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RESUMO

A acromegalia constitui uma doenca cronica, lenta e progressiva, resultante do aumento da
liberacdo de horménio do crescimento (GH) e do fator de crescimento semelhante a insulina |
(IGF 1). Pacientes com essa condicdo apresentam diversas comorbidades, incluindo alteragdes
enddcrino-metabdlicas. Neste &mbito, estudar as disfungdes sexuais, especialmente a disfungéo
erétil (DE), bem como a piora na qualidade de vida resultante destas comorbidades é de suma
importancia. Objetivo: Avaliar a prevaléncia de disfuncdo sexual entre pacientes com
acromegalia e correlacionar com fatores prognésticos. Metodologia: Estudo transversal
realizado entre 20 homens acompanhados em um hospital de referéncia. Utilizou-se fichas de
participacdo e acompanhamento; questionarios para avaliar a funcdo sexual Indice
Internacional de Funcdo Erétil (IIFE) e qualidade de vida (Acro-Qol), além de dosagens
bioguimicas e hormonais. Resultados: Os pacientes apresentaram idade média de 49 + 10 anos.
A maioria (N=16;80,0%) relatou alguma comorbidade, sendo a hipertenséo a mais relatada
(N=13;65,0%). Ao avaliarmos a funcdo sexual, a maioria dos pacientes (N=13; 65,0%) com
acromegalia apresentaram algum tipo de DE, sendo superior a frequéncia encontrada no grupo
controle (p=0.004). Esses apresentaram maior média de idade quando comparados ao grupo
sem DE (p=0.039). Sobre os dominios do IIFE, todos os escores foram maiores entre 0s
pacientes sem DE, com destaque para a funcdo orgasmica (p=0.006) e satisfacdo com as
relacBes sexuais (p=0.007). Com relacdo ao perfil laboratorial, ndo houve diferenca entre 0s
pacientes com acromegalia com e sem DE, e nem ao comparar com o grupo controle (p=0,642).
Ao correlacionar as varidveis, observou-se que a idade estava inversamente relacionada ao
desejo sexual (R=-0,5, p=0,032). Observou-se moderada correlacdo entre os niveis de T4L e a
satisfacdo com as relacdes sexuais (R=0,64, p=0,0046), no entanto, os niveis de T4L
apresentaram fraca correlacdo negativa com a DE (r=-0,47, p=0,005). Concluséo: De acordo
com o presente estudo, observa-se que a DE é mais frequente em pacientes com acromegalia.
Ao avaliar os parametros sexuais, observou-se que estes estavam inversamente relacionados
com a idade e apresentaram correlacdo positiva com os niveis de T4L. Assim, novos estudos

em diferentes centros sdo necessarios para avaliar fatores relacionados a DE nesta populagéo.

Palavras-chave: Acromegalia. Hipogonadismo.Disfuncdo sexual



ABSTRACT

Acromegaly is a chronic, slow and progressive disease resulting from increased release of
growth hormone (GH) and insulin-like growth factor | (IGF 1). Patients having this condition
presented several comorbidities, including endocrine-metabolic alterations. In this context,
studying sexual dysfunctions, especially erectile dysfunction (ED), as well as the worsening
quality of life resulting from these comorbidities, is of paramount importance.Objective: To
evaluate the prevalence of hypogonadism and sexual dysfunction in patients with acromegaly
and to correlate it with prognostic factors. Methodology: This is a cross-sectional study carried
out from October 2020 to August 2021. 20 male patients attended at the Walter Cantidio
University Hospital (HUWC) participated. As data collected instruments we used: participation
form; follow-up sheet; questionnaires to assess sexual function International Index of Erectile
Function (IIFE) and quality of life (Acro-Qol),in addition to biochemical and hormonal
dosages.Results: The patients had a mean age of 49 £+ 10 years. Most (16;80,0%) reported some
comorbidity, with hypertension being the most reported (65,0%).When assessing sexual
function, 65.0% of patients with acromegaly (13) had some type of ED. These had a higher
mean age when compared to the group without ED (p=0.039). Regarding the IIFE domains, all
scores were higher among patients without ED, with emphasis on orgasmic function (p=0.006)
and satisfaction with sexual intercourse (p=0.007). Regarding laboratory measurements, we did
not obtain significant results between the two groups (with and without ED) the same occurred
when we compared disease control (p=0.642). By correlating the variables, it was observed that
age was inversely related to sexual desire (R=-0.5, p=0.032). And a moderate correlation
between free T4 levels and satisfaction with sexual intercourse (R=0.64, p=0.0046), however,
FT4 levels showed a weak negative correlation with ED (r=-0 .47, p=0.005). Conclusion: That
erectile dysfunction occurred in most patients with acromegaly. When evaluating sexual
parameters, an inverse relationship with age and a direct relationship with FT4 levels was
observed. Furthermore, the sexual parameters were not directly related to the analyzed
hormones. Thus, new studies in different centers are needed to evaluate factors related to

erectile dysfunction in this population.

Keywords: Acromegaly. Hypogonadism.Sexual Dysfunction
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1 INTRODUCAO

1.1 Caracteristicas Gerais da Acromegalia

Acromegalia € uma doenca cronica, lentamente progressiva, resultante do aumento da
liberacdo de hormonio do crescimento (GH) e, consequentemente, do fator de crescimento
semelhante a insulina I (IGF 1), levando ao aumento excessivo dos tecidos corporais e outras
disfungdes metabolicas (BOGUSZEWSK]I, et al., 2020; COLAO, Annamaria et al., 2019).

A doenca ocorre com igual frequéncia em homens e mulheres, podendo acontecer em
qualquer idade, porém é mais comum entre os 30 e 50 anos de idade. Quando a secrecdo
excessiva de GH se inicia antes do fechamento das cartilagens de crescimento, acontecem
crescimento linear excessivo e gigantismo, enquanto excesso de GH apds a fuséo epifisaria
causa acromegalia (NACHTIGALL, L. et al., 2008)

A confirmacéo do diagnostico em acromegalia geralmente ocorre de maneira tardia. Um
dos fatores relacionados ao atraso no diagnostico da acromegalia é o fato do paciente apresentar
sintomas clinicos inespecificos, além da presenca de comorbidades de elevada frequéncia no
publico geral, como € o caso de hipertensdo e diabetes (ADELMAN et al., 2013) .

Apesar do crescimento lento, a acromegalia é uma condicdo potencialmente fatal, mas
com o tratamento atual, a maioria dos pacientes pode ter uma boa qualidade de vida
(HALPERN; SALES, P.; CERCATO, [s.d.]).

A doenca € incomum e, embora a prevaléncia exata ndo esteja clara, tem uma estimativa
de ocorréncia em 40-70 por milh&o de habitantes, com uma incidéncia anual de seis a oito novos
casos por milhdo de habitantes (FERNANDEZ; KARAVITAKI; WASS, John A. H., 2010).

Com relacdo a prevaléncia da doenca no Brasil, embora ndo existam estudos amplos na
populacdo brasileira, os dados do DATASUS informam o cadastro de aproximadamente 1000
casos no Brasil (VILAR, [s.d.]).

