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Resumo

A diabetes insipidus (DI) ¢ uma das complicacdes mais frequentes apos manipulagdo cirargica
da sela turca, nomeadamente devido a adenomas da hipofise. Este estudo retrospetivo a 5 anos
avaliou a incidéncia desta complicagdo apos cirurgia de adenomas da hipofise, no Centro
Hospitalar Universitario de Coimbra (CHUC), e procurou a sua associagao com sexo, idade,
tamanho do adenoma, recidiva, apresentagao clinica e complicagdes cirurgicas. O trabalho foi
feito com base na consulta de processos clinicos, tendo sido selecionados apenas doentes sem
DI prévia e abordados por via transesfenoidal. A incidéncia de DI de curta duracao foi de
13,3%, e a de DI definitiva de 3,1%. Idade mais jovem e apresentacdo com sindrome de Cushing
foram associados a maior incidéncia desta patologia. Apesar de sem significancia estatistica,
verificou-se ainda uma tendéncia para maior incidéncia quando houve fistula intraoperatoria de
liquido cefalorraquidiano (LCR), e menor incidéncia nos doentes com acromegalia/ gigantismo.
A quantidade de doentes que recebeu terapéutica com desmopressina (DDAVP) foi superior a
incidéncia de DI, o que aponta para uma necessidade de critérios mais estreitos para aplicagao

desta terapéutica de substituigao.

Palavras-chave: diabetes insipidus, neurogénica; neoplasias da hipéfise; adenomas da

hipéfise; desmopressina, polidria, sede, neuro-hipoéfise.



Abstract

DI is one of the most common complications after surgical manipulation on the sella turcica,
including pituitary adenomas. This 5-year retrospective study evaluates the incidence of this
complication after transsphenoidal surgical removal of pituitary adenomas, as well as its’
association with gender, age, size, re-operation, clinical presentation and surgical
complications. The study was based on the consult of clinical processes from the CHUC.
Patients with previous DI or transcranial approach have been excluded. The incidence of
transient DI was 13,3%, whereas definitive DI was established at 3,1%. Both younger and
patients presenting with Cushing syndrome showed to have a higher incidence of this
pathology. Although below the level of statistical significance, patients with an intraoperative
LCR fistula showed a tendency to higher rates of DI. On the other hand, patients with
acromegaly/ gigantism seem to have lower rates of this complication. The amount of patients
receiving DDAVP therapy was higher than the incidence of DI, which probably reveals the

need for stricter criteria for the application of this replacement therapy.

Key words: diabetes insipidus, neurogenic; pituitary neoplasms; pituitary adenomas;

desmopressin; polyuria; thirst; neurohypophysis.
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Introducio

A diabetes insipidus (DI) ¢ uma situacdo patoldgica resultante de insuficiéncia de hormona
antidiurética (ADH). Quando a origem do problema ¢ o défice de produgao a nivel hipotalamico
ou uma libertagdo ineficiente por parte da neuro-hipofise esta ¢ denominada central. Se, por
outro lado, o problema for a insensibilidade renal a acdo hormonal, esta ¢ denominada

periférica.

Os primeiros trabalhos que tentam explicar o mecanismo fisiopatologico desta doenga datam
da década de 30, quando experiéncias em gatos permitiram a inducao de DI através da lesao da
hipéfise e do hipotalamo. A data, as dificuldades técnicas impossibilitavam uma remogio da
lesdo hipofisaria sem danificar o hipotdlamo, e vice-versa. Foi gracas a introdugdo do
instrumento estereotaxico de Horsley-Clarke (figura 1) que se tornou possivel ultrapassar esta
dificuldade. Verificou-se entdo que a lesdo bilateral do trato supradptico-hipofisario causava
DI, com subsequente atrofia da pars nervosa da hipofise. Foi ainda possivel identificar a

evolugdo da patologia num padrao trifasico: imediata, transitoria e definitiva (1).

