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Resumo

Introducdo: A acromegalia € uma sindrome manifestada pela hipersecrecdo de GH e do IGF-1, que possui
consequéncias sobre o fechamento de cartilagens, alteragdes metabdlicas, como a intolerancia a glicose e alteracdes
cardiovasculares a exemplo da hipertensdo arterial. Na maioria dos casos, essa sindrome esta ligada a
somatotropinomas na Glandula Mestra e possui diagnoéstico dificil, por ter inicio insidioso, geralmente notado apés 5
anos do seu inicio. Tal condigdo afeta a qualidade e a duragdo média da vida de quem a possui. O diagndstico
laboratorial pode ser feito através da dosagem de GH e IGF-1 basais. Quanto & conduta, a terapia de primeira escolha
¢ cirdrgica, porém, como todo procedimento, apresenta complicagdes. Assim, objetiva-se um melhor tratamento e
conduta diferenciada, por meio do esclarecimento dessa conjuntura no que tange o periodo pds-operatério.
Metodologia: Foi realizada uma revisdo de literatura na BVS, com a utilizagdo dos descritores: “Acromegaly” AND
“Postoperative Complications” de 2011 a 2021, sendo 16 artigos selecionados. Resultados e discussdo: Dentre os
achados, observa-se que a abordagem transesfenoidal endoscOpica apresenta-se mais vantajosa em relacdo as demais.
Além disso, as complicacBes pods operatédrias foram classificadas em quatro categorias: Complicacfes ligadas ao
procedimento cirtrgico, como infecces e hemorragias; complicacdes isquémicas; complicagdes hormonais, como
diabetes insipidus e complicacdes ligadas ao tumor de GH, como a Apneia obstrutiva do sono. Conclusio: E
necessario um melhor manejo do paciente com acromegalia apds a cirurgia, por esta possuir a particularidade
relacionada aos disturbios do sono, para que assim a conduta seja individualizada e aperfei¢oada.

Palavras-chave: Acromegalia; Endocrinologia; Reviséo.

Abstract

Introduction: Acromegaly is a syndrome manifested by hypersecretion of GH and IGF-1, which has consequences on
cartilage closure, metabolic changes such as glucose intolerance and cardiovascular changes such as arterial
hypertension. In most cases, this syndrome is linked to somatotropinomas in the Master Gland and is difficult to
diagnose, as it has an insidious onset, usually noticed after 5 years of its onset. This condition affects the quality and
average length of life of those who have it. Laboratory diagnosis can be done by measuring basal GH and IGF-1. As
for the conduct, the first choice therapy is surgical, however, like any procedure, it presents complications. Thus, the
objective is a better treatment and differentiated conduct, through the clarification of this situation regarding the
postoperative period. Methodology: A literature review was carried out in the VHL, using the descriptors:
“Acromegaly” AND “Postoperative Complications” from 2011 to 2021, with 16 selected articles. Results and
discussion: Among the findings, it is observed that the endoscopic transsphenoidal approach is more advantageous in
relation to the others. In addition, postoperative complications were classified into four categories: Complications
related to the surgical procedure, such as infections and hemorrhages; ischemic complications; hormonal
complications such as diabetes insipidus and GH tumor-related complications such as obstructive sleep apnea.
Conclusion: Better management of patients with acromegaly after surgery is necessary, as this has the particularity
related to sleep disorders, so that the conduct can be individualized and improved.

Keywords: Acromegaly; Endocrinology; Revision.