Com relacdo a etiologia da doenca, em aproximadamente 98% dos casos é causada por
adenomas hipofisarios secretores do horménio de crescimento (GH) — as somatotropinas.
Nesses casos, a doenca pode ser esporaddica ou familiar. Em cerca de 2%, é causada pela
hipersecre¢édo eutopica ou ectopica do hormonio liberador de GH (GHRH) e, muito raramente,
pela secrecdo ectopica de GH. O excesso de GH estimula a secre¢do hepatica de fator de
crescimento semelhante & insulina I (IGF 1), que causa a maioria das manifestacdes clinicas da
acromegalia (Figura 1) (MELMED, Shlomo, 2009).
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Os adenomas secretores de GH surgem como consequéncia da proliferacdo desregulada
de células somatotroficas altamente diferenciadas que expressam a superproducdo de GH.
Apesar destes adenomas se mostrarem invariavelmente benignos e ndo metastizarem, ainda que
localmente invasivos, 0s mesmos podem crescer agressivamente com a invasao local, sendo
classificados de acordo com a morfologia celular, expressdo de produto génico, extensdo de
granularidade intracelular de GH e invasividade (CUEVAS-RAMOS et al., 2015).

Figura 1- Causas da acromegalia.

Excesso de GHRH

¢ Central (por

exemplo, hipotalamo
Somatostatina tumor)

e Periférico (por

exemplo, carcindide,

tumor pancreatico)

HIPOFISE

Excesso de GH primario Excesso de GH extra hipofisario

¢ Adenoma hipofisario : ¢ Tumor de Células das ilhotas
* Carcinoma hipofisario pancreaticas

* Tumor extra hipofisario ¢ Linfoma
/ ]

* Sindromes familiares « latrogénico
[0 Crescimento somatuﬂ

IGF1 | e Disfungdo metabdlica

FIGADO

Fonte: Adaptado de(COLAO, Annamaria et al., 2019)
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1.2 Diagnostico

O diagnostico da acromegalia leva em consideracao os aspectos clinicos, hormonais e
radiologicos. No entanto, esse diagnostico costuma ocorrer de maneira tardia devido as
manifestagdes clinicas insidiosas da doenga. Estudos realizados na decada de 1980 relataram
um tempo médio de atraso no diagndstico de 6 a 10 anos apds o inicio da doenga, com uma
idade média aproximada de 40 anos. Recentemente, de acordo com um estudo retrospectivo, o
intervalo parece ter diminuido para 2-3 anos (AHMED; UCAR, 2020).

Os sintomas da acromegalia podem decorrer do préprio tumor hipofisario produtor de
GH, como defeitos visuais, paralisia de nervos cranianos (por invaséo de seio cavernoso) e
cefaleia, ou resultar do excesso de GH e de IGF-1 (MELMED, Shlomo, 2006).

Pacientes com acromegalia apresentam-se com aparéncia caracteristica:proeminéncia
frontal, macroglossia, aumento das extremidades (méaos, pés, orelhas, nariz). H4 uma tendéncia
para prognatismo, alargamento maxilar, separacdo dentaria e ma oclusdo da mandibula
(desalinhamento dos dentes). Formas graves, cronicas e progressivas de acromegalia séo
caracterizadas por deformidades esqueléticas, que levam a cifose dorsal (curvatura convexa
excessiva da coluna) e distor¢do da caixa toracica. No entanto, atualmente, estes casos estao
mais escassos devido ao diagndstico precoce (COLAO, Annamaria et al., 2019). Em pacientes
jovens que ainda ndo tiveram o fechamento da cartilagem de crescimento, ha registro de
crescimento estatural exagerado e gigantismo (MELMED, Shlomo, 2006, 2009).

O diagndstico laboratorial da acromegalia ocorre a partir da elevacao dos niveis séricos
de GH e IGF-1 para a idade. A dosagem dos niveis séricos de IGF-1 e de GH deve ser realizada
na forma basal e apds sobrecarga de glicose (BARKAN, Ariel et al., 2010).

A dosagem de GH apds sobrecarga de glicose é um teste laboratorial dindmico que
permite a demonstracdo da nao supressdo da secrecdo de GH. O teste é feito com dosagens de
GH basal e 30, 60, 90 e 120 minutos apds o paciente receber 75 g de glicose por via oral. Em
pacientes normais, os niveis de GH caem para niveis abaixo de 0,4 ng/mL em pelo menos uma
das dosagens, sendo esse 0 ponto de corte para caracterizar a ndo supresséio(MERCADO,
Moisés et al., 2004; VIEIRA NETO et al., 2011). Pacientes com diagnostico de diabetes
mellitus ndo devem ser submetidos a sobrecarga de glicose. Para eles, o valor basal de GH e o
mesmo ponto de corte de 0,4 ng/mL devem ser adotados para caracterizar a ndo supressao,
conforme observado na figura 2.

A dosagem dos niveis séricos de IGF-1 é o melhor teste inicial para o diagnoéstico,

estando os niveis elevados na maioria dos pacientes. Os valores de referéncia variam de acordo
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com a idade e com os métodos de dosagem utilizados; os resultados, portanto, devem ser
avaliados levando-se em conta essas variagdes, com o0s valores normais sendo fornecidos pelo
laboratério (MELMED, Shlomo, 2006). Por tais razfes, ¢ importante que durante o tratamento
e a monitorizacdo da doenca sejam utilizados os mesmos métodos de dosagem dos niveis
séricos de GH e IGF-1.

Figura 2 - Fluxograma para diagnostico laboratorial de acromegalia. Adaptado de (GIUSTINA,
A. etal., 2010)
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Apos a confirmagéo do diagndstico clinico e laboratorial, exames de imagem devem ser
requeridos para avaliacdo da hipdfise. Como a principal causa da acromegalia € um tumor
hipofisario produtor de GH, todos os pacientes devem ser submetidos a exames de imagem da
sela tdrcica por Ressondncia Magnética (RM).

Este exame permite a avaliar o tamanho do tumor (microadenoma se <1,0 cm ou
macroadenoma se >1,0 cm), aspecto (solido, cistico ou heterogéneo), expansdo/invasao
extrasselar (supra,infra,parasselar) e relagdo com as estruturas adjacentes a sela turcica
(quiasma 6ptico,carétidas e seios cavernosos). Esses exames sdo importantes para se avaliar a
chance de cura quanto ao tratamento pela cirurgia, alem de orientar a melhor opcao terapéutica
(VIEIRA NETO et al., 2011).
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1.3 Tratamento

Os objetivos do tratamento consistem na remogéo do tumor, reversao do quadro clinico
e preservacdo da funcdo hipofisaria residual. As opcdes de tratamento sdo cirurgia,
medicamentos, que conforme a resposta terapéutica do paciente podem ser combinados, e
radioterapia (VIEIRA NETO et al., 2011).

