporal, ndo ultrapassando 200
mcg (dose maxima: 200 mcg).

Dose maxima: 200 mcg.
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Tempos de coleta

12 coleta: basal;

22 coleta: 60 minutos ap6s o estimulo;

32 coleta: 90 minutos apds o estimulo.
Obs.: Os tempos de coleta podem variar de acordo com a regional, sendo os tempos suge-
ridos acima, imprescindiveis.

i
\D, Efeitos adversos

Sonoléncia intensa, hipotensdo postural e alteragdes da frequéncia cardiaca (taquicardia
na fase inicial do teste, seguida por bradicardia, que pode se prolongar por horas sem maio-
res consequéncias).

@ Contraindica¢oes

Pacientes com menos de 15 kg. O exame deve ser indicado com reservas em criangas
muito pequenas, uma vez que pode ocorrer hipotensao grave com necessidade de aces-
so venoso calibroso para expansao volémica.

Pacientes com TDAH em uso de drogas como metilfenidato ou lisdexanfetamina devem
ser orientados a procurar o médico assistente, uma vez que tais drogas devem ser sus-
pensas idealmente 72 horas antes do teste. Apesar de ndo haver comprovagio de efeito
causal, ha relato de morte subita em pacientes fazendo uso combinado destas drogas
com clonidina.

Bradiarritmias graves (frequéncia cardiaca < 50 bpm).

Pacientes asmaticos sem controle da doenca.

Teste contraindicado em adultos, uma vez que a especificidade do teste nesta faixa eta-
ria € extremamente baixa.

E Interpretacao

Resposta esperada: GH = 5,0 ng/mL em qualquer tempo de coleta (exclui DGH).

Obs.: GH < 5,0 ng/mL: ndo confirma o diagnéstico de DGH (o que depende de critérios clinicos
e de exames complementares, entre eles, as provas de estimulo do GH), entretanto sugere
e impde acompanhamento rigoroso, podendo, inclusive, haver necessidade da realizagdo de
outros exames complementares.
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p Observagoes

Existe muita discussdo em torno do valor de corte do GH apds clonidina para definir DGH. A
maioria dos autores sugere um ponto de corte de 5 ng/mL, uma vez que tal ponto de corte
mostrou alta sensibilidade (97,9%) e especificidade (97,6%) no diagnéstico da DGH. Estes
mesmos estudos demonstraram que este valor, previamente validado em resposta a clo-
nidina, coincide com o valor quando o estimulo utilizado é a hipoglicemia insulinica. Mais
recentemente, entretanto, Borges MF e cols. sugeriram um ponto de corte ainda mais baixo
de 3 ng/mL (sensibilidade 100% e especificidade 97 %). Segundo estes autores, individuos
comum GH apds clonidina = 3 ng/mL prescindiram de um segundo teste para excluir o diag-
néstico de DGH.

Emrelagcdo aos tempos de coleta para o GH apds clonidina, Galluzzi e cols. demonstram que
94% dos pacientes submetidos ao teste apresentaram um pico de resposta até o tempo 90
minutos, observacgao esta que vai de acordo com a nossa experiéncia. Encerrar a prova no
tempo 90 minutos pode ter impacto favoravel nos custos e no desconforto relacionado ao
procedimento.

O excesso de peso pode interferir negativamente na resposta a prova de estimulo com clo-
nidina para dosagem de GH. Individuos com sobrepeso e obesos devem ter resultados de
provas ndo responsivas avaliados com cautela.

Na nossa experiéncia e de muitos outros autores, o teste de estimulo do GH com clonidina
tem se mostrado o teste mais sensivel hoje disponivel na avaliagdo de criangas com baixa
estatura.
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Leituras complementares recomendadas

Borges MF, Dalalio V, Brito VS, Resende EM, Ferreira BP, Mauro KM. Avaliagcédo do teste de
estimulo do hGH com clonidina utilizando o método de quimioluminescéncia automatizado.
Arq Bras Endocrinol Metabol. 1999;43(suppl 1):PO5.

