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1. INTRODUÇÃO
Acromegalia é uma desordem debilitante resultante da exposição, a longo prazo, a

elevados níveis de hormônio do crescimento (GH). A incidência anual é de 3-4 casos/
milhão, com prevalência de 40-90 casos/milhão. A idade média do diagnóstico é 40 a 45
anos. O risco relativo de mortalidade, em relação à população normal, é 2 a 3, sendo as
principais causas de mortalidade complicações cardiovasculares e respiratórias. Tal risco é
revertido com o tratamento. A principal causa da hipersecreção de GH é adenoma benigno
de pituitária; no momento do diagnóstico, cerca de 75% dos pacientes apresenta macroade-
nomas. Outras causas muito mais raras são produção excessiva de hormônio liberador de
hormônio de crescimento (GHRH) por tumor hipotalâmico e secreção ectópica de GHRH ou
de GH por tumores neuroendócrinos. As manifestações clínicas são decorrentes de efeito
direto do GH e também mediadas por fator de crescimento tipo insulina 1 (IGF-1) e, ocasio-
nalmente, pela própria massa tumoral1-4.

2. CLASSIFICAÇÃO CID 10
E22.0 Acromegalia e gigantismo hipofisário

3. DIAGNÓSTICO
3.1. Diagnóstico clínico
Por ser a apresentação clínica insidiosa, o diagnóstico comumente é retardado de 4

a 12 anos desde o início da doença1-5. A característica clínica marcante é a desfiguração
cosmética; alterações articulares, neuropatia e cardiopatia estão entre as principais manifes-
tações sistêmicas. Os pacientes podem apresentar macrognatia, crescimento exagerado de
mãos e pés, hipertrofia de tecidos moles. Outras características incluem cefaléia, hiperidro-
se, bócio, osteoartrite, síndrome do túnel do carpo, fadiga, distúrbios visuais, aumento do
número de sinais cutâneos, hirsutismo, polipose colônica, macroglossia, apnéia do sono,
sonolência, desordens reprodutivas (amenorréia, impotência, perda do libido), hipogonadis-
mo e doenças cardiovasculares (insuficiência cardíaca, arritmias, hipertensão)1-6. Em paci-
entes no período puberal, pode ocorrer crescimento estatural exagerado, levando a um
quadro de gigantismo. Sintomas relacionados à massa tumoral também podem ocorrer, uma
vez que a maioria dos pacientes apresenta volumosos adenomas hipofisários.

3.2. Diagnóstico laboratorial
A dosagem normal de IGF-1 descarta o diagnóstico; estando elevada, deve ser

realizada a dosagem de GH após sobrecarga de glicose (75g)4. A supressão dos níveis de
GH (inferior a 1 ng/ml por radioimunoensaio convencional ou inferior a 0,3 ng/ml nos ensai-
os ultra-sensíveis) descarta o diagnóstico; caso contrário, o confirma. Após a confirmação
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diagnóstica, deve-se verificar a origem do aumento de secreção do GH: tomografia computadorizada ou
ressonância nuclear magnética da pituitária devem ser realizadas e, se for visualizada massa selar, confir-
ma-se o diagnóstico de adenoma hipofisário. Raramente ocorre sela vazia.  Se não forem observadas
alterações selares, deve ser realizado exame de imagem do tórax e/ou abdômen  em busca de fonte
ectópica para a produção exagerada de GH (acromegalia extrapituitária)1-6.

4. CRITÉRIOS DE INCLUSÃO
Serão incluídos pacientes de qualquer idade e sexo que preencherem os requisitos abaixo:
a) confirmação diagnóstica através de:
• dosagem de GH após sobrecarga de glicose e/ou dosagem de IGF-1;
• exame de imagem confirmando adenoma hipofisário.
b) refratariedade ao tratamento cirúrgico ou contra-indicação para o mesmo.

5. CRITÉRIOS DE EXCLUSÃO
Serão excluídos pacientes que apresentarem qualquer uma das condições abaixo:
• colelitíase sintomática (contra-indica a utilização de análogos da somatostatina);
• hipersensibilidade conhecida a qualquer uma das medicações ou a componentes de sua formula-

ção.