Resumen

Introduccién: la acromegalia es un sindrome que se manifiesta por hipersecrecion de GH e IGF-1, que tiene
consecuencias sobre el cierre del cartilago, cambios metabdlicos como la intolerancia a la glucosa y cambios
cardiovasculares como la hipertension arterial. En la mayoria de los casos, este sindrome esta relacionado con
somatotropinomas en la glandula maestra y es dificil de diagnosticar, ya que tiene un inicio insidioso, generalmente se
nota después de 5 afios de su aparicion. Esta condicién afecta la calidad y la duracién promedio de vida de quienes la
padecen. El diagnéstico de laboratorio se puede realizar midiendo la GH basal y el IGF-1. En cuanto a la conducta, la
terapia de primera eleccidén es quirtrgica, sin embargo, como cualquier procedimiento, presenta complicaciones. Asi,
el objetivo es un mejor trato y conducta diferenciada, a través del esclarecimiento de esta situacién con respecto al
postoperatorio. Metodologia: Se realizd una revision de la literatura en la BVS, utilizando los descriptores:
“Acromegalia” Y “Complicaciones postoperatorias” de 2011 a 2021, con 16 articulos seleccionados. Resultados y
discusion: Entre los hallazgos se observa que el abordaje endoscopico transesfenoidal es mas ventajoso en relacion a
los demas. Ademas, las complicaciones postoperatorias se clasificaron en cuatro categorias: complicaciones
relacionadas con el procedimiento quirGrgico, como infecciones y hemorragias; complicaciones isquémicas;
complicaciones hormonales como la diabetes insipida y complicaciones relacionadas con el tumor de GH como la
apnea obstructiva del suefio. Conclusion: Es necesario un mejor manejo de los pacientes con acromegalia
posquirdrgica, ya que esta tiene la particularidad relacionada con los trastornos del suefio, para que la conducta se
pueda individualizar y mejorar.

Palabras clave: Acromegalia; Endocrinologia; Revision.
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1. Introducgéo

A acromegalia € uma sindrome manifestada pela hipersecregio do Horménio do Crescimento (GH) e
consequentemente do Fator de Crescimento Semelhante a Insulina tipo 1, associado a alteragdes 6sseas como o fechamento de
cartilagens, alteragdes metabolicas como a intolerancia a glicose e alteracBes cardiovasculares a exemplo da hipertensao
arterial, além disso, diversas neoplasias também associam-se a esse disturbio do crescimento devido ao aumento do GH
(Endocrine Society, 2020).

Em mais de 95% dos casos a etiologia deve-se aos adenomas hipofisarios secretores de GH (somatotropinomas) e
menos de 5% dos casos sdo devido a tumores ectdpicos de GH ou do horménio liberador do GH (GHRH). Sua incidéncia
estimada € de 0,2 a 1,1 casos por 100.000 habitantes ao ano, com prevaléncia entre 2,8 a 13,7 casos por 100.000 habitantes
(Lavrentaki et al, 2017), ou seja, uma doenca rara, além de subdiagnosticada, visto que os sintomas surgem de maneira
insidiosa, provocando um atraso no diagnéstico de, em média, 5 anos ap6s o surgimento do quadro clinico. Outrossim, possui
morbimortalidade importante, com expectativa de vida inferior em 10 anos a da populagdo geral (Bruno, 2018).

Dessa forma, frente ao quadro clinico de acromegalia 0 diagndstico pode ser feito através da dosagem de GH e IGF-1
basais, e caso o GH seja inferior a 0,4 ng/ml e o IGF-1 normal para a idade € excluida a hip6tese diagnostica. Do contrario,
deve-se solicitar o TOTG com dosagem continua do GH por 2 horas como teste confirmatdrio, e caso nao haja supressdo do
GH para < 1 ng/dl com o estimulo glicémico, entdo confirma-se o diagndstico. Por conseguinte, é essencial solicitar a
Ressonéncia Magnética de crénio para avaliar a existéncia da massa hipofisaria (Vilar et al, 2017).

Seguidamente, na conduta, a terapia de primeira escolha para resolucdo do caso é cirdrgica, a qual pode ser por via
transesfenoidal ou, mais raramente, transcraniana. Na via transesfenoidal o modo de acesso a sela tlrcica pode ser
microscépico ou endoscépico. A cirurgia transesfenoidal endoscépica endonasal é a mais indicada na otorrinolaringologia e
neurocirurgia e, assim como toda cirurgia, também pode ocasionar algumas potenciais complicagdes, a exemplo de fistulas
liquodricas, lesBes das artérias carétidas, hemorragias intracranianas, diabetes insipidus, hipopituitarismo, etc (Leopoldo, 2017).

Ademais, a ocorréncia de fistulas esta associada a ressec¢do de grandes macroadenomas, todavia em fistulas de baixo
débito a reconstrucdo € suficiente para o controle. Quando h& lesdo em cardtidas, estas hormalmente sdo consequentes da
disseccdo agressiva de macroadenomas ou por reoperagdes na regido, liberando hemorragias no espaco selar, as quais devem
ser controladas imediatamente (Prete et al, 2017). Como explicito, estas complica¢cBes sdo mais comuns em doentes com
macroadenomas pela complexidade cirdrgica superior, como também sdo mais encontradas na abordagem transcraniana do que
na transesfenoidal, devido aos avangos com a técnica endoscépica, a qual oferece melhor visdo e assim remogao mais completa
(Guo, et al, 2021).