Borges MF, Teixeira FCC, Feltrin AK, et al. Clonidine-stimulate growth hormone concentra-
tion (cut-off values) measured by immunochemiluminescent assay (ICMA) in children and
adolescents with short stature. Clinics.2016; 71(4)226-231.

de Paula LP e Czepielewski MA. Avaliagdo dos Métodos Diagndsticos para Deficiéncia de GH
(DGH) na Infancia: IGFs, IGFBPs, Testes de Liberagéo, Ritmo de GH e Exames de Imagem.
Arq Bras Endocrinol Metab 2008; 52/5:734-744).

de Paula LP. Estudos Prospectivos no diagnéstico diferencial da baixa estatura e da defi-
ciéncia de horménio de crescimento em criangas. Orientador: Mauro A Czepielewski. [Tese:
doutorado] Faculdade de Medicina, UFRGS, 2007. p. 103.

GalluzziF, Stagi S, ParpagnoliM, Losi S, et al. Oral clonidine provocative test in the diagnosis
of growth hormone deficiency in childhood: should we make the timing uniform? Horm Res.
2006;66(6):285-8.

Molitch ME, Clemmons DR, Malozowski S, Merriam GR, Vance ML. Evaluation and treat-
ment of adult growth hormone deficiency: an Endocrine Society clinical practice guideline.
J Clin Endocrinol Metab. 2011;96:1587-609.

Protocolo clinico e diretrizes terapéuticas — Hipopituitarismo do ministério da saude. Anexo
da Portaria n° 110, de 10 de margo de 2010, publicada no DOU n° 47, de 11 de margo de 2010,
secao 1, paginas 64 a 66.

Silva EGP, Slhessarenko N, Arnhold IJP, Batista MC, et al. GH Values after Clonidine Stimu-
lation Measured by Immunofluorometric Assay in Normal Prepubertal Children and GH-De-
ficient Patients. Horm Res 2003; 59:229-233.
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1.2. Teste de estimulo do GH com
hipoglicemia insulinica

Indicagcao

Suspeita de deficiéncia de GH.

@ Racional

Esta prova se baseia na indugdo de hipoglicemia, abaixo de 45mg/dL, através da infusdo
deinsulina de agao rapida ou ultrarrapida por via endovenosa. A hipoglicemia age como um
estimulo a secre¢ao do GH por dois mecanismos:
Suprime a secrecdo de somatostatina, que é uminibidor da secrecao de GH (inibe o inibidor);
Estimula receptores alfa-adrenérgicos no hipotalamo, estimulando a secrecéo do hor-
monio liberador de GH, o GHRH (estimula o estimulador).

{% Modo de execucgao

Preparo
Jejum matinal ou jejum de 4 horas para as provas realizadas no periodo da tarde.

Obs.: ndo ha necessidade de repouso prévio ao exame, mas o paciente devera permanecer
em repouso e sob supervisido médica durante toda a prova, até a recuperagio da hipoglice-
mia.

Procedimentos
Pesar o paciente, uma vez que a dose da medicacgao (insulina de agao rapida) € adminis-
trada em fungéo do peso.
Puncionar e manter acesso venoso calibroso e pérvio durante todo o exame, uma vez
que o paciente pode apresentar hipoglicemia grave e necessitar fazer uso intravenoso
de glicose hipertdnica e/ou hidrocortisona.
Realizar glicemia capilar, ao menos, para documentar a hipoglicemia e antes de liberar o
paciente.
Coletar amostras para dosagem de GH e glicemia durante os tempos determinados (vide
topico abaixo).
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Substancia administrada e dose
Insulina regular ou lispro 0,05 a 0,20 Ul/kg peso, via endovenosa (conforme avaliagdo do
médico que acompanha a prova).

Em média, aplicamos uma dose inicial de 0,075 a 0,1 Ul/kg de peso. Em caso de suspeita de
pan-hipopituitarismo, entretanto, a dose inicial € menor, em torno de 0,05 Ul/kg de peso.
Ja em pacientes com resisténcia a insulina (obesos, acromegalicos, sindrome de Cushing
etc.) com clinica pouco exuberante, a dose podera ser de 0,20 Ul/kg de peso ou mais.