Até 0 momento, a cirurgia é o tratamento de primeira escolha. A remissao do tumor
pode ser alcancada em aproximadamente metade dos pacientes tratados, embora uma taxa de
cura mais elevada seja observada em individuos com um microadenoma e quando a
adenomectomia é realizada por um neurocirurgido experiente (CAMPANA et al., 2020).

Em pacientes com microadenomas, a taxa de sucesso (normalizacdo do IGF-1) descrita
na literatura é de 75%-95%; em pacientes com macroadenomas nao invasivos, a taxa é de 40%-
68% (MELMED, S. et al., 2009). Para tumores com extensao para seio cavernoso ou outras
caracteristicas de maior invasao, o tratamento cirirgico apresenta baixa probabilidade de cura,
no entanto, os pacientes podem se beneficiar do tratamento cirargico como auxilio a uma
melhor resposta terapéutica (JALLAD et al., 2007).

O tratamento medicamentoso é a modalidade de escolha nos casos em que a cirurgia
transesfenoidal falhe, seja contraindicada ou ndo aceita pelo paciente (NUNES et al., 2015).
Como opcles terapéuticas, incluem os andlogos de somatostatina (SRLS), 0s agonistas
dopaminérgicos (DA) e os antagonistas do receptor de GH.

Os analogos de somatostatina (SRLs) sdo utilizados como tratamento inicial nos
pacientes com baixa chance de cura cirurgica e como terapia auxiliar pés cirurgia. No Brasil,
atualmente, as formas de longa duracdo disponiveis sdo octreotida LAR (long acting release) e
lanreotida solucédo injetavel de liberacdo prolongada. A primeira propicia niveis plasmaticos
efetivos por aproximadamente 28 dias ap0s injecdo intramuscular unica. A segunda é uma
preparacdo aquosa da lanreotida de liberagdo prolongada e é administrada por injecdo
subcutanea uma vez a cada 28-56 dias (MELMED, Shlomo et al., 2015).

Embora os SRLs consigam alcancar o controle bioquimico e melhorar a sintomatologia
da acromegalia, as injecOes periodicas geram desconforto ao paciente, impactam na qualidade
de vida (QV) do doente e sdo um desafio para a industria farmacéutica. Apesar das tentativas
de desenvolver octreotida administrada de forma oral, ainda ndo se dispde de nenhuma
formulacdo desta natureza no mercado (MELMED, Shlomo et al., 2015).

A abordagem de tratamento deve ser individualizada, levando em consideragdo o

tamanho do tumor e a sua localizacdo, como também os sintomas, comorbidades e preferéncias
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do paciente. Monitorar cuidadosamente a terapia médica da acromegalia, tanto a primaria como
a adjuvante, é importante para o controle dos sinais e sintomas da doenga (FLESERIU, 2011).

A radioterapia é a Gltima opc¢éo no tratamento da acromegalia. No Brasil, a radioterapia
convencional esta disponivel na rede publica e particular de saide e € utilizada nos casos em
que o tratamento cirdrgico e medicamentoso ndo obtiveram sucesso devido ao risco de
hipopituitarismo, disturbios visuais, isquemia ou necrose cerebral, disfungdo neurocognitiva ou
carcinogénese cerebral secundaria (DONANGELO; UNE; GADELHA, M., 2003). A
radioterapia é eficaz no controle do volume do tumor em mais de 90% dos casos e leva ao
controle bioguimico em aproximadamente 60% dos casos, mas a normalizacdo do GH pode
levar vérios anos (ABU DABRH et al., 2015).

1.4 Complicacdes associadas

A acromegalia esta associada a muitas complicacBes sistémicas secundarias a niveis
excessivos de GH, IGF-1 e efeito da massa tumoral, incluindo doencas cardiovasculares,
osteoartropatia, complicacbes metabdlicas (resisténcia a insulina, hiperglicemia,
hiperlipidemia, hipogonadismo, dentre outras), doencas respiratdrias, possivel aumento do risco
de algumas neoplasias e complicacdes descritas mais recentemente, como fraturas vertebrais e
diminuicdo da qualidade de vida (MAZZIOTTI, G. et al., 2017; PIVONELLO, R. et al., 2017).

As complicagdes sistémicas sdo as principais causas de mortalidade nos pacientes
acromegalicos. Em torno de 60% dos pacientes vao a 6bito por doencas cardiovasculares, 25%
por causas respiratorias e 15% devido a neoplasias (BIERMASZ, N. R. et al., 2005).

Entre as diversas alteragdes cardiovasculares, as que mais afetam os pacientes com
acromegalia sdo: a hipertrofia ventricular esquerda, hipertensao arterial e arritmias que podem
causar mortes subitas (MESTRON et al., 2004).

A taxa de mortalidade devido a complicacdes cardiovasculares € de 1,2 a 2,7 vezes
maior em pacientes com acromegalia quando comparados a populacdo normal para mesma
idade e sexo (MELMED, Shlomo, 2011). As altera¢Ges respiratdrias na acromegalia surgem
tanto de mudancas anatémicas e estruturais quanto funcionais em todo o sistema respiratorio,
resultando na sindrome da apneia do sono (SAS) e/ou insuficiéncia respiratoria (PIVONELLO,
R.etal., 2017).
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A mortalidade respiratoria é a segunda maior causa de mortalidade na acromegalia, com
frequéncia relatada entre 10-25% dos casos de mortalidade da doenga (COLAO, Annamaria et
al., 2004; MELMED, Shlomo et al., 2015).

O desenvolvimento de neoplasia é outra complicacdo relatada em pacientes portadores
de acromegalia, embora esses dados sejam controversos na literatura (GADELHA, Ménica R.
etal., 2019); (DAL et al., 2018). ConcentracOes elevadas de IGF 1 foram associadas ao cancer
de prostata e de mama nas mulheres pré-menopausa (RENEHAN et al., 2004) Ademais,
observou-se elevada prevaléncia de nddulos tireoidianos em pacientes com acromegalia, 0s
quais apresentaram maior risco de malignidade quando comparados a populacdo sem
acromegalia( 25% vs. 9%) (ROGOZINSKI et al., 2012). No entanto, em casos de controle da
doenca, a mortalidade por cancer foi comparavel a observada na populacdo em geral (DAL et
al., 2018).

1.4.1 Complicacdes endocrino-metabdlicas

Os hormonios GH e IGF-1 influenciam no metabolismo da glicose, proteinas e lipidios
através de diferentes vias, dependendo do estado nutricional do paciente. Afeta 0 metabolismo
da glicose, influenciando tanto a acdo quanto a secrecdo de insulina. Embora o GH estimule a
secrecdo de insulina, o efeito predominante é induzir resisténcia a insulina que eleva os niveis
de glicose e subsequentemente aumenta a prevaléncia de pré-diabetes e Diabetes Mellitus (DM)
(FRARA, Stefano et al., 2016).