No ser humano, as primeiras cirurgias da hipéfise datam do inicio do século XX. Em 1906
Schloffer sugere uma abordagem transesfenoidal, posteriormente melhorada por Halstead e
Cushing. Entre 1910 e 1925 estes dois cirurgides operaram 231 tumores da hipofise com uma
taxa de mortalidade de 5,6%. No entanto, esta abordagem foi abandonada e substituida pela
transcraniana, que permitia taxas de mortalidade na ordem dos 4,5% e uma melhor recuperagdo
cirtirgica. Apesar da introdug¢ao dos antibidticos e corticosteroides ter permitido diminuir as
taxas de mortalidade associadas a esta cirurgia, foi apenas na década de 60 que se verificou o

rejuvenescimento da abordagem transesfenoidal, com a introducao da fluoroscopia e do



microscopio operatorio (figura 2) (2,3). As evolugdes tecnologicas e refinamento das técnicas

cirtirgicas tornam esta abordagem a preferida nos dias que correm.

E também no final da década de 50 que comegam a aparecer os primeiros estudos a relacionar
o aparecimento de DI com a cirurgia da hipofise em humanos. De destacar o trabalho realizado
por Raymond V. Randall (4), com 43 doentes que vieram a desenvolver politria apos cirurgia
de tumores da hip6fise e hipotalamo. E entfio sugerido que o mecanismo fisiopatologico podera

ser semelhante ao descrito para animais décadas antes.

Os adenomas da hipdfise sdo tumores frequentes, representando cerca de 10% dos tumores
intracranianos primdrios. Apesar da evolucdo da terapéutica médica no que toca a estas
patologias a intervengao cirurgica tem ainda um papel fundamental, quer como primeira linha
quer como nos casos refratarios a terapéutica médica. A DI aparece assim como uma das

complicag¢des mais frequentes no pds-cirurgia destes adenomas (2,5-7).

O objetivo deste trabalho ¢, através da consulta de processos clinicos, estudar a incidéncia e
prevaléncia da DI, tanto no periodo pos-cirargico imediato como a longo prazo, na populagao
de doentes com adenomas hipofisarios submetidos a cirurgia no Servigo de Neurocirurgia
(SNC) do Centro Hospital e Universitario de Coimbra (CHUC) nos ultimos 5 anos. Pretende-

se ainda correlacionar estes dados com as caracteristicas do tumor e a sua apresentacao clinica.



Figura 2 - Representa¢do da abordagem transesfenoidal, com utiliza¢do do microscopio
operatorio e fluoroscopia (3)



Materiais e métodos

A amostra consiste em 146 casos de cirurgias a adenomas da hipofise, entre os anos 2010 e
2014 no SNC do CHUC. Para sua identificacao foi utilizada a base de dados do Servigo de
Neuropatologia deste mesmo centro hospitalar. Um estudo retrospetivo foi realizado com a
consulta dos processos clinicos dos respetivos doentes. Foram excluidos todos os adenomas
abordados por via transcraniana, os casos de DI definitiva anterior a data da cirurgia, e os
processos clinicos sem informagao suficiente para realiza¢ao do estudo. Sao entdo considerados

97 adenomas operados por via transesfenoidal.

As varaveis avaliadas foram: sexo, idade, tamanho (micro vs macro) de adenoma, ser recidiva,
apresentacao clinica, existéncia de complicagdes cirtrgicas, o desenvolvimento de DI, e a

necessidade de tratamento com desmopressina (DDAVP).

Para caracterizacao do tamanho do tumor foram utilizados dados dos estudos de TAC ou RM,
sendo distinguidos entre micro ou macroadenomas consoante um maior didmetro inferior ou

superior a 1cm, respetivamente.

Para a apresentacdo clinica foram avaliados a presenca de estigmas hormonais, alteragdoes da
acuidade visual, e sinais e sintomas compativeis com apoplexia pituitaria — posteriormente

confirmados pelo exame histologico.

As complicacdes cirurgicas foram divididas em hemorragias intraoperatorias e fistula de

liquido cefalorraquidiano (LCR).



O desenvolvimento de DI foi definido como densidades urinarias (DU) inferiores a 1,005 e
débitos urinarios superiores a 3L/24h (poliuria), na presenca de polidipsia. Os casos de DI
foram posteriormente divididos em transitoria de curta duragao — até uma semana pds-cirurgia,
transitoria de longa duracao — até 6 meses pos-cirurgia, e definitiva. Para isso foram consultados
os registos do internamento programado no Servigo de Endocrinologia, cerca de um més apds

a cirurgia, bem como os das posteriores consultas de seguimento.

A indicagdo para administracdo de DDAVP foi densidade urinaria inferior a 1,005. A dose

administrada ¢ de 0,004mg/1 mL de solugdo injetavel.