Obs.: a medicacéo utilizada é a insulina de agao rapida ou ultrarrapida,, porém o estimulo
para validar a prova é a HIPOGLICEMIA (glicemia menor do que 45mg/dl). Por isso, uma vez
administrada a insulina regular, a glicemia capilar € acompanhada durante todo o exame,
recomendando-se uma primeira medida 15 a 20 minutos apés a administragao da medica-
¢ao, ou antes, se paciente ficar sintomatico (mal-estar, tremores, nauseas, cefaleia, taqui-
cardia).

Se a glicemia ainda estiver normal, realizar novas medidas a cada 10 minutos, ou antes, se
paciente sintomatico. Caso a hipoglicemia nao ocorra, mesmo passados 30 minutos da
aplicagao da insulina, podemos aplicar uma segunda dose de insulina, que corresponde,
habitualmente, a metade da dose inicial.

Uma vez atingida a hipoglicemia, neste momento, o SEGUNDO TEMPO de coleta é realizado.
Uma vez que a hipoglicemia foi documentada e o sangue foi coletado, a hipoglicemia pode
ser revertida com a administragao do desjejum (incluindo, em geral, suco de frutas adoga-
do, leite ou cha adogados, bolos e biscoitos doces). Ndo ha necessidade de esperar o final
da prova para reverter a hipoglicemia.

E preferivel a reversio por meio de administragdo oral de carboidratos, pois dessa forma
garante-se a manutencao de hipoglicemia por cerca de 5 a 10 minutos, o que é importante
paravalidar o estimulo. Porém, em caso de hipoglicemia grave e muito sintomatica (glicemia
capilar abaixo de 30 mg/dL, convulsbes, sonoléncia, agitagdo extrema), deve-se adminis-
trar 1a 2 ampolas de glicose hipertonica a 50% via endovenosa de imediato, preferencial-
mente apods coleta do sangue documentando a hipoglicemia. Se ndo houver possibilidade
da administragao endovenosa da solugao hiperténica de glicose (perda do acesso venoso,
por exemplo), pode-se reverter com sobrecarga oral de glicose (se paciente consciente) ou
uso de glucagon 0,03mg/kg (max. Img) por via SC ou IM (paciente inconsciente).

Apds a lltima coleta, caso a reversao da hipoglicemia nao tenha sido eficaz por meio das
medidas supracitadas, podera ser necessario, a critério do médico, a administragao de hi-
drocortisona 100 mg via endovenosa, principalmente em casos suspeitos de insuficiéncia
adrenal.
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Tempos de coleta
Recomenda-se a coleta nos tempos: 0, 15, 30, 45, 60, 90 e 120 minutos.
Obs.: Os tempos de coleta podem variar de acordo com a regional.

|
\D, Efeitos colaterais

Sinais e sintomas relacionados a hipoglicemia, tais como: nauseas, cefaleia, taquicardia,
sudorese fria, agitacédo, sonoléncia e em casos de hipoglicemia grave: convulsdo e coma.

@ Contraindicagodes

O teste é contraindicado em pacientes com hipotensao (pressao arterial < 110 x 70 mmHg),
bradicardia (frequéncia cardiaca < 60 bpm) e doenca aterosclerética severa (cardiovascular
e/ou cerebrovascular).

Interpretacao

Criangas:

A resposta normal do GH ao estimulo de hipoglicemia é GH = 5,0 ng/mL, o que exclui DGH.
GH < 5,0 ng/mL: ndo confirma o diagnéstico de DGH (o que depende de critérios clinicos e
de exames complementares, entre eles, as provas de estimulo do GH), entretanto sugere e
impde acompanhamento rigoroso, podendo, inclusive, haver necessidade da realizagao de
outros exames complementares para confirmacgao diagndstica.

Adultos:

Resposta normal esperada: GH = 5,0 ng/mL.

GH entre 3,0 e 5,0 ng/mL: pode significar deficiéncia parcial da liberagado de GH.
GH < 3,0 ng/mL: DGH.

p Observacgoes

Os estudos referentes ao desempenho das provas de estimulo do GH em criangas, em es-
pecial cominsulina, sdo limitados. Ja em adultos, o desempenho das provas de estimulo do
GH é mais bem estabelecido e mostra uma sensibilidade de 96% e especificidade de 92%
para um pico de GH = 5.1 ng/mL apds estimulo com insulina.

