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HIPERPLASIA ADRENAL CONGENITA

Sara Cristina Lins Ramos
Juliano Coelho de Oliveira Zakir
Luciano Méaximo da Silva

Hiperplasia Adrenal Congénita (HAC) ¢é a sindrome que
compreende erros inatos do metabolismo esteroide, caracterizada por
anomalias geneticamente determinadas da sintese hormonal
adrenocortical, resultantes das deficiéncias enzimaticas especificas.
Com excecao das deficiéncias enzimaticas envolvendo unicamente a
sintese de aldosterona (CYP11B2) e testosterona (17beta-HSD3), todas
demais comprometem a producéo de cortisol, podendo envolver direta
ou indiretamente, a secrecéo de mineralocorticoides e/ou androgénios®.

Grande parte dos casos se manifesta ja na vida intrauterina,
tornando-se evidentes no periodo neonatal, quando s&o assim
chamadas de “formas classicas”. O aparecimento tardio do quadro
clinico, geralmente mais discreto, ocorre nas formas chamadas de “nao
classicas”, manifestando-se em geral no periodo peripuberal®.

A principal forma de HAC, responsavel isoladamente por cerca de
90% dos casos, é a deficiéncia da 21-Hidroxilase (CYP21A2)*. E um
guadro que remonta ao estimulo da via da producdo de androgénios
(DHEA, androstenediona e testosterona), com acumulo dos metabdlitos
precursores (17-OH-progesterona) e deficiéncia na producdo de
glicocorticoides (cortisol) e mineralocorticoides (aldosterona). A
deficiencia da 21-Hidroxilase pode ser classificada em: 1) forma
“classica” virilizante simples; 2) forma “classica” perdedora de sal; 3)
forma “nao-classica™.

A forma “classica” virilizante simples, como resultado da exposicao
intrauterina hiperandrogénica, € descrita pela formacdo de genitalia
externa ambigua ao nascimento e virilizacdo progressiva no Sexo
feminino’. No sexo masculino ha virilizacdo precoce e aumento de
volume dos 6rgdos genitais’. Quando h& associacdo do
comprometimento marcado da producéo de mineralocorticoides, ocorre
a sindrome de perda de sal somado ao quadro de Vvirilizacdo
anteriormente exposto’. Essa é a chamada forma “classica” perdedora
de sal e que cursa com hiponatremia, hiperpotassemia, desidratagao e
hipovolemia importantes temerérias a vida do recém-nascido’. A
incidéncia da forma “classica” é de cerca de 1:10.000 nascidos vivos™.

Determinadas mutagdes no gene CYP21A2 permitem uma
atividade enzimatica residual de 30 a 40% que, mesmo assim, pode
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levar a aumento de secrecdo de androgénios pelas adrenais'. Nesse
contexto, o quadro clinico vai surgir na peripuberdade, caracterizado, no
sexo feminino, por pubarca precoce, hirsutismo e irregularidade
menstrual'. Essa é entdo denominada de forma “ndo classica’ que é
mais comum que as outras e tem incidéncia  média de 0,1% na
populacédo geral'.

Tratamento para Hiperplasia Adrenal Congénita

O tratamento fundamenta-se na reposicdo continua ~de
glicocorticoides tais como: dexametasona, prednisona, prednisolona e
hidrocortisona. Na forma “classica’ perdedora de sal € mandatoria a
reposicdo de mineralcorticoéide (fludrocortisona), objetivando normalizar
a volemia e corrigir os disturbios de sodio e potassio, uma vez que
possui maior atividade retentora de sal. A dose de mineralcorticoide
pode ser norteada a partir da atividade plasmatica de renina e da
medida da pressao arterial®*.

E importante lembrar que 0 excesso tanto de andrégenos
(subtratamento) como de glicocorticoides (sobretratamento) tem impacto
negativo no crescimento de criancas com HAC. Além disso, em
gestantes com HAC, para evitar a exposicao fetal ao glicocorticoide, o
tratamento deve ser realizado de preferéncia com glicocorticoide
metabolizavel pela  placenta (prednisona, = prednisolona ou
hidrocortisona). Quando a exposicdo € necessaria para o tratamento
fetal, a terapia deve ser feita com dexametasona, pois este farmaco
atravessa a barreira placentaria e € metabolizado parcialmente por
enzimas placentarias®*°.

Algumas precaucdes devem ser tomadas em relacdo ao uso de
corticosteroide em crianca®. Os efeitos adversos como insénia sdo mais
intensos devido & supressdo do eixo hipéfise e hipotadlamo®. Desta forma
mesmo na vigéncia de outro pico de corticosteroide as 16h, caso a
crianca se esqueca de tomar pela manha nao deve ser administrado no
periodo da tarde®. Esta observagdo vale tanto para os corticosteroides
de longa duracdo bem como para os de curta duragao®.
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