A prevaléncia de Diabetes Mellitus secundario em diferentes séries de casos relatadas
na literatura é altamente varidvel, entre 16-56% em diferentes revisfes de literatura.\VVarios
fatores podem contribuir para essa diferenca, incluindo a etnia e a metodologia utilizada para o
diagnostico de DM: glicemia de jejum, teste oral de tolerancia a glicose o nivel de Hemoglobina
glicada ( HbAlc) (FRARA, Stefano et al., 2016).

O hormo6nio do crescimento inibe a lipoproteina lipase (LPL) nos tecidos adiposos,
neutralizando os efeitos da insulina e dos glicocorticoides (GC), e posteriormente contribuindo
para 0 aumento dos niveis de lipidios séricos e alteracdes na distribuicdo de gordura.

Portanto, a hiperlipidemia é esperada em pacientes com acromegalia, com prevaléncia
variando de 13-51%, dependendo da série (ERBAS et al., 2017) (OLARESCU et al., 2016). As
principais anormalidades do metabolismo lipidico em pacientes com acromegalia sao
hipertrigliceridemia e niveis reduzidos de HDL (lipoproteina de alta densidade) (BOERO et al.,
2010).
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Como as anormalidades glicémicas e lipidicas sdo frequentes em pacientes com
acromegalia, medic¢des dos niveis de glicose em jejum e perfis lipidicos sdo recomendados em
todos os pacientes ao diagndstico. Em pacientes com doenca ativa, testes anuais para niveis de

glicose, niveis de Hemoglobina glicada (HbAZ1c) e o perfil lipidico sdo recomendados.
1.5 Hipogonadismo e disfuncéo sexual

O hipogonadismo masculino é um distarbio associado a diminuicdo da atividade
funcional dos testiculos, com reducédo da producéo e/ou acdo dos andrégenos e/ou diminuigédo
da producéo de espermatozoides. Pode ser classificado de acordo com a origem da etiologia
subjacente em primério, se for consequéncia de disfuncdo testicular, e secundério, se for
decorrente de disfuncédo hipofiséria ou hipotaldmica (SALONIA et al., 2021).

Na populacdo geral a incidéncia de hipogonadismo sintomatico varia entre 2,1% e 5,7%
em homens com idade entre 40 e 79 anos (ZAROTSKY et al., 2014). A producdo de
testosterona diminui em funcdo da idade, e a prevaléncia de hipogonadismo aumenta com o
envelhecimento, de forma que os sintomas podem ser relativamente leves, dificeis de
reconhecer e frequentemente confundidos com o processo de envelhecimento ou com condigdes
crbnicas. Varias caracteristicas clinicas inespecificas (por exemplo, fadiga, fraqueza e
diminuicédo da energia), bem como comprometimento sexual, podem ser manifestagdes clinicas.
O European Male Aging Study (EMAS) mostrou que uma triade de sintomas sexuais, incluindo
baixa libido, erecdes espontaneas reduzidas e disfuncao erétil (DE), esta tipicamente associada
a diminuicdo nos niveis séricos de testosterona (WU et al., 2010) .

Segundo 0 DSM 1V (Manual Diagnéstico e Estatistico de Disturbios Mentais usado em
psiquiatria), disfuncdo sexual é a perturbacdo em um ou mais processos que caracterizam o
ciclo de respostas sexuais (desejo, excita¢do, orgasmo e resolucdo) ou dor relacionada a relacéo
sexual (ASSOCIATION; AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2000). A disfuncao
sexual abrange as esferas psicoldgica, hormonal, fisica e social.

Quando um dos mecanismos estd comprometido, ocorre a disfungdo erétil (DE),
definida como a incapacidade persistente de obter ou manter uma erecdo peniana suficiente
para um desempenho sexual satisfatério (ELSHAHID et al., 2020). A DE tem etiologia
multifatorial com causas vasculares (por insuficiéncia arterial ou incompeténcia venosa),
neurogénicas e endocrinologicas.

Considerando a estreita correlacdo que existe fisiologicamente entre 0 eixo
somatotrdpico e a fun¢do gonadal, ndo é surpresa que o componente androlégico também esteja

alterado na acromegalia. O excesso de hormdnio do crescimento (GH) exerce um efeito


https://paperpile.com/c/m66dU4/u3J2
https://paperpile.com/c/m66dU4/u3J2
https://paperpile.com/c/m66dU4/u3J2
https://paperpile.com/c/m66dU4/yR4n
https://paperpile.com/c/m66dU4/yR4n
https://paperpile.com/c/m66dU4/yR4n
https://paperpile.com/c/m66dU4/xBLb
https://paperpile.com/c/m66dU4/xBLb
https://paperpile.com/c/m66dU4/xBLb
https://paperpile.com/c/m66dU4/bCqe
https://paperpile.com/c/m66dU4/G8us
https://paperpile.com/c/m66dU4/G8us
https://paperpile.com/c/m66dU4/G8us

25

inibitdrio sobre a liberagdo de gonadotrofinas (hormdnio luteinizante, LH e horménio foliculo
estimulante, FSH). A reducdo do LH é acompanhada pela reducdo da estimulacao das células
testiculares de Leydig, resultando no desenvolvimento de hipogonadismo. Enquanto a reducéo
do FSH, é acompanhada pela reducdo da atividade das células de Sertoli, que atuam como
suporte para as células germinativas, resultando em reducéo da fertilidade. De forma que existe
uma estreita correlacdo entre o eixo somatotrofico e a fungdo gonadal (SALVIO et al., 2022).

Em conjunto, esses dados reforcam a estreita ligacdo entre 0s eixos somatotropico e
gonadal, levando a hipétese de que a desregulacdo do primeiro pode ter efeitos profundos sobre
0 segundo. Na acromegalia, alguns efeitos sobre a sexualidade masculina parecem estar
intimamente relacionados ao aumento de GH e IGF-1 atuando tanto em nivel hipotalamo
hipofisario quanto testicular(SALVIO et al., 2022).

Como mencionado anteriormente, o hipogonadismo é uma manifestacdo enddcrina
frequente relacionada direta ou indiretamente a acromegalia, acometendo de 30 a 50% desses
pacientes (KHAN et al., 2021; MELMED, S. et al., 2013).

Os mecanismos potenciais que explicam a ocorréncia de hipogonadismo na acromegalia
incluem efeito de massa com compressdo da hipofise ou haste e hiperprolactinemia
(PALACIOS; KOMOTAR; KARGI, 2018). O hipogonadismo é uma consequéncia potencial
conhecida da acromegalia, no entanto, as informagdes sobre a prevaléncia e etiologia sdo
limitadas, uma vez que os estudos apresentam um pequeno nimero de pacientes, tamanhos de
tumores insuficientemente definidos e/ou estudos hormonais séricos inadequados
(KATZNELSON et al., 2001). Assim, mais pesquisas sdo importantes para definir a etiologia
do hipogonadismo em pacientes com acromegalia.

Dentre as caracteristicas tipicas do hipogonadismo, além da diminuicdo da libido, os
pacientes podem apresentar Disfuncdo Erétil (DE), um achado comum na populacdo geral,
principalmente na presenca de mdltiplos fatores de risco cardiovascular. Pacientes com
acromegalia apresentam incidéncia de DE particularmente alta, variando de 42 a 60% (LOTTI
et al., 2015).