Adicionalmente, no tratamento de segunda linha inclui-se o farmacoldgico, indicado quando ndo pode-se realizar a
cirurgia ou quando ha cura apds a mesma, dos medicamentos usam-se 0s analogos de somatostatina, agonistas dopaminérgicos
e antagonistas do receptor de GH. Por fim, na terceira linha de tratamento dispde-se da radioterapia, mas raramente é usada e
possui muitos efeitos adversos (Adigun, 2021).

Como visto, a acromegalia é uma doenga complexa, esta associada com complicac@es cardiovasculares, metabdlicas e
distarbios do sono, e essas complicagdes também podem emergir no pos-operatorio e impactar em maior mortalidade desse
grupo. Sabe-se que had poucos estudos reunindo complicagdes cirdrgicas da cirurgia transesfenoidal, e nenhum aborda
especificamente as complicagBes somente de pacientes com acromegalia. Tendo em vista que o tratamento de escolha nesses
casos é cirdrgico, ha necessidade de esclarecer tal conjectura, objetivando um melhor tratamento e conduta diferenciada para a

populacdo acometida por esse distlrbio no que tange o cuidado p6s-operatério.
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2. Metodologia

Foi realizada uma revisdo de literatura na base de dados on-line da Biblioteca Virtual em Saude (BVS), tendo como
data da pesquisa o dia 10 de abril de 2021, com a utilizagdo dos descritores: “Acromegaly” AND “Postoperative
Complications” de 2011 a 2021. Ndo houve restricdo de linguagem. Apenas pesquisando na BVS os termos sem qualquer
filtro, foram encontrados 373 artigos. Apds a aplicacdo dos filtros “Gltimos 10 anos”, “revisdo sistematica, estudo
observacional, relatos de caso” e “acromegalia” como assunto principal, foram encontrados 19 artigos. Destes, 3 precisaram
ser excluidos por ndo se adequarem ao objetivo do trabalho que é analisar ao longo do tempo a evolucdo na conducdo da

acromegalia.

Por se tratar de uma revisdo em que ha confronto entre as diversas literaturas, seja elas de estudos observacionais,
revisdo sistematica e relatos de caso, o presente trabalho classifica-se como revisdo integrativa (Botelho, 2011). Foram
incluidos artigos dos ultimos 10 anos, excluindo os de fora desse periodo. Outro critério de inclusdo foi a relevancia cientifica

gue cada artigo tem sobre o tema, excluindo os que tinham baixo valor de evidéncia e que ndo se encaixava no tema central.

3. Resultados
Apbs o recolhimento dos dados na BVS e a anélise sobre quais se encaixavam no objetivo do trabalho, criou-se uma tabela
a fim de elencar os pontos-chave, como est explicito no Quadro 1, de cada artigo selecionado para auxiliar na discussdo da

revisao e sistematizar a pesquisa.

Quadro 1: Caracteristicas e pontos-chave dos artigos analisados.

. Tipo de Tipo de
Titulo P Ano Autor . P . Ponto-chave
estudo cirurgia
Pacientes com acromegalia mostraram maior
incidéncia de distarbios do sono do que
. S aqueles com tumores ndo funcionantes no
Sleep disturbance and delirium in q . PO .
atients with acromegaly in the Estudo Hyun et periodo pos-operatorio imediato apds cirurgia
P . . - 2020 Transesfenoidal de tumor transesfenoidal . Um estudo
early postoperative period after observacional al. . . .
. . prospectivo avaliando a qualidade do sono em
transsphenoidal pituitary surgery. -
pacientes com tumores secretores de GH no
periodo pds-operatorio inicial pode ser
realizado com base em nossos achados.
Deve-se suspeitar de CCF com todo
sangramento anormal apds cirurgias
Carotid-Cavernous Fistula After . transesfenoidal, mesmo quando os sintomas
. Relato de Cossuet | Transesfenoidal x . e
Transsphenoidal Surgery: A Rare 2019 - sdo leves. A arteriografia diagnostica e o
. S caso al. endoscopica
but Challenging Complication. tratamento endovascular representam a base
do manejo, e um diagnéstico precoce melhora
fortemente o progndstico.
Nossa série de casos de pacientes com AOS
. . ue receberam CPAP imediatamente apds a
Immediate Use of Continuous g . . N P
. . . . ressecc¢do transesfenoidal da hipdfise resultou
Positive Airway Pressure in Patients . S
. . Estudo Rieley et . em taxas semelhantes de complicacGes
with Obstructive Sleep Apnea . 2020 Transesfenoidal L -
. . observacional al. cirdrgicas . Nossos resultados ap6iam uma
Following Transsphenoidal . L .
Pituitary Surgery: A Case Series investigacdo mais aprofundada para
’ ' estabelecer a seguranca do CPAP nesta
populacéo .
i Estudo Rotermun . = i A
Value of early postoperative _ 2018 Transesfenoidal | 'N= 33 GH suppression to <A1_a ug/_l as well as
random growth hormone levels and | observacional detal random GH levels below 14 g/l in the early