Voltar ao menu



Leituras complementares recomendadas

Biller BM, Samuels MH, Zagar A, et al. Sensitivity and specificity of six tests for the diagnosis
of adult GH deficiency. J Clin Endocrinol Metab. 2002;87:2067-2079.

de Paula LP, Czepielewski MA. Avaliagdo dos Métodos Diagndsticos para Deficiéncia de GH
(DGH) na Infancia: IGFs, IGFBPs, Testes de Liberacao, Ritmo de GH e Exames de Imagem.
Arq Bras Endrocrinol Metab 2008;52/5.

Fleseriu M, Hashim IA, Karavitaki N, Melmed S, et al. Hormonal Replacement in Hypopitui-
tarism in Adults: An Endocrine Society Clinical Practice Guideline. J Clin Endocrinol Metab,
Volume 101, Issue 11, 1 November 2016, Pages 3888-3921.

GH RESEARCH SOCIETY. Consensus Guidelines for the Diagnosis and Treatment of Growth
Hormone (GH) Deficiency in Childhood and Adolescence: Summary Statement of the GH. J
Clin Endocrinol Metab. 2000 Nov;85(11):3990-3.

Grimberg A, DiVall SA, Polychronakos C, Allen DB, et al. Guidelines for Growth Hormone and
Insulin-Like Growth Factor-I Treatment in Children and Adolescents: Growth Hormone Defi-
ciency, ldiopathic Short Stature, and Primary Insulin-Like Growth Factor-I Deficiency. Horm
Res Paediatr 2016; 86:361-397.

Ho KK, 2007 GH Deficiency Consensus Workshop Participants. Consensus guidelines for
the diagnosis and treatment of adults with GH deficiency II: a statement of the GH Research
Society in association with the European Society for Pediatric Endocrinology, Lawson Wil-
kins Society, European Society of Endocrinology, Japan Endocrine Society, and Endocrine
Society of Australia. Eur J Endocrinol. 2007 Dec;157(6):695-700.

Molitch ME, Clemmons DR, Malozowski S, Merriam GR, Vance ML. Evaluation and Treat-
ment of Adult Growth Hormone Deficiency: An Endocrine Society Clinical Practice Guideli-
ne, J Clin Endocrinol Metab, Volume 96, Issue 6, 1 June 2011, Pages 1587-1609.
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1.3. Teste do estimulo do GH com glucagon

Indicagcao

Suspeita de deficiéncia de GH.

@ Racional

O mecanismo estimulatério mais provavel do glucagon parece ocorrer através da inibicao da
liberagcdo da somatostatina, mas um estimulo mediado pelo aumento dos acidos graxos li-
vres e até mesmo uma estimulagao noradrenérgica tem sido postulada. Sabe-se, entretan-
to, que o glucagon “per se” ndo funciona como secretagogo de GH, uma vez que o estimulo
ocorre somente apos a utilizagao intramuscular ou subcutanea e ndo apés administragao
endovenosa da medicagdo. Tem se hipotetizado que a protedlise do glucagon intramuscular
possa gerar um fragmento peptidico com atividade secretagoga destes horménios. O glu-
cagon, assim como a insulina, permite testar tanto o eixo somatotréfico quanto o eixo cor-
ticotroéfico.

ﬂ% Modo de execugao

Preparo
Jejum matinal ou jejum de 4 horas para as provas realizadas no periodo da tarde.

Procedimentos
Verificar o peso do paciente, uma vez que a dose da medicagao (glucagon) é calculada
em fungao do peso.
Diante da possibilidade de hipoglicemia reativa, € recomendado monitorar a glicemia
capilar a partir da segunda hora da prova, ou antes, caso paciente apresente sintomas
sugestivos de hipoglicemia.

Substancia administrada e dose

Glucagon (Glucagen®): 0,03 mg/kg de peso

Dose maxima: 1mg

Em pacientes com mais de 90 kg a dose recomendada é de 1,5 mg

Tempos de coleta
Recomenda-se a coleta nos tempos: 0, 90, 120 e 150 minutos apds a administragdo da medicagao.