Um estudo recente mostrou que os niveis de GH se correlacionaram diretamente com a
gravidade da disfuncéo erétil em 51 homens com acromegalia e que os niveis de 6xido nitrico
(NO) foram significativamente mais baixos em pacientes acromegalicos do que em controles
ndo acromegalicos, apoiando a hipdtese da acromegalia como causa direta de disfuncéo
endotelial (CHEN, Z. et al., 2019).
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Acredita-se que o hipogonadismo e as complicacdes metabolicas da acromegalia
(diabetes, hipertensdo, cardiomiopatia e sindrome da apnéia obstrutiva do sono) agem
sinergicamente dificultando a funcao sexual regular desses individuos. Além disso, a percepgéo
da aparéncia corporal poderia afetar negativamente a busca por intimidade e contato. Individuos
com acromegalia, de fato, ttm uma imagem corporal negativa que é acompanhada por
problemas de intimidade e baixa interagdo, sendo agravada pela presenca de sintomas
depressivos (DIMOPOULOU et al., 2017).

Em conjunto, esses dados indicam que a disfungédo sexual € uma manifestacdo presente
em pacientes com acromegalia, nos quais ocorre com maior gravidade do que na populacao
geral. O excesso de GH pode representar um elemento chave na patogénese desse disturbio,

mas poucas evidéncias estéo disponiveis.
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2 JUSTIFICATIVA

Pacientes com acromegalia apresentam uma consideravel carga de complicacGes e
comorbidades coexistentes, incluindo hipogonadismo e disfungdo sexual, o que afeta de
maneira significativa a qualidade de vida desses individuos.

Nesse sentido, estudos que avaliem a frequéncia de disfuncdo sexual na acromegalia e
a correlagcdo com fatores progndésticos como: controle da doenca, avaliacdo da qualidade de vida

e dosagens bioquimicas e hormonais sdo de suma importancia.



28

3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

) Avaliar a prevaléncia de disfuncdo sexual em pacientes com acromegalia e

correlacionar com fatores progndsticos

3.2 Objetivos especificos

° Analisar a correlacdo entre disfuncao sexual e controle da acromegalia por meio dos
niveis de GH e IGF-1.
° Quantificar o nivel de testosterona total, testosterona livre e biodisponivel nos

pacientes do estudo
° Avaliar a funcdo erétil dos pacientes acromegélicos através da aplicacdo de

questionario padrdo sobre sexualidade.

) Avaliar a qualidade de vida dos pacientes acromegalicos através da aplicacdo de

questionario padrao.
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4 MATERIAIS E METODOS

4.1 Aspectos éticos

O projeto foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal do Ceara- PROPESQ- UFC (CAAE:07674918.1.0000.5054) e
pelo Comitt de FEtica do Hospital Universitirio Walter  Cantidio-UFC
(CAAE:07674918.1.3001.5045). Foi executado segundo 0s principios e normas que
regulamentam a pesquisa em seres humanos (resolucéo 466/12).

4.2 Desenho do estudo

Trata-se de um estudo do tipo transversal realizado no periodo de outubro de 2020 a
Agosto de 2021. Foram convidados os pacientes do sexo masculino diagnosticados com
acromegalia em acompanhamento no servico de endocrinologia do Hospital Universitario
Walter Cantidio (HUWC).

4.3 Selecio da amostra

A amostra do estudo foi constituida por pacientes do sexo masculino portadores de
acromegalia, com idade maior que 18 anos, que sdo acompanhados no servico de
endocrinologia do Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC).

De acordo com o sistema do Hospital, atualmente, existem 136 pacientes cadastrados
em acompanhamento para acromegalia, sendo 46 do sexo masculino. Desses, 7 estdo com 0s
contatos desatualizados; 4 pararam o tratamento; 2 recusaram-se a participar do projeto e 1
paciente é portador de deficiéncia auditiva. De forma que dentre os 32 pacientes aptos, 20
participaram do estudo (Figura 3).

Além dos pacientes com acromegalia, foram selecionados, de modo aleatério, 20
homens sem suspeita clinica e/ou diagndstico de acromegalia e maiores de 18 anos para compor
0 grupo controle. Os participantes tinham faixa etaria de idade proxima ao do grupo de estudo,

sem limitagdes quanto ao uso de medicamentos ou comorbidades associadas.
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Figura 3 - Fluxograma de sele¢do da amostra de pacientes com acromegalia.

| TOTALDE PACIENTES: 136 |

[ 46 HOMENS }

R E— —

4 pararam o 7 contatos 2 Recusaram-se a 1 Paciente
tratamento desatualizados participar deficiente auditivo

32 HOMENS
APTOS

20 pacientes
participaram
do estudo

Fonte: Elaborada pelo autor

4.3.1 Critérios de inclusao

Foram incluidos no estudo pacientes do sexo masculino portadores de acromegalia,
maiores de 18 anos e em acompanhamento no servico de endocrinologia do Hospital
Universitario Walter Cantidio (HUWC). A inclusdo ocorreu apds assinatura dos participantes
do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE-APENDICE C) aprovado pelo comité
de ética. No termo, foram esclarecidos os objetivos, beneficios e riscos do estudo, além de

garantir a confidencialidade das informagdes obtidas.
4.3.2 Critérios de exclusdo
Foram excluidos do estudo participantes cujos dados nos prontuarios estavam

insuficientes e pacientes com dificuldades visuais/auditivas ou incapacidade de leitura do

questionario, tendo em vista, serem auto responsivos.
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4.4 Instrumentos de coleta de dados

Os instrumentos de coleta de dados utilizados nesta pesquisa foram: ficha de
participacdo contendo variaveis sociodemograficas, de diagnostico, tratamento e controle da
doenca; ficha de acompanhamento; questionario para avaliar a funcdo sexual dos pacientes,
intitulado indice Internacional de Funcéo Erétil (11IEF); e um questionario especifico intitulado

Acro-Qol que aborda sobre a qualidade de vida dos pacientes acromegalicos.

4.4.1 Ficha de participacdo (Variaveis sociodemogréficas)

Foi aplicada uma ficha de participacdo aos membros do estudo contendo as seguintes
informac@es: nome, idade, sexo, telefone, endereco, orientacdo sexual, situacdo conjugal, nivel
de escolaridade, pratica de atividade fisica, uso de bebida alcoodlica e tabagismo, conforme
APENDICE A.

4.4.2 Ficha de acompanhamento (Variaveis clinicas e tratamento)

As informacdes foram retiradas dos prontuarios e divididas da seguinte forma, conforme
APENDICE B:

e Tempo de diagndstico: Data do inicio do tratamento, descrita em anos;

e Comorbidades relacionadas: Caracterizados em hipertensdo, diabetes, apneia do sono,
obesidade, dislipidemia, hipogonadismo, outras.

e Tipo de tratamento medicamentoso caracterizado em: Cabergolina, octreotida-
Lanreotida, em uso de ambos ou nenhum.

e Tratamento cirurgico: Caracterizado em sim ou ndo; tempo de cirurgia foi descrito em
anos.

e Peso e altura: necessarios para o calculo e classificagdo do Indice de Massa Corporal
(IMC).