4
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nadir growth hormone levels after
oral glucose tolerance testing in
acromegaly.

postoperative phase seem to be of good
positive predictive value for long-term
remission. However, several patients without
suppression of GH to <1a g/l in the early
postoperative OGTT went into delayed
remission. These results have to be taken into
account prior to initiation of further therapy.

Postoperative Diabetes Insipidus
and Hyponatremia in Children after

Among 160 children who underwent TSS for
pituitary adenomas, the incidence of DI and
SIADH after TSS was 26% and 14%,
respectively. Combined risk factors for DI

Transspr_}enmda_l Surgery for EStUd_O 2018 Saldarriag Transesfenoidal and/or SIADH include female sex,
Adrenocorticotropin Hormone and | observacional aetal . . . L
Growth Hormone Secretin manipulation of and/or tumor invasion into
Adenomas g the PP, and CSF leak or lumbar drain. TRIAL
' REGISTRATION ClinicalTrials.gov
NCT00001595 and NCT00060541.
Em pacientes que foram submetidos
transesfenoidal pituitéria a cirurgia , a OSA
foi associada com maiores taxas de certos
. . pulmonar e das vias aéreas complicacdes . A
Impact of obstructive sleep apnea in . s - L
. . . Estudo Chung et . AOS néo foi associada a complica¢bes néo
transsphenoidal pituitary surgery: - 2018 Transesfenoidal .
AR observacional al. pulmonares / das vias aéreas aumentadas ou
An analysis of inpatient data. . . .
mortalidade de pacientes internados , apesar
da idade média mais elevada e das taxas de
comorbidades mais altas. NIVEL DE
EVIDENCIA 2C.
Our study shows the clinical utility of the
endoscopic approach and demonstrates
. otential benefits including increased
Endoscopic Endonasal versus P L . g .
. . - remission rates with noninvasive
Microsurgical Transsphenoidal .
- Transesfenoidal macroadenomas and a lower rate of
Approach for Growth Hormone- Revisdo - S e . .
. - . . 2017 | Phanetal. | microcirirgicae meningitis. Sinusitis and intraoperative CSF
Secreting Pituitary Adenomas- Sistemética e .
. . endoscopica leak were found to be more common in
Systematic Review and Meta- . .
Analvsis patients treated endoscopically and
ySIs. unexpectedly meningitis and hypothyroidism
is more common in patients treated with the
microsurgical approach
Overall remission with transsphenoidal
. surgery is achieved in a¥%55 % of patients. For
Surgical treatment of acromegaly . . . .
. L . .| Transesfenoidal the intermediate group of patients, future
according to the 2010 remission Revisdo Starnoni - S - . .
o . . . " 2016 microcirurgicae | prospective studies with long-term follow-up
criteria: systematic review and Sistemética etal. e . -
. endoscopica are required to determine the long-term
meta-analysis. . . . L
biochemical remission rates and clinical
implications.
A high index of suspicion for incipient
meningitis should be maintained when
Post-operative Streptococcus patients present with severe headache and
pneumoniae meningoencephalitis Relato de 2015 | Cote etal Transesfenoidal increased intracranial pressure, even if they
complicating surgery for Caso ' endoscépica initially lack the typical symptoms and signs.
acromegaly in an identical twin. Immediate and aggressive treatment is
necessary to avoid significant neurologic
deficit.
Characterization of transsphenoidal Apo6s a comparagdo de internacgdes
complications in pa_tlents_ Wltf‘-l EStUd_O 2015 Milap et Transesfenoidal hospitalares para pauen'fes_ submetld(?s aTSS
acromegaly: an analysis of inpatient | observacional al. para adenomas de horménio de crescimento e

data in the United States from 2002

outras neoplasias hipofisarias benignas , 0s
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to 2010.

pacientes com acromegalia tiveram uma
ocorréncia significativamente menor de
anormalidades hidroeletroliticas no pés-
operatério . Os pacientes com acromegalia
tiveram hospitaliza¢Bes mais curtas e,
consequentemente, menos cobrangas totais .