Obs.: Os tempos de coleta podem variar de acordo com a regional, sendo os tempos sugeridos
acima, imprescindiveis.
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i
\D, Efeitos adversos

Entre os efeitos colaterais mais comuns (10 a 34%), destacamos: nauseas, vomitos e cefa-
leia. Tais efeitos ocorrem habitualmente em torno da segunda hora apds a administragio da
medicagéao e tendem a resolver até o término da prova. Destacamos que pacientes idosos
sd0 mais susceptiveis a estes efeitos colaterais, sendo reportada, inclusive, hipotensao se-
vera. Hipoglicemia reativa € um outro efeito colateral eventualmente observado.

@ Contraindicacoes

A prova de estimulo com glucagon é segura e relativamente bem tolerada, motivo pelo qual
tem sido recomendada sobretudo na investigacido da DGH em criangas muito pequenas
(abaixo de 2 anos e menores de 15kg) ou nos pacientes com contraindicagio a prova de es-
timulo com insulina.

Deve ser contraindicado em pacientes com diagndstico de feocromocitoma ou insulinoma,
assim como em pacientes muito idosos (acima de 80 anos).

Interpretacao

Criangas:

A resposta normal do GH ao estimulo de glucagon é GH = 5,0 ng/mL, o que exclui DGH.

GH < 5,0 ng/mL: ndo confirma o diagnéstico de DGH (o que depende de critérios clinicos e
de exames complementares, entre eles, as provas de estimulo do GH), entretanto sugere e
impde acompanhamento rigoroso, podendo, inclusive, haver necessidade da realizagao de
outros exames complementares para confirmacgao diagnoéstica.

Adultos:
Resposta normal esperada: GH = 3,0 ng/mL.
Estudos recentes sugerem que em individuos com sobrepeso e obesos e em pacientes

muito idosos, os valores de corte para indicar integridade do eixo somatotréfico sdo mais
baixos: GH 21,0 ng/mL.

p Observagoes

Um dos maiores inconvenientes da prova de estimulo com glucagon, motivo pelo qual vem
provavelmente sendo pouco utilizado, pelo menos no nosso meio, consiste no fato do teste
tradicionalmente ser demorado, consistindo habitualmente em coletas de 30 em 30 minu-
tos até o tempo 180 ou mesmo até o tempo 210 minutos.
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No intuito de rever a real necessidade de coleta nestes tempos, revisamos os resultados de
255 pacientes submetidos ao teste de estimulo com glucagon no laboratério Diagnésticos
da América SA (DASA), que apresentaram pico de GH acima de 5ng/mL. Observamos que
89 % dos pacientes apresentaram pico de resposta entre os tempos 90 e 150 minutos, sen-
do que 64% dos pacientes apresentaram pico de resposta no tempo 120 minutos (grafico 1).
Ressaltamos que entre os 11% que n&o apresentaram pico de resposta entre os tempos 90
e 150 minutos, somente 3% teriam sido diagnosticados equivocadamente como néo res-
ponsivos, uma vez que os demais, apesar de ndo apresentarem pico entre os tempos 90 e
150 minutos, apresentaram resposta (GH > 5ng/mL) em um destes tempos (90, 120 ou 150
minutos). Outros trabalhos, como o conduzido por Strich e cols., em que foram estudadas
as respostas do GH apds glucagon em 222 criangas, corroboram os nossos achados.

Grafico 1- Média de valor do GH nos tempos de coleta apés estimulo com glucagon.
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10

Basal 30 60 20 102° 150 180° 210°
Fonte: propria dos autores.

Em relacdo a sensibilidade e especificidade do teste de estimulo do GH com glucagon, os
estudos referentes ao desempenho do teste em criangas ainda sao limitados. Ja em adul-
tos, estudos mostram sensibilidade e especificidade de 100% para um pico de GH= 3 ng/mL
apos estimulo com Glucagon.
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p Observagoes finais sobre as provas de estimulo de GH

Ainterpretacgdo das provas de estimulo do GH deve ser feita com base na probabilidade pré-
-teste (ou seja, se os critérios utilizados para indicar a prova eram altamente sugestivos de
DGH ou no), interferentes pré-analiticos e analiticos.

Sabe-se que 10% a 35% das criangas sem DGH podem falhar em obter resposta adequada
durante uma prova de estimulo. Mesmo quando submetidos a duas provas distintas, 3% a
10% das criangas sem DGH podem falhar em demonstrar uma resposta normal em ambas.
E por isso que ndo se pode fazer o diagndstico apenas baseado no resultado das provas.
A avaliacao clinica (estatura, histéria familiar, investigacdo de diagnésticos diferenciais) é
fundamental para confirmar o diagnéstico.