4.4.3 Questionario Indice Internacional de Funcéo Erétil (I1EF)

Foi aplicado o questionario indice Internacional de Funcéo Erétil (1IEF) desenvolvido

por Rosen e colaboradores (ROSEN, R. C. et al., 1997), validado para uso no Brasil por


https://paperpile.com/c/m66dU4/ShMM
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Gonzélez e colaboradores, aos participantes para avaliar a fungdo sexual dos mesmos (ANEXO
A).

O questionario é composto de 15 questdes, agrupadas em diferentes dominios: funcao
erétil, funcdo orgasmica, desejo sexual, satisfacdo sexual. Cada questao tem valor que varia de
1 a5, e a soma das respostas gera o escore final para cada dominio, com valores baixos
indicando qualidade da vida sexual ruim. Capelleri e cols. sugerem que a Disfuncéo Erétil (DE)
pode ser classificada em cinco categorias, a partir do dominio funcdo erétil, variando com
escore minimo de 6 e maximo de 30 (questdes 1,2,3,4,5 e 15), para pacientes com vida sexual
ativa (CAPPELLERI et al., 1999; GONZALES et al., 2013), conforme tabela 1. As demais
questBes sdo utilizadas para avaliar outros dominios: Funcdo orgdsmica, desejo sexual e
satisfacdo com as relacdes sexuais, porém ndo ha na literatura uma classificacdo definida para

esses dominios.

Tabela 1- Classificacdo da Disfuncdo Erétil ( Adaptado de (CAPPELLERI et al., 1999)

Categoria Escores
Severa 6-10
Moderada 11-16
Leve para moderada 17-21
Leve 22-25
Sem disfuncéo erétil 26-30

Fonte: (CAPPELLERI et al., 1999)

4.4.4 Questionario de qualidade de vida na acromegalia - Acromegaly Quality of Life

Questionnaire (AcroQol)

Foi aplicado o questionario AcroQol (ANEXO B) que é um instrumento especifico para
se avaliar Qualidade de vida (QV) em pacientes acromegalicos com idade entre 18 e 70 anos.
O processo de validagdo demonstrou que o questionario possui alta consisténcia interna,

confiabilidade e capacidade de resposta & mudanca, sendo, portanto, uma ferramenta util para


https://paperpile.com/c/m66dU4/Vx1i+vmh1
https://paperpile.com/c/m66dU4/Vx1i+vmh1
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ser utilizada em ensaios clinicos, bem como no acompanhamento de pacientes na préatica
clinica.

Esse questionario contém 22 questfes que avaliam duas principais dimensdes que sao
afetadas na acromegalia, a fisica e a psicoldgica. A dimens&o fisica é composta por 8 itens e a
dimensdo psicolégica é subdividida em aparéncia fisica (7 itens) e relacionamentos
interpessoais (7 itens), totalizando 14 itens. Cada um dos 22 itens é respondido com uma
pontuacdo de 1 a 5 onde 1 é a pior qualidade de vida, a 5 é a melhor qualidade de vida (escala
Likert), e a frequéncia de qualquer ocorréncia (sempre, maioria do tempo, as vezes, raramente
e nunca) ou o grau de acordo com o item (concordo plenamente, concordo moderadamente, ndo
concordo nem discordo, discordo moderadamente e discordo plenamente). A pontuagéo
minima possivel é 22 e a maxima 110 (WEBB, S. M. et al., 2002).

4.5 Coleta de dados

Os pacientes em acompanhamento no ambulatério tém suas consultas previamente
agendadas. Apos triagem mensal dos pacientes a serem consultados, os prontuarios foram
separados semanalmente, revisados de acordo com os critérios de inclusdo e exclusdo, em
seguida os possiveis participantes foram identificados e convidados a participar do estudo ap6s
as consultas. Apds a leitura e assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE), os questionarios foram aplicados, sendo todos auto responsivos (Figura 4).

No quesito avaliacdo laboratorial, a coleta de sangue do paciente foi realizada ap6s
aplicacdo dos questionarios. Foram coletados 3 tubos de sangue para a avaliacdo laboratorial
dos pacientes. Sendo 1 amostra contendo 2,0 mL sangue total em tubo com EDTA para
realizacdo de hemoglobina glicada e 2 amostras de soro, cada uma contendo 4 mL, para analise
de GH, IGF-1, T4 livre, Testosterona Total (TT) e Globulina Ligadora dos Hormonios Sexuais
(SHBG). As amostras foram enviadas para a unidade central do Emilio Ribas Medicina
Diagndstica, onde se realizou a analise dos exames.

Com relacdo aos pacientes controles, apds a leitura e assinatura do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), os questionarios foram aplicados, com exce¢édo do
AcroQol, especifico para portadores de acromegalia. A coleta de sangue e anélise laboratorial
foi realizada da mesma forma que os pacientes com acromegalia, seguindo o mesmo local de

execucdo e metodologia empregada.
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Figura 4 - Fluxograma de coleta de dados

Prontuarios

Consultas Triagem mensal
agendadas = dos pacientes - separados =
semanalmente
Com»l'icllado*; a Assinatura do Qu_e5tionarios
» participar do » TCLE » aplicados (auto
estudo responsivos)

Fonte: Elaborada pelo autor

4.6 Avaliacdo hormonal e bioquimica

As dosagens hormonais de GH e IGF-1 foram necessarias para avaliarmos o controle
da doenga. De acordo com Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Acromegalia, o
objetivo terapéutico € um GH menor que 1 ng/mL (1 g/L) e um valor de IGF-1 sérico
normalizado para o sexo e idade (KATZNELSON et al.,, 2014).Esses parametros foram
utilizados para avaliar o controle da doenca no presente estudo.

Além do GH e IGF-1, foram dosados e/ou calculados: hemoglobina glicada (HbAlc),
T4 livre, Testosterona Total (TT), Globulina Ligadora dos Horménios Sexuais (SHBG),
Testosterona livre calculada e Testosterona biodisponivel. A metodologia empregada e valores

de referéncia considerados estio descritos na tabela 2.

Tabela 2- Metodologias empregadas nas dosagens laboratoriais e hormonais.

Exames Meétodos Equipamentos Valores de
referéncia

GH Quimioluminescéncia  Immulite 2000 XPi Até 3ng/mL.
(Siemens)
IGF-1 Quimioluminescéncia  Immulite 2000 XPi  De acordo com o
(Siemens) sexo e idade.



https://paperpile.com/c/m66dU4/W8gQ
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Hemoglobina
glicada

T4 livre

Testosterona total

SHBG

Testosterona livre
calculada

Testosterona
biodisponivel

HPLC (Cromatografia
liquida de alta
eficiéncia)

Imunolégico-
quimioluminescente
direto

Imunoensaio de
microparticulas por
quimioluminescéncia
(CMIA)

Imunoensaio de
microparticulas por
guimioluminescéncia
(CMIA)

Para a obtencgéo
utilizou-se os valores
de testosterona total e

SHBG.