Clinical characteristics of
streptococcus pneumoniae
meningoencephalitis after
transsphenoidal surgery: three case
reports.

Estudo

observacional

O SPM pos-operatorio grave pode ocorrer
repentinamente sem vazamento de liquido
cefalorraquidiano (LCR) dentro de 2 meses
apos a cirurgia e requer tratamento de
emergéncia . Resisténcia reduzida a infecgéo
pode desempenhar um papel na ocorréncia de
SPM em nossos trés pacientes . Nosso estudo
indica que o BCSM néo é (til para prever
meningite pds-operatoria .

Postoperative structural
complications after microscopic
transsphenoidal surgery of GH
secreting pituitary adenomas /
Complicagdes estruturais pos-
operatdrias ap6s microcirurgia

transesfenoidal de adenomas
pituitarios produtores de GH

Estudo

observacional

A taxa de complicacdes pds-operatdrias
observada no presente estudo é semelhante a
da revisdo literaria. H4 uma queda no indice

de complicagdes conforme aumenta a
experiéncia do neurocirurgido.

Ischemic complications after
pituitary surgery: a report of two
cases.

Relato de
caso

Descrevemos dois casos em que ocorreram
infartos de vasos importantes apds a remogao
do tumor hipofisario. Um caso apresentou
episddios repetidos de tromboembolismo
provavelmente devido a dissec¢do da artéria
carétida interna (ACI) desencadeada por lesao
pequena da ACI intraoperatéria durante a
excisdo transesfenoidal. O outro caso teve
uma isquemia cerebral de inicio tardio
devido a vasoespasmo da artéria cerebral
média apos a excisdo transcraniana de um
grande tumor hipofisario. Postoperative
ischemia increases the morbidity and prolongs
the postoperative stay significantly.

Factors influencing the outcome of
microsurgical transsphenoidal
surgery for pituitary adenomas: a
study on 184 patients.

Estudo
observacional

Complicagdes p6s-operatorias estiveram
presentes em 3,3% dos casos. Um paciente
evoluiu com epistaxe , dois com hemorragia
no campo cirdrgico, um com rinorréia pos-
operatéria, um com diabetes insipido
permanente pés-operatério e um com pan-
hipopituitarismo p6s-operatorio. 54% de
remissdo para os tumores de GH.

A rare vascular complication of
transsphenoidal surgery.

Relato de
caso

2014 Kobayashi Transesfenoidal
etal.
2013 Cunha et Tre.lnses.fe’nm.dal
al. microcirdrgica
2013 Gupta et Transesfenqldal
al. e Transcraniana
Lampropo | Transesfenoidal
2013 R
ulos et al. microcirdrgica
2013 | Bhatetal, | | ansesfenoidal
endoscopica

surgery in a case of growth hormone secreting

there was arachnoid breach with cerebrospinal
fluid (CSF) leak. Post operatively, she became

operative day achieve meticulous haemostasis

A 20 year-old girl presented with acromegaly
report a rare case of anterior cerebral artery

(ACA) thrombosis following transsphenoidal
pituitary macroadenoma. During the surgery,

blind in both eyes for which re-exploration
was done. she died on the second post-

and be careful not to
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pack the sella overzealously in order to
prevent CSF leak

Efficacy and complications of
neurosurgical treatment of
acromegaly.

Estudo

observacional

2011

Krzentow

Transesfenoidal
ska et al.

Em 85 pacientes com acromegalia,
hypopituitarism after surgery is more frequent
in patients with macroadenoma. Following
surgery, pituitary insufficiency was found in
21% of patients with normal pituitary function
prior to operation. In some 50% of patients
with monoaxial insufficiency of pituitary prior
to surgery, restoration of pituitary function
was observed.

Fonte: Autores.