A analise estatistica foi realizada com o software IBM SPSS Statistics Standard Edition, edi¢cao
22. Para avaliar a existéncia de associacdo entre duas variaveis foi utilizado o teste do qui-
quadrado ou o teste exato de Fisher. Na comparagdo de médias foi utilizado o feste ¢, e para

igualdade de variancias o teste de Levene. O valor p foi definido em 0,05.
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Resultados

A idade, compreendida entre os 15 e 85 anos, teve uma média de 53,07 com um desvio padrao
de 16,70. 60 doentes (61,9%) eram de sexo feminino, e 37 (38,1%) do masculino. Em 81

(83,5%) adenomas foi feita a primeira cirurgia, enquanto que 16 (16,5%) foram recidivas.

Relativamente ao tamanho, 77 (79,4%) eram macroadenomas e 20 (20,6%) microadenomas.
As apresentacoes clinicas, divididas em estigmas hormonais, alteragdes visuais e apoplexia
estdo explicitadas na fabela 1. Em 49 (50,5%) houve alteragdes visuais, 36 (37,1%)
apresentaram-se com estigmas hormonais, ¢ 10 (10,3%) com apoplexia pituitaria. As
manifestagdes hormonais foram posteriormente divididas nas diversas sindromes encontradas,
e estdo especificados na fabela 2. A manifestagdo hormonal mais frequentemente encontrada
foi acromegalia/ gigantismo (52,8%), seguida da sindrome de Cushing (33,3%). Em 13 (13,4%)
dos doentes houve complicagdes cirurgicas significativas, que estdo exibidas na tabela 3. A

grande maioria dos doentes (86,6%) ndo teve complicagdes cirirgicas mencionaveis.

Tabela 1 - Manifestagoes clinicas

Sim Nao
Estigmas hormonais 36 (37,1%) 61 (62,9%)
Alteragoes visuais 49 (50,5%) 48 (49,5%)
Apoplexia 10 (10,3%) 87 (89,7%)
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Tabela 2 - Manifestagoes hormonais

Frequéncia % Total
Acromegalia/ Gigantismo 19 (52,8%) 19,6%
Insuficiéncia hipofisaria 3 (8,3%) 3,1%
Prolactinoma 2 (5,6%) 2,1%
Sindrome de Cushing 12 (33,3%) 12,4%
Total ¢/ manifestacdes hormonais 36 (100%) 37,1%
Tabela 3 - Complicagoes cirurgicas
Frequéncia % Total

Fistula de LCR 6 (46,2%) 6,2%
Hemorragia intraoperatoria 7 (53,8%) 7,2%

Total ¢/ complicagdes 13 (100%) 13,4%

A tabela 4 mostra a presenca de politria e de DU baixa. Em 57 (58,7%) dos casos houve

politria durante a primeira semana de internamento no SNC, ndo tendo sido detetada nos

restantes 40 (41,3%) dos casos. Quando considerada a incidéncia de DU<1,005 este valor

baixou para 36 (37,2%) dos doentes, ndo estando presente em 61 (62,8%). A duracdo destas

duas variaveis foi ainda dividida em “primeiras 48h”, “depois das 48h”, ou ao longo de toda a

semana. A terceira variavel para classificacao de DI, a polidipsia, encontra-se na tabela 5.

Foram 23 (23,7%) os doentes desenvolveram este sintoma.

Tabela 4 — Poliuria e densidade urinaria

Poliuria Densidade urinaria < 1,005
Primeiras 48h 33 (34%) 18 (18,6%)
Primeira semana, depois das 48h 3 (3,1%) 5(5,2%)
Primeira semana 21 (21,6%) 13 (13,4%)
Valor cumulativo 57 (58,7%) 36 (37,2%)
Total 97 (100%) 97 (100%)
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Tabela 5 - Polidipsia

Frequéncia
Nao 74 (76,3%)
Sim 23 (23,7%)
Total 97 (100%)

Considerando apenas os valores positivos de politiria, DU baixa e polidipsia obteve-se a

incidéncia de DI. Foram 16 (16,5%) os doentes que desenvolveram DI durante o seu

internamento pos-operatorio. Adicionou-se a informagao das consultas de seguimento e estes

casos foram separados, tendo-se obtido 10 (10,3%) de DI de curta duracdo, 3 (3,1%) de DI de

longa duragdo e 3 (3,1%) de DI definitiva (tabela 6).