Para a obtencgéo
utilizou-se os valores
de testosterona total e

SHBG

Variant 1l Turbo
(Bio-Rad)

Alinity (Abbott)

Alinity (Abbott)

Alinity (Abbott)

Calculados segundo
(VERMEULEN;
VERDONCK;
KAUFMAN, 1999)

Calculados segundo
(VERMEULEN;
VERDONCK;
KAUFMAN, 1999)
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Normal< 5,7%
Risco para
diabetes: 5,7%-
6,4%
Diabetes > 6,5%

0,7a 1,7 ng/dL.

320 a 1440,9
ng/dL.

3,5a71,4 nmol/L.

(21-49 anos): 3,03
a 14,80 ng/dL
(50-89 anos): 1,81
a 10,20 ng/dL

(21-49 anos): 71,0
a 346,0 ng/dL
(50-89 anos): 42,0
a 238,0 ng/dL

Fonte: Elaborada pelo autor

4.7 Andlise estatistica

Os dados foram armazenados e analisados descritivamente através de planilha do

Microsoft Excel®. Para analise estatistica foi utilizado o Graphpad Prism versao 6.0, sendo as

analises com valores de p<0,05 consideradas significantes.

Para comparagdo entre os grupos foi utilizado teste exato de fisher,ndo-parametrico,

para variaveis nominais, além do teste de Wilcoxon. Com relacdo aos testes de correlacéo,

foram utilizados o teste de correlacdo de Pearson, paramétrico, entre as variaveis quantitativas.
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4.8 Financiamento

Os recursos da pesquisa foram financiados pelo CNPQ (Conselho Nacional de
Desenvolvimento Cientifico e Tecnologico).

Os exames laboratoriais foram realizados com o apoio do Emilio Ribas Medicina
diagnostica.
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5 RESULTADOS

5.1 Dados clinicos e epidemiolégicos

Participaram do presente estudo 20 homens com acromegalia em acompanhamento no
servigo de endocrinologia do Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC), com idade
média de 49 + 10 anos, dos quais 15 eram casados (75,0%) e 5 solteiros (25,0%).

Com relacdo ao nivel de escolaridade dos entrevistados, a maioria relatou ter ensino
fundamental completo (35,0%; N=7) ou ensino médio (40,0%; N=8).

Com relacdo ao estilo de vida, 9 pacientes (45,0%) relataram praticar atividade fisica
com frequéncia. Apenas 4 pacientes mencionaram uso de bebida alcodlica, sendo um deles
também fumante.

No que diz respeito a avaliacio do indice de Massa Corporal (IMC), a maioria dos
pacientes foram classificados com sobrepeso (45%; N=9), seguido de obesidade (25%; N=5),

conforme grafico 1 abaixo.

Grafico 1- Avaliacéo do IMC

INDICE DE MASSA CORPORAL (IMC)

B Magreza W MNormal W Sobrepeso Obesidade W Obesidade grave

Fonte: Elaborada pelo autor.

Dentre os entrevistados, 16 pacientes (80,0%) relataram pelo menos uma comorbidade
associada. Nesse sentido, a condicéo clinica mais referida foi a hipertensao (65,0%; N=13;),
seguida por diabetes (45,0%; N=9).
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Sobre o diagndstico da acromegalia desses pacientes, a idade média ao diagnostico foi
de 41,39 + 6,62 anos. Dentre eles, 10 j& haviam realizado a cirurgia transesfenoidal, e um deles
referiu realizacdo do procedimento duas vezes.

Com relacdo ao tratamento, 16 pacientes estavam em tratamento farmacolégico, sendo
que a maioria fazia uso de octreotida/lanreotida (75,0%; N=12), seguido por cabergolina (50%;
N=8;) e apenas 1 paciente fazia uso do pegvisomanto.

Ao compararmos as demais variaveis clinicas e habitos de vida entre pacientes com
acromegalia e pacientes controles, foram observados resultados significativos na escolaridade
(p=0.012), presenca de comorbidades (p=0.001), e quanto ao consumo de bebidas alcodlicas

(p=0.010), conforme descrito na tabela 3.

Tabela 3- Comparacdo das variaveis clinicas e habitos de vida entre individuos com
acromegalia e pacientes controles.

Variaveis N Total Pacientes com Pacientes p-
acromegalia controle valor?
(N=20Y) (N=20%)
Idade 40 469 (44) 49 + 10 (49) 43 + 8 (42) 0.085
Peso 40 90+18(86) 9120 (86) 89 + 16 (84) 0.725
Altura 40 1.72+0.08 1.73+£0.08 1.70£0.09 0.290
(1.70) (1.72) (1.70)
IMC 40 30.3+5.6 30.0+6.4 30.6 +4.8 0.516
(28.7) (28.3) (28.8)
Estado civil 40 >0.999
Casado 30 (75%) 15 (75%) 15 (75%)
Solteiro 9 (22%) 5 (25%) 4 (20%)
Namorando 1 (2.5%) 0 (0%) 1 (5.0%)
Escolaridade 40 0.012




Fundamental

Meédio

Superior

Comorbidades 40

Prética de 40
atividade fisica

Uso de bebidas | 40
alcodlicas

Uso de cigarros | 40

Fonte: Elaborada pelo autor

7 (18%)

22 (55%)

11 (28%)

22 (55%)

20 (50%)

16 (40%)

1 (2.5%)

5.2 Avaliacéo da qualidade de vida

7 (35%)

8 (40%)

5 (25%)

16 (80%)

9 (45%)

4 (20%)

1 (5.0%)

0 (0%)

14 (70%)

6 (30%)

6 (30%)

11 (55%)

12 (60%)

0 (0%)

39

0.001

0.527

0.010

>0.999

O AcroQol, questionario autoadministrado, especifico da doenca, para medir a

qualidade de vida em pacientes com acromegalia revelou um escore global médio de 80,8 +

17,97. Levando em consideracdo que o valor maximo é 110, podemos observar uma boa

qualidade de vida entre os entrevistados.

Os demais dominios foram expostos na tabela 4, sendo dividido em escores fisicos,

relagdes pessoais e aparéncia.

Tabela 4- Principais medidas descritivas para os escores do AcroQol.

Variaveis Media Desvio padréo Minimo Maximo
Escore global 80,8 17,98 22 110
Escore fisico 28,05 7,33 08 40

Escore relagOes pessoais 27,6 5,19 07 35
Escore aparéncia 24,5 7,22 07 35

Fonte: Elaborada pelo autor
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5.3 Avaliacdo hormonal e bioquimica

Foram realizadas as dosagens de GH, IGF-1, T4 livre, hemoglobina glicada, além de
testosterona total (TT) e globulina ligadora dos horménios sexuais (SHBG), sendo os dois
ultimos utilizados para calculo da testosterona livre e biodisponivel.