Um importante diagnéstico diferencial frente a um resultado de prova de estimulo altera-
da em um paciente sem DGH é o retardo constitucional do crescimento e da puberdade
(RCCP). Em criangas com idade préxima da puberdade, ocorre declinio normal da velocida-
de de crescimento (VC). No RCCP, este declinio é prolongado e pode gerar uma VC bem bai-
xa. Esta fase € acompanhada por uma reducgdo da sensibilidade da hipéfise aos estimulos
para a secrecao de GH.

Por isso, em criangas pré-puberes e geralmente com histéria familiar de RCCP, sugere-se
que as provas de estimulo do GH sejam precedidas por um breve tratamento com esteroi-
des sexuais, denominado priming. E importante sinalizar que a decis&o pela prescrigdo, ou
nao, do priming é exclusiva do médico assistente e, portanto, o laboratério ndo exigira a sua
realizagao.

Sugestoes de priming:
Para meninos: cipionato de testosterona 50 mg IM em 2 doses (no 162 dia antes e 48 horas
antes da prova).

Para meninas: estrogenos conjugados 1,25 mg/m2/dia em 3 doses (nos 3 dias que antece-
dem a prova).
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Leituras complementares recomendadas
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Introducao

O diagnéstico de acromegalia deve ser suspeitado em individuos que apresentam as carac-
teristicas clinicas tipicas do excesso de GH, que incluem o aumento, durante a idade adulta,
da mandibula (macrognatia), das maos e dos pés, o que resulta em aumento do tamanho dos
calgados e a necessidade de ampliar os anéis. As caracteristicas faciais tornam-se grossei-
ras, com o alargamento do nariz e dos ossos frontais, bem como da mandibula, e os incisivos
superiores podem se afastar. Apesar da proeminéncia desses achados no momento do diag-
nostico, a taxa de mudancga é tao lenta que poucos pacientes procuram atendimento pela
mudanca da aparéncia.

Ainvestigacdo diagnodstica deve ser realizada em pacientes que apresentam um agrupamen-
to das seguintes condigbdes, mesmo que eles ndo tenham as manifestagdes tipicas da acro-
megalia (por exemplo, caracteristicas acrais e faciais):

Apneia do sono, diabetes descontrolado, sindrome do tunel do carpo, pélipos do célon,
insuficiéncia cardiaca com hipertensao.

- Prognatismo mandibular ou ronco grave de inicio recente ou apneia do sono em paciente
nao obeso.
Macroadenoma hipofisario.
O diagnostico também deve ser considerado quando uma massa hipofisaria é identifi-
cada em um estudo de imagem. Aproximadamente 75 a 80% dos adenomas somato-
tréficos sdo macroadenomas no momento do diagndstico. Alguns pacientes podem ser
assintomaticos, apesar dos niveis elevados de GH e fator de crescimento semelhante a
insulina-1(IGF-1).

A investigacdo laboratorial inclui a dosagem sérica de fator de crescimento semelhante ain-
sulina-1(IGF-1) como primeiro passo. Uma concentragdo sérica normal de IGF-1é uma forte
evidéncia de que o paciente ndo tem acromegalia. No entanto, se a concentragao sérica de
IGF-1for alta (ou duvidosa), o GH sérico deve ser medido apds administragao oral de glicose.
O teste oral de tolerancia a glicose (TOTG) para supressao de GH é o teste dindmico mais es-
pecifico para estabelecer o diagnéstico de acromegalia. A supressio inadequada do GH apds
uma carga de glicose confirma o diagnéstico de acromegalia.

O TOTG para supressao do GH também é (til na avaliagao dos pacientes submetidos a tra-
tamento cirlrgico para acromegalia, sendo considerado padrdo-ouro para determinar o
controle da secregado de GH nesses casos. No entanto, ndo parece ser util na avaliagao do
controle bioquimico em pacientes que recebem terapia medicamentosa com analogos da
somatostatina.
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2.1. Teste do GH apés sobrecarga oral de glicose

Indicacao

Suspeita de acromegalia.
Avaliagao do sucesso do tratamento cirurgico da acromegalia.