DDAVP foi prescrita em 31 (32%) doentes, e 5 (5,2%) necessitaram de mais de 4 doses (fabela

7.

Foi ainda avaliada a coexisténcia de poliuria e DU<1,005, sem polidipsia. Foram 35 (36,1%)

os doentes que obtiveram resultado positivo para esta combinacao de parametros.

Tabela 6 — Incidéncia de DI

Frequéncia
Curta duragao 10 (10,3%)
Longa duragao 3 (3,1%)
Definitiva 3 (3,1%)
Total 97 (100%)
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Tabela 7 - N°doses DDAVP

Frequéncia
0 66 (68%)
1 13 (13,4%)
2 9 (9,3%)
3 2 (2,1%)
4 2 (2,1%)
>4 5(5,2%)
Total 97 (100%)

Na analise estatistica dos resultados procurou-se obter associagdes entre a incidéncia de DI e
os seguintes: sexo, idade, tamanho do adenoma, recidiva de adenoma, presenca de estigmas
hormonais, apoplexia pituitaria e complicagdes cirargicas. O teste do qui-quadrado e o teste
exato de Fisher, quando aplicavel, apenas mostraram associacao entre a presenca de estigmas
hormonais e de DI: p=0,04. Nos restantes casos o valor p obtido foi sempre superior a 0,05, o
que nos leva a aceitar a hipotese nula de que as varidveis sao independentes (tabela 8). Para
comparar a incidéncia de DI em fun¢ao da idade utilizou-se um feste ¢ para comparagao de duas
médias, e o feste de Levene para comparar as variancias. A idade média do grupo com DI foi
de 45,0 anos, enquanto que no grupo sem DI foi de 54,7 anos. Assumindo-se que as variancias
sao diferentes, obtém-se um valor p de 0,028 no teste t. Verificou-se que a média das idades ¢

estatisticamente diferente nos dois grupos, sendo mais baixa no grupo com DI (tabelas 9 e 10).
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Tabela 8§ - Associacdo entre DI e outras variaveis analisadas

Qui-quadrado Teste exato de Fisher
Sexo 0,534 0,587
Tamanho 0,635 0,736
Apoplexia pituitaria 0,752 0,668
Recidiva de adenoma 0,79 0,724
Estigmas hormonais 0,04 -
Complicagdes cirtrgicas 0,516 -
Tabela 9 - Idade vs DI

DI N Média | Desvio padrdo
Idade Sim 16| 45.063 14.5852

Nao 81| 54.654 16.7176

Tabela 10 - teste t para diferenca de médias

Teste de Levene para Teste t para igualdade de
igualdade de variancias médias
Valor p Valorp | Diferenca das
médias
Idade Variancias iguais 448 .035 -9.5918
assumidas
Variancias iguais .028 -9.5918
ndo assumidas

As contagens relativas as varidveis estigmas hormonais e complicagdes cirirgicas estdo

apresentadas nas tabelas 10 e 11 para uma melhor visualizacao dos resultados obtidos.

Foi também avaliada a associagdo entre DI e a manifestacdo clinica de sindrome de Cushing,

acromegalia/gigantismo e fistula de LCR isoladamente, utilizando o teste exato de Fisher.
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Obteve-se um valor p estatisticamente significativo de 0,021 para a sindrome de Cushing. Para
a acromegalia/gigantismo e fistula de LCR os valores foram de 0,291 e 0,257, respetivamente,

nao tendo por isso atingido o nivel de significancia.

Tabela 11 - DI vs manifesta¢oes hormonais

DI
Nao Sim Total

Manifestagao Acromegalia/ Frequéncia 18 1 19

hormonal Gigantismo % Manifestacio 04,79, s3] 100.0%
hormonal

% Total 18.6% 1.0% 19.6%

Insuficiéncia Frequéncia 2 1 3

ipofiséria /o Manifestago 66.7%| 33.3%| 100.0%
hormonal

% Total 2.1% 1.0% 3.1%

Sem Frequéncia 53 8 61

manifestagbes % Manifestagio 86.9%| 13.1%| 100.0%
hormonal

% Total 54.6% 8.2% 62.9%

Prolactinoma Frequéncia 1 1 2

% Manifestacao 50.0% 50.0%| 100.0%

hormonal
% Total 1.0% 1.0% 2.1%
Sindrome de Frequéncia 7 5 12
Cushing /o Manifestagao 583%| 41.7%]| 100.0%
hormonal
% Total 7.2% 5.2% 12.4%
Total Frequéncia 81 16 97
% Total (83,5%)| (16,5%)| (100%)
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Tabela 12 - DI vs complicagoes cirurgicas