6. CASOS ESPECIAIS
• Pacientes muito sintomáticos (cefaléia ou apnéia do sono, por exemplo) podem ser incluídos no

protocolo enquanto aguardam a cirurgia.
• Portadores de tumores volumosos e/ou invasivos (graus III e IV na classificação de Hardy7) e com

risco cirúrgico significativo devido a alterações clínicas secundárias a acromegalia podem se
beneficiar do pré-tratamento com análogos da somatostatina por um período de semanas antes da
cirurgia na tentativa de levar a uma redução da massa tumoral e/ou de uma estabilização clínica,
embora os benefícios desta conduta pareçam ser apenas a curto prazo8-13.

7. CENTRO DE REFERÊNCIA
Recomenda-se a criação de centros de referência cadastrados pelo Gestor Estadual para avaliação

diagnóstica e acompanhamento terapêutico por endocrinologistas, cuja avaliação periódica será considera-
da como indispensável para a dispensação dos medicamentos.

8. TRATAMENTO
Entre as opções farmacológicas disponíveis, os análogos da somatostatina apresentam  maior

eficácia, sendo considerados o tratamento de escolha. Alternativa com eficácia inferior a eles são os
agonistas dopaminérgicos bromocriptina e cabergolina, que podem ser utilizados isolada ou conjuntamente
com os primeiros, em casos de resistência21. A cabergolina apresenta menor incidência de efeitos adversos
que a bromocriptina.

8.1. Fármacos e esquema de administração
a) octreotida: 0,1-0,25 mg, por via subcutânea, 3 vezes ao dia, até um máximo de 1,5 mg/dia3,5,15,16.

Na preparação de liberação prolongada, iniciar com 20 mg, por via intramuscular, a cada 28 dias,
aumentando a dosagem até o máximo de 40 mg/28 dias, dependendo da avaliação de GH/IGF-1.
Os incrementos de dose devem ser realizados a cada 3 meses se os níveis de GH se mantive-
rem acima de 2,5 ng/ml17,18  e se persistir a elevação de IGF-1. Tal dose pode ser reduzida para
10 mg a cada 28 dias de acordo com a resposta clínico-laboratorial. A administração da prepara-
ção liberação prolongada deve ser realizada por um profissional da saúde. As doses devem ser
ajustadas de acordo com a função renal.

b) lanreotida: 30 mg, por via intramuscular, a cada 14 dias, podendo o intervalo entre as doses ser
reduzida para 10 e posteriormente para 7 dias de acordo com a resposta terapêutica. Os incre-
mentos de dose devem ser realizados a cada 3 meses se os níveis de GH mantiverem-se acima
de 2,5 ng/ml e se a IGF-1 permanecer elevada3,5,17-21.

c) bromocriptina: inicia-se com 2,5 mg/dia, com aumentos gradativos a cada 3-7 dias (dose usual de
20-30 mg/dia)3-5,17,22,23.
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d) cabergolina: inicia-se com 1 mg por semana, aumentando até 3,5 mg conforme a
necessidade e a tolerância do paciente18,24.

8.2. Tempo de Tratamento
O tratamento deve ser mantido até obtenção da cura da moléstia, definida como redução

dos níveis de GH abaixo de 1 ng/ml após teste de tolerância à glicose. Ocorre cura em cerca de
80% dos pacientes com microadenomas e em menos de 50% dos com macroadenomas submeti-
dos a cirurgia4.

8.3. Radioterapia
Considerando que para os pacientes com a doença ativa após cirurgia não há perspectiva

de cura com o tratamento farmacológico, pode ser indicada radioterapia sobre a hipófise associa-
da ao tratamento farmacológico, embora hipopituitarismo e neoplasias possam advir6,25-28.

9. MONITORIZAÇÃO
O benefício esperado com o tratamento é a normalização dos níveis de GH (níveis abaixo

de 2,5 ng/ml por radioimunoensaio ou abaixo de 1 ng/ml por ensaios imunoradiométricos ou
quimiluminescência) e de IGF-14,18, com conseqüente melhora da qualidade de vida29 e dos sinais
e sintomas4,30.  Teste de supressão do GH e dosagem IGF-1 devem ser realizados mensalmente;
não havendo resposta ao tratamento após 3 meses de dose máxima, quando utilizadas prepara-
ções de depósito, ou em 1 mês, quando adotada terapia subcutânea diária, este deve ser suspen-
so5,15,18,31. Havendo resposta, deve ser realizado acompanhamento a cada 4 meses com avaliação
clínica e laboratorial.
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