Com relagéo aos resultados do T4 livre, apenas 1 paciente apresentou resultado abaixo
do intervalo de referéncia (0,89 ng/dL-1,76 ng/dL). O valor médio observado entre os pacientes
foi de 1,14+ 0,26 ng/dL.

No presente estudo, observou-se que 4 pacientes (20,0%) estavam com a hemoglobina
glicada compativel com diabetes, entretanto, um deles relatou que ndo apresentava a referida
comorbidade ao preencher o questionario. (Grafico 2).

Além disso, dentre os 9 pacientes que relataram ter diabetes, 3 apresentaram

hemoglobina glicada superior a 6,4% mesmo em tratamento.

Gréfico 2- Avaliacdo dos resultados de hemoglobina glicada (HbALc).

HEMOGLOBINA GLICADA
m Mormal [menor 5,7%)
REeco aumentado (5,7-6,4%)
m Compativel com diabetes (»=6,4%)

Ao dosarmos a testosterona total dos pacientes, observamos que 5 pacientes
apresentaram resultados de testosterona abaixo do intervalo de referéncia, com idade variando
entre 43 e 69 anos. Dentre 0s pacientes entrevistados, apenas 1 tinha diagndstico de
hipogonadismo e fazia reposi¢do da testosterona de forma exdgena.

No que se refere a dosagem de testosterona livre, a média geral foi de 6,1 + 3,9 ng/dL.
Observou-se que a maior parte dos pacientes apresentaram niveis dentro do valor de referéncia.
Apenas 4 pacientes (20,0%) apresentaram testosterona livre com valores abaixo da referéncia

e destes todos também estavam com testosterona total baixa. O mesmo foi observado ao avaliar
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a testosterona biodisponivel, onde apenas trés pacientes (15,0%) apresentaram valores baixos,
sendo a média geral de 157 + 95,0 ng/dL.

Ao compararmos com 0 grupo controle, observou-se que o0s pacientes com acromegalia
apresentaram valores significativamente maiores de GH e IGF-1. Ademais, observou-se que 0s
niveis de testosterona livre estavam maiores no grupo controle (6.1 + 3.9 vs. 8.2 + 2.5,
p=0.015), além de valores maiores de testosterona nas outras formas dosadas (Total e
biodisponivel) entre os pacientes controles, conforme tabela 5, onde é possivel verificar o0s

demais analitos.

Tabela 5- Comparacédo das dosagens laboratoriais entre portadores de acromegalia e pacientes
controles.

Variaveis N Total Pacientes com Pacientes p-
acromegalia Controles valor?
N=20t N=201
GH (ng/mL) 40 1.12+2.09 2.08 + 2.64 0.16 £0.21 <0.001
(0.34) (0.75) (0.06)

IGF-1 (ng/mL) |40 214+151 287 +183 142 +49 (134) 0.004
(162) (229)

Testosterona Total | 40 361 +222 339 £ 270 382 + 165 (380) 0.172
(ng/dL) (339) (310)

Testosterona Livre |40 72+34 6.1+39(6.0) 82%x25(8.3) 0.015

(ng/dL) (7.3)
Testosterona 40 175+80 157 £ 95 193 £ 59 (194) 0.060
Biodisponivel (173) (146)
(ng/dL)
T4 livre (ng/dL) 40 1.16+0.21 1.14+0.26 1.17+0.16 0.543
(1.16) (1.13) (1.18)
Hemoglobina 40 5.82+1.20 5.89+0.77 5.75+1.53 0.136
Glicada (%0) (5.60) (5.95) (5.40)

Fonte: Elaborada pelo autor
n (%); Média £ Desvio Padréo (Mediana)
2 Teste qui-quadrado de independéncia; Teste exato de Fisher;
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5.4 Avaliagao da Fungéo Sexual

No que diz respeito a disfuncgéo erétil, nosso estudo demonstrou uma maior prevaléncia
de DE nos pacientes portadores de acromegalia quando comparados aos pacientes do grupo
controle (65,0%; N=13 vs 20,0%; N=4,p=0.004).

Ainda sobre a avaliacdo sexual, através do questionario IIFE, os demais dominios
avaliados demonstraram uma menor pontuacao entre os pacientes portadores de acromegalia,
ou seja, destacando, de forma significativa, uma pior qualidade sexual dessa populacdo ao

comparar com os dados do grupo controle. (Tabela 6).

Tabela 6- Avaliacdo sexual entre pacientes controles e portadores de acromegalia.

Variaveis N Total Pacientes com Pacientes p-
acromegalia Controles valor?
(N=20%) (N=20Y)
0, 0, 0,
Disfuncao erétil | 40 17 (42%) 13 (65%) 4 (20%) 0.004
x 7.53+2.22 6.50 +2.19 8.55+1.76 0.001
Funcao 40 8.00 7.00 9.00
orgasmica (8.00) (7.00) (9.00)
i 7.55+ 1.68 6.80 + 1.88 8.30+1.03 0.012
Desejo sexual 40
(8.00) (7.00) (8.00)
N 11.25+2.77 9.65+2.35 12.85+2.21 <0.001
Satisfagdo com | 40
N (12.00) (9.50) (13.00)
as relacoes

Fonte: Elaborada pelo autor

Com relacdo a avaliacdo da funcdo sexual dos pacientes portadores de acromegalia,
observou-se que 65,0% (N=13) apresentaram algum tipo de disfuncéo erétil (DE). Desses, a

maior parte apresentou DE considerada leve (35,0%) (Tabela 7).
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Tabela 7- Distribuicdo do grau de disfuncdo erétil entre os participantes da pesquisa.

Categoria Total de pacientes (%)
Severa 0 0
Moderada 4 20
Leve para moderada 2 10
Leve 7 35

Sem disfuncéo erétil 7 35

Fonte: Elaborada pelo autor

Ao classificarmos os pacientes quanto a presenca ou ndo de disfuncdo erétil (DE), foi
possivel comparar esses achados com as caracteristicas gerais e clinicas obtidas a partir das
fichas de acompanhamento e das avaliac6es laboratoriais.

Com relacdo ao IMC (indice de massa corporal), dentre os pacientes com disfuncéo
erétil (N=13), apenas 2 foram classificados como normal, sendo a maioria classificado com
sobrepeso (N=4); obesidade (N=4), seguidos da obesidade grave (N=2) e magreza (N=1). Em
relacdo aos pacientes sem disfuncao erétil (N=7), nenhum foi classificado como normal (Tabela
8).

Tabela 8- Relagdo entre o IMC e a disfuncéo erétil.

Classificacdo IMC  Com disfungéo erétil (N=13) Sem disfuncéo erétil (N=7)
Magreza 1(7,8%) 0
Normal 2(15,0%) 0

Sobrepeso 4(31,0%) 5 (71,4%)
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Obesidade 4(31,0%) 1(14,3%)

Obesidade grave 2(15,0%) 1(14,3%)

Fonte: Elaborada pelo autor.

Ao avaliarmos os demais dominios do questionario IIFE, podemos observar que todos
o0s escores foram maiores entre os pacientes sem