DI
Nao Sim Total
Complicagdes Fistula LCR Frequéncia 4 2 6
CITHTEIeas Oc/frfr‘;zg lslcagoes 66.7%| 333%| 100.0%
% Total 41%|  21%|  6.2%
Hemorragia Frequéncia 6 1 7
nfraoperatoria % Complicagdes | g5 700l 143%| 100.0%
cirurgicas
% Total 6.2%|  1.0%|  7.2%
Sem Frequéncia 71 13 84
complicagles Oc/frfr‘;zg lslcagoes 84.5%| 15.5%]| 100.0%
% Total 732%|  13.4%|  86.6%
Total Frequéncia 81 16 97
Z/;’rgr(;zg lslcagoes 83.5%| 16.5%| 100.0%
% Total 83.5%| 16.5%| 100.0%
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Discussao

O desenvolvimento de DI apds abordagem transesfenoidal pode ser devido a compressao ou
destruicao da hipofise posterior, interrupcao do fluxo sanguineo para a glandula, ou lesao da
haste pituitaria (5). A incidéncia obtida neste estudo ¢ comparavel a encontrada na restante
literatura disponivel — entre 14,8% e 38,5% (5-7,9—11). Na verdade, 16,5% ¢ um valor préximo
do limite inferior de 14,8%, que foi obtido num estudo com critérios de diagnostico bastante
restritos (5). E possivel que este valor corresponda a uma subestimativa do niimero real de
casos. A presenca de polidipsia foi avaliada pela consulta de processos clinicos e, sendo esta
um sintoma subjetivo, pode por vezes ser dificil de objetivar. E por isso interessante analisar os
resultados relativos a presenca de poliuria e DU baixa isoladamente, bem como da necessidade
de tratamento com DDAVP. No que toca ao primeiro aspeto, a incidéncia situou-se nos 36,5%,
que ¢ um valor ainda abrangido pelo intervalo acima mencionado. Relativamente ao segundo
ponto foi obtido um valor de 32%. Este pode ser comparado aos 26% obtidos por J. M. Sheehan
et al. num estudo relativo a utilizagdo de DDAVP nos pos-cirargico de adenomas da hipoéfise

(12).

Hé ainda que considerar a variabilidade de critérios utilizada para definir DI, bem como os
eventuais erros de medi¢ao nas diferentes séries. Naturalmente, a utilizacao de diferentes linhas
de corte para definir politria ¢ DU baixa vai alterar o nimero total de casos diagnosticados
como DI. O valor de DU<1,005 tem especial interesse, uma vez que € a indicagdo formal para
administracao de DDAVP no servico de NC do CHUC. Alguns estudos contemplam também
hipernatrémia e/ou hiperosmolaridade plasmatica nos critérios de diagnostico. Todos os
doentes deste estudo estavam internados e tinham liberalizacdo do consumo de agua. Assim

sendo, ndo seria expectavel verificar estes sinais de desidratagao nesta amostra.
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A inexisténcia de associagao entre sexo e DI, bem como uma maior incidéncia em idades mais
jovens eram resultados esperados. De fato, as alteracdes de base na regulagdo da secrecao de

ADH verificadas nos idosos parecem justificar uma menor incidéncia nesta populagao (13).

Alguns estudos referem uma associacao entre o tamanho do adenoma e o risco de desenvolver
DI. No entanto esta relagdo nao ¢ unanime, existindo estudos que apontam para uma maior
incidéncia em macroadenomas e outros em microadenomas (14,15). No presente trabalho nao
foi encontrada qualquer relagdo entre o tamanho e a incidéncia de DI. A DI nos microadenomas
deve-se a uma maior manipulacao da haste pituitaria, enquanto que a causa nos macroadenomas
esta mais ligada a uma distor¢do e compressao dos tecidos adjacentes, com uma maior
dificuldade de os distinguir durante a cirurgia (2,12). Provavelmente, mais importante do que
o tamanho ¢ a posi¢ao do adenoma e invasao dos tecidos adjacentes. Estes dois fatores podem
afetar a técnica cirargica e as porgdes da hipofise manipuladas, com um consequente risco

aumentado de causar disturbios na produgao e/ou libertagdo de ADH.