@ Racional

Niveis de GH e niveis de glicose no sangue estao conectados. Em alguém sem acromegalia,
um nivel mais alto de glicose no sangue geralmente faz com que o corpo reduza a produgao
de GH. Na acromegalia ocorre falha na supressao, e ainda pode haver um aumento parado-
xal do GH em resposta a sobrecarga de glicose.

ﬂ% Modo de execugao

Preparo
Jejum de 8 horas.
Provarealizada pela manha.
Trazer pedido médico solicitando o TOTG para supressao de GH.

Procedimentos

Puncgéo venosa e manutengdo do acesso venoso durante todo o exame, uma vez que serdo
realizadas coletas de 30 em 30 minutos.

Substancia administrada e dose

E administrada 75 g de glicose anidra (Dextrosol® = 82,5 g, ou produto similar em dose cor-
respondente), em solugao, por via oral. A hiperglicemia leva a redugao dos niveis séricos de
GH em individuos normais, o que ndo acontece nos pacientes com acromegalia.

Tempos de coleta
Recomenda-se coleta nos tempos: 0, 30, 60, 90 e 120 minutos.

i
\D, Efeitos adversos

Nauseas e vomitos pelo efeito nauseante da glicose.
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@ Contraindicacgoes

Exame contraindicado em pacientes com glicemia basal > 180 mg/dL.

Interpretacao

Qualquer valor de GH < 1,0 ng/mL/L exclui acromegalia ou indica bom controle em pacientes
em tratamento®.

Em mais de 85% dos pacientes com acromegalia sdo identificados valores de GH superiores
a2ng/mL apds a sobrecarga de glicose.

Resultados falso-positivos:

Diabetes mellitus descompensada, doenga hepatica ou renal, desnutrigcdo, anorexia ner-
vosa, puberdade.

Resultados falso-negativos:

Alguns casos de acromegalia leve podem apresentar supressao do GH abaixo de 1,0 ng/
mL no TOTG; sempre analisar em conjunto com a dosagem de IGF-I e dados clinicos.
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DAJsA

A Dasa é a maior rede de satde do pais e cuida de mais de 20 milhées de pessoas por ano.
Criada para oferecer a saude que as pessoas desejam e que o mundo precisa, esta pre-
sente em todas as etapas do cuidado. Acreditamos na gestao da saude por uma ética de
navegacgao preventiva, preditiva e personalizada.

Somos um ecossistema integrado de salide a frente do tempo e de frente para as pessoas.
Com tecnologia de ponta e uso inteligente de dados, criamos experiéncias fluidas e agi-
mos antes para cuidar sempre e por inteiro. Acreditamos na jornada da satide que integra me-
dicina diagnodstica, hospitais de alta complexidade, genémica, oncologia, coordenagao de
cuidados, atengao primaria, telemedicina e pronto atendimento.

Somos 250 mil médicos parceiros, 13 hospitais referéncias e mais de 59 marcas entre me-
dicina diagnoéstica e hospitais distribuidas em mais de 900 unidades no Brasil. Somos Dasa

e somos para toda a vida.

Para mais informagodes, acesse www.dasa.com.br

Ddsd

Somos a Dasa Educa, o pilar da educagdo da Dasa. Uma plataforma de conteudos
médicos que tem o propédsito de incentivar o aprendizado e o compartilhamento de cases,
inovagodes e estudos que possam contribuir com a transformagao da satde no Brasil. Pela
Dasa Educa, médicos e profissionais da area da saude tém acesso a artigos cientificos,
producgdes técnicas, lives, simpdsios, podcasts e aulas sobre diversas especialidades -
além de atualizagdes sobre os temas mais discutidos pela comunidade médica, ao vivo,
ou em um portal exclusivo para ser acessado quando e de onde vocé quiser.

Para mais informagdes, aulas e conteudos
acesse:

Reveja nossas aulas e eventos em:

nav™

Conte com o NAM - Nucleo de Assessoria Médica,
para obter informagoées e tirar dividas:

2a 4020-2446 (atendimento nacional)
iJ nam.apoiomedico@dasa.com.br
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http://portal.dasaeduca.com.br
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