Apos a andlise dos pontos-chave dos artigos, foi-se para a segunda organizacdo que € a divisdo dos trabalhos para

delimitar qual tumor era secretor de GH, se o paciente havia feito tratamento prévio ou adjunto e o nimero de pessoas que

possuiram algum tipo de complicagdo depois do tratamento ofertado. Essas informacdes estdo dispostas no Quadro 2.

Quadro 2: Quantitativo acerca dos tumores secretores de GH, tratamentos adjuntos realizados e complicacdes.

Autor Ano N Tumor secretor de Tratamento prévio ou N° de pessoas com
GH adjunto complicacdes (GH)
Hyun et al. 2020 1286 317 6
Cossu et al. 2019 1 1 1
Rieley et al. 2020 427 64 26
Rotermund et al. 2018 54 33 -
Saldarriaga et al. 2018 160 10 7
Chung et al. 2018 889 253 151
Phan et al. 2017 3087 3087 -
Starnoni et al. 2016 1105 1105 319 131
Cote et al. 2015 1 1 1
Milap et al. 2015 892 892 78
Kobayashi et al. 2014 3 3 3
Cunha et al. 2013 58 58 10
Gupta et al. 2013 2 1 1
Lampropoulos et al. 2013 184 51 -
Bhat et al. 2013 1 1 1
Krzentowska et al. 2011 85 85 53 33

Fonte: Autores.
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Com a divisdo dos critérios, observou-se o nimero total de pacientes que possuiram algum tipo de complicacdo ao
tratamento proposto e estas foram divididas em: ligadas ao procedimento, isquémicas, hormonais e ligadas ao tumor de GH,

como mostra 0 Quadro 3.

Quadro 3: Categorizacdo das principais complicaces relatadas nos estudos.

Complicagtes (GH)

Autor Ano prl_c)ig:(;ji?s:rio Isquémicas Hormonais tqu:]goelrdda: ?_:‘OH
Hyun et al. 2020 0 0 0 6
Cossu et al. 2019 1 0 0 0
Rieley et al. 2020 0 0 0 26

Saldarriaga et al. 2018 0 0 7 0
Chung et al. 2018 0 0 0 151
Starnoni et al. 2016 47 9 75 (22)** *
Cote et al. 2015 1 0 0 0
Milap et al. 2015 23 0 55 *
Kobayashi et al. 2014 3 1 1 0
Cunha et al. 2013 10 0 0 0
Gupta et al. 2013 1 1 0 0
Bhat et al. 2013 1 1 * *
Krzentowska et al. 2011 * * 33 *

** complicagdes permanentes. Fonte: Autores.
4. Discussao

Dentre os 16 artigos encontrados, 2 deles tratavam acerca dos tipos de cirurgias mais realizadas em relacdo a tumores
hipofisarios. Quanto ao tipo de estudo, 3 tratavam-se de relatos de casos, 2 tratavam-se de revisdes sistematicas e os demais
tratavam-se de estudos observacionais (11), além disso, 50% dos artigos estdo atualizados, visto que foram publicados nos
Gltimos 5 anos (Quadro 1).

A andlise dos estudos demonstrou que em geral, a cirurgia transesfenoidal é preferencialmente realizada, pois é
relatada em todos os 16 estudos da revisdo (Quadro 1), isso deve-se a relagdo com menores taxa de complicacdes peri e pos-
operatérias (Starnoni et al., 2016) quando comparada a abordagem transcraniana, a qual é raramente utilizada quantificada em
somente 1 estudo, o qual relatou um caso com tal abordagem em um tumor suprasselar, onde a paciente evoluiu com
complicagdes isquémicas, recuperagdo prolongada e faleceu no pos-operatério, assim, concordando com a analise de estudos

que associam tal via cirGrgica com maior morbimortalidade (Li et al., 2017).
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Quanto aos tumores solucionados pela abordagem transesfenoidal, 2 estudos analisaram os desfechos com a realizacdo
da via microscopica e a endoscopica (Quadro 1), sendo observado em todos que esta Gltima possui vantagem pela tendéncia
em alcancar a remissdo para macroadenomas nao invasivos, menor chance de meningite e hipotireoidismo (Phan et al., 2017),
apesar do vazamento de liquido cerebroespinhal e sinusite ser mais comum. Ademais, a via microcirdrgica possui mais chance
de hipopituitarismo.