Foi inicialmente pensado que adenomas recidivantes tivessem uma incidéncia mais elevada de
DI, mas tal nao se verificou. Uma re-operacao cuidadosamente efetuada ndo tem maior
probabilidade de precipitar DI do que uma ressecao cuidadosa de um tumor previamente
intratado (15). Por outro lado, uma parte significativa das recidivas foi excluida a priori deste
estudo, o que também pode explicar este resultado. Frequentemente estavamos perante
recidivas multiplas, tendo os doentes ja DI definitiva, ou sido abordados por via transcraniana

— ambos fatores de exclusao do estudo.

Igualmente j& estabelecida € a associacdo entre sindrome de Cushing e DI (9,14,15). Neste

estudo, 41,7% dos doentes com sindrome de Cushing desenvolveram DI, comparativamente a
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12,9% na restante amostra. O valor p de 0,021 no teste do qui-quadrado torna esta associagdo
estatisticamente valida. Existem duas possiveis explicagdes para este fato. Em primeiro lugar,
o excesso de glucocorticoides existente no sindrome de Cushing aumenta a diurese de agua e a
taxa de filtragao glomerular, o que explica a poliuria hipotonica encontrada (16). Em segundo
lugar, estes doentes sofrem frequentemente de alteragdes no metabolismo da glucose ou
diabetes mellitus. Apesar de ser ter realizado controle glicémico pds-operatorio, especialmente
na populagdo com diabetes mellitus, a possibilidade de estarmos perante uma politiria osmotica

causada por hiperglicemia nao pode ser definitivamente excluida (15).

Apesar de ndo ser estatisticamente significativa, a incidéncia de DI nos doentes com
acromegalia/ gigantismo € bastante mais baixa do que na populagdo geral: 5,3% vs 16,5%. O
mesmo se aplica nas complicagdes cirurgicas, em que a ocorréncia de uma fistula de LCR intra
operatoriamente estd associada a uma maior incidéncia de DI do que na populagdo com
hemorragia intraoperatéria e sem complicagdes: 33,3% vs 14,3% vs 15,5%, respetivamente.
Provavelmente a falta de significancia estatistica advém do tamanho pequeno da amostra nas
contagens destas duas variaveis. Apesar disso, considera-se que ha uma tendéncia clara nesta

direcdo. O fato de esta associagao estar descrita na literatura reforca esta possibilidade (14,15).

Uma das limitacdes deste estudo ¢ a grande maioria das varidveis ser do tipo nominal. Isto
limita a analise estatistica e consequentemente torna dificil a obtengdo de associagdes entre as
variaveis analisadas. Teria sido interessante a possibilidade de acompanhar a evolucao diaria
do débito urinario e da DU, num periodo de tempo pré-definido e igual para todos os doentes.
No entanto, essa informacdo nao se encontrava disponivel de uma forma uniforme nos

processos clinicos.
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Por ser um estudo retrospetivo torna-se também dificil afirmar com certeza absoluta que a
poliuria ¢ devida a um défice de ADH. A administra¢ao de fluidos em excesso relativamente
as perdas corporais durante a cirurgia pode causar uma politria hipoténica transitéria no pos-
operatorio que ¢ fisioldgica, pois corresponde a excrecdo do volume em excesso (9). Uma
maneira de possibilitar a distingdo entre estas duas situagdes seria através da realizacao de um
teste de privacao de agua, permitindo aferir a capacidade de concentragdo da urina do doente
(17). Apesar disto, verificou-se que a grande maioria das DI foram transitérias e ndo definitivas
(13,4% vs 3,1%). A incidéncia de DI definitiva encontrada encontra-se enquadrada com a
descrita na literatura disponivel — 0,5% a 15% (2,14,15). Este fato ¢ importante porque, se na
DI transitoria ha a possibilidade do erro diagnostico acima mencionado, quando definitiva esta

situagdo torna-se praticamente inconfundivel.