Em relagdo ao tamanho do tumor, ambas as abordagens parecem ser igualmente eficazes, porém Starnoni et al. (2016),
evidencia taxas de remissdo proximas a 80% em microadenomas em comparagao aos 52,7% dos macroadenomas e 27% em
tumoracGes invasivas. Dessa maneira, entende-se que a melhor escolha do método cirdrgico, associado a terapia primaria e ao
menor didmetro tumoral estd ligada a uma baixa taxa de complicagcBes pds-cirdrgicas, isto €, uma ligacdo entre a
quantidade/intensidade de complicagdes e a complexidade tumoral.

Foi constatado que o tratamento prévio ou adjunto impacta positivamente na recuperacao dos pacientes, visto que, nos
estudos em que tais dados sdo apresentados (Quadro 2), evidenciaram que o tratamento adjuntamente ou previamente
potencializou a remissdo em pacientes, cujas cirurgias ndo a obtiveram significativamente. Em acordo a Starnoni et al. tal
desfecho foi obtido em longo prazo nos pacientes que nao atingiram remisséo cirdrgica. O estudo de Rotermund et al. (2018)
corrobora com esta ideia, ao afirmar que os pacientes em pré-tratamento com anélogos de somatostatina apresentam melhor
resposta pds-operatoria, demonstrado no estudo de Freédérique et al. (2018) que ja evidenciava tal relacéo.

Quanto as complicagdes, todos os estudos citaram pelo menos uma complicacdo, mas apenas 13 destes quantificaram
as complicagdes em pacientes com tumores de GH (Quadro 2). Considerando tal informago, os autores forneceram a literatura
um total de 2791 casos de tumores secretores de GH, e desse total foram encontrados 390 casos complicados de pacientes com
Acromegalia submetidos ao tratamento cirdrgico. No presente estudo, tais complica¢cdes foram organizadas em 4 grupos: 1.
Complicagdes ligadas ao procedimento cirurgico; 2. ComplicacGes isquémicas; 3. ComplicacGes hormonais 4. Complica¢des
ligadas ao tumor de GH, como observado no Quadro 3.

4.1 Complicacdes relacionadas ao procedimento

Sdo as complicacdes relacionadas a cirurgia propriamente dita, afetando pacientes com somatotropinomas, mas as
quais poderiam acometer também pacientes com outros tumores de hipéfise, assim ndo diferenciando-os significativamente.
Logo, evidenciou-se em sete, dos dezesseis estudos, oitenta e sete individuos com complicacdes relacionadas ao procedimento
cirirgico (Quadro 3), dentre elas: fistulas, vazamentos de liquido cerebroespinhal, infeccGes nas meninges e hemorragias
foram as mais encontradas; assim como sustentado em Raikundalia (2015) o qual alega tais ocorréncias como as principais
relacionadas diretamente ao procedimento.

Por outro lado, Kobayashi et al. sinaliza, em seus relatos de experiéncia, o risco de infecgdes teciduais e
meningoencefalite, as quais, embora ndo ocorram com frequéncia, apresentam ligacdo com a letalidade, que pode ser
diminuida com a administragdo de antibidticos (Beta-lactamicos/Cefalosporinas) profilaticos. Ademais, é valido ressaltar que
manifestagdes hemorragicas podem intercorrer durante os procedimentos, aliado ao risco a vida do paciente. Neste caso, a
conduta imediata € baseada no uso de material hemostatico, como evidenciado no estudo de Gupta et al. (2013), em qual tais

complicacdes se fizeram presentes.

4.2 Complicacdes isquémicas
Sao complicacdes relacionadas as comorbidades prévias e ao estado de coagulacéo dos pacientes, ou seja, fatores de
riscos que facilitem um evento isquémico no periodo perioperatdrio. Dentre os estudos, a trombose vasos foi relatada em doze

casos (Quadro 3), sendo 0s vasos mais comuns a artéria cardtida interna (ACI) e a artéria cerebral média (ACM), mas também
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relatado em outros tipos de adenomas. E valido ressaltar que o tratamento com anticoagulantes, como sugerido em Gupta et
al. (em que utilizou-se heparina de baixo peso molecular), deve ser imediato nesses casos € 0s exames de imagem podem

auxiliar na descoberta do local de origem e na conduta.

4.3 Complicag6es hormonais

Sdo complicagBes que ocasionam alteragcBes endocrinologicas e metabdlicas devido a manipulagdo da massa
hipofisaria. Assim, foram encontrados cinco estudos, relatando 171 casos com surgimento de alteragdes hormonais na
recuperacdo pos-operatéria (Quadro 3). Este grupo majoritariamente trata-se de complicagGes temporarias, sendo as mais
citadas o diabetes insipidus e o hipopituitarismo, porém um considerdvel nimero permaneceu com as complicacdes, como
evidenciado nos estudos de Saldarriaga et al. (2018) e Lampropoulos et al. (2013)

O estudo de Startoni et al. apresentou melhora e remissdo completa em 40,45% dos casos, e em 16,71% dos casos
tiveram diabetes insipidus permanentemente, dados concordantes com os estudos de Sudhakar et al (2017). E valido
destacar achados de ocorréncias significativamente menores de anormalidades hidroeletroliticas em pacientes que tinham

hipersecrecdo de GH, do que outros tipos de adenomas (Raikundalia, 2015)

4.4 Complicacdes ligadas ao tumor de GH

S8o complicagbes evidenciadas com valores significativamente maiores em pessoas com tumor de GH, com
incidéncia inferior em adenomas ndo funcionantes ou ndo secretores de GH. Em especifico, foi observado na literatura 3
diferentes estudos enfatizando um maior nimero de complicacbes por distdrbios do sono nesta populagdo, mais
especificamente Apneia Obstrutiva do sono, relatada em 183 casos em 3 estudos diferentes (Quadro 2).

Tal problema esta, provavelmente, relacionado com a mudanga abrupta na biodindmica hormonal deste horménio.
Portanto, em acordo a Hyun et al., tais fatos fazem com que o tratamento cirirgico da Acromegalia necessite de uma nova
visdo para os disturbios do sono, antes ndo relatado por estudos de revisdo de literatura, dessa forma, demonstrando ser uma
complicacdo significante e mais relacionada com tumores de GH do que com outros adenomas.

Ainda sim, na analise foi encontrado um estudo sobre uso de CPAP nestes pacientes devido tal complicacdo (Rieley
et al, 2020).

Deste modo, uma conduta e avaliagdo diferenciada no pds-operatério deve ser realizada nessa popula¢do, com
enfoque nos distlrbios do sono, visto que o presente estudo encontrou um acometimento diferenciado em pacientes durante a
recuperacdo cirdrgica para retirada de tumores secretores de GH. Logo, um fato que pode implicar em maior risco para essa

populacdo quando comparada a populagdo com outros tipos de tumor de hipéfise.

5. Concluséo

O presente estudo utilizou uma literatura atualizada, a qual revela que a cirurgia transesfenoidal por via endoscopica
pode ser a técnica preferencial no tratamento cirdrgico de tumores de hipofise secretores de GH, por estar associado a menores
complicagdes e gravidade, embora deva-se também levar em consideracdo a complexidade do tumor e o uso adjunto benéfico
de medicamentos andlogos de somatostatina.

Dentre os diversos estudos analisados, foram encontradas complicagdes ligadas ao procedimento cirrgico, como:
fistulas, hemorragias e infeccOes; complicagbes isquémicas: trombose de vasos cerebrais; complicagdes hormonais como:

hipopituitarismo e diabetes insipidus temporaria e permanente, e mais importante ainda as complica¢des ligadas ao tumor
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intrinseco de GH, como distdrbios do sono, a exemplo da apneia obstrutiva do sono que apresenta maior repercussao
especialmente em pacientes no pds-operatorio de acromegalia.

Nesse sentido, é de suma importancia um bom manejo do paciente com adenoma secretor de GH ap6s o procedimento
cirargico, pois estes individuos possuem particularidades na avaliacdo e recuperacdo no pés-operatorio, mais especificamente
no que tange os distrbios do sono. A medida que uma maior atengdo prévia para possiveis riscos da cirurgia também sio
essenciais, a exemplo, infec¢cBes, hemorragias e complexidade tumoral para, assim, estabelecer um plano de tratamento

individualizado e aperfeigoado.

Portanto, apesar de algumas limitacdes do estudo, a investigacdo sobre o seguimento da acromegalia e suas
complicacdes precisam de ensaios clinicos a fim de estabelecer medidas profilaticas para a cirurgia, uma vez que isso evitaria a
grande quantidade de pacientes afetados. O pré e o pds operatdrio precisam de aten¢do minuciosa para delimitar quais fatores

de risco, se houver, na tentativa de diminuir esses quadros, impactando positivamente a qualidade de vida dos enfermos.
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