Curiosamente, 32,1% dos doentes foram tratados com pelo menos uma dose de DDAVP. Uma
vez que a grande maioria das DI resolve espontaneamente, € que a maioria dos doentes esta
consciente e com livre acesso a fluidos, provavelmente nao se justifica a administracao de

DDAVP a uma quantidade tao elevada de doentes.
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Conclusao

A incidéncia de DI nesta série € semelhante a encontrada noutras séries. O risco de desenvolver
esta patologia ¢ estatisticamente mais elevado em doentes com sindrome de Cushing e doentes
mais novos. Uma vez que na grande maioria dos casos esta € uma complicagdo transitoria,
provavelmente nao seria necessario aplicar terapia com DDAVP a uma quantidade tao grande
de doentes, fazendo antes o refor¢o da ingestao hidrica. Apesar disso, os efeitos secundarios da
DDAVP sdo minimos e raros, sendo habitualmente o medicamento bem tolerado. Tendo isto
em conta, a sua utilizagdo parece-nos razoavel se permitir diminuir o desconforto do doente e

facilitar o seu controlo hemodinamico.

E ainda de salientar a baixa incidéncia de DI definitiva. Uma vez que esta representa uma
verdadeira co-morbilidade na vida futura do doente, ¢ bastante positivo que seja uma

complicagdo rara da cirurgia destes adenomas.
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Anexos

Anexo 1 - Variaveis analisadas em fun¢do da presenca de DI

DI Total
Nao Sim
Frequéncia 49 11 60
Feminino % Sexo 81.7% 18.3% 100.0%
S % Total 50.5% 11.3% 61.9%
eXxo
X Frequéncia 32 5 37
Masculino % Sexo 86.5% 13.5% 100.0%
% Total 33.0% 5.2% 38.1%
Frequéncia 65 12 77
Macroadenoma % Tamanho 84.4% 15.6% 100.0%
Tamanho % Total 67.0% 12.4% 79.4%
Frequéncia 16 4 20
Microadenoma % Tamanho 80.0% 20.0% 100.0%
% Total 16.5% 4.1% 20.6%
Frequéncia 68 13 81
Nao % Recidiva 84.0% 16.0% 100.0%
Recidiva % Total 70.1% 13.4% 83.5%
v
Frequéncia 13 3 16
Sim % Recidiva 81.3% 18.8% 100.0%
% Total 13.4% 3.1% 16.5%
Frequéncia 73 14 87
Nao % Apoplexia 83.9% 16.1% 100.0%
Avonlexia % Total 75.3% 14.4% 89.7%
POop Frequéncia 8 2 10
Sim % Apoplexia 80.0% 20.0% 100.0%
% Total 8.2% 2.1% 10.3%
Frequéncia 4 2 6
o 1 A
Fistula LCR /o Complicagoes 66.7% | 333% | 100.0%
cirargicas
% Total 4.1% 2.1% 6.2%
. Frequéncia 6 1 7
Complica % Complicagdes
¢oes Hemorragia o ’p icag 85.7% 14.3% 100.0%
L . L. cirargicas
cirirgicas | intraoperatoria
% Total 6.2% 1.0% 7.2%
Frequéncia 71 13 84
o 1 A
Sem complicacdes /o Complicacoes 84.5% | 15.5% | 100.0%
cirargicas
% Total 73.2% 13.4% 86.6%
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Manifesta
¢ao
hormonal

Frequéncia 18 1 19
o ] 1
Acromegalia % “fjgfg;ﬁgao 94.7% | 53% | 100.0%
% Total 18.6% 1.0% 19.6%
Frequéncia 2 1 3
A 5 - po
Ins‘uﬁme’ngla % Manifestacdo 66.7% 33.39% 100.0%
hipofisaria hormonal
% Total 2.1% 1.0% 3.1%
Frequéncia 53 8 61
o ] 1
Nenhuma o “fjgfg;ﬁgao 86.9% | 13.1% | 100.0%
% Total 54.6% 8.2% 62.9%
Frequéncia 1 1 2
o ] 1
Prolactinoma /o fjﬁfgﬁgao 50.0% | 50.0% | 100.0%
% Total 1.0% 1.0% 2.1%
Frequéncia 7 5 12
. o - po
S“é‘g:ﬁfgde % fjﬁfgﬁgao 583% | 41.7% | 100.0%
% Total 7.2% 5.2% 12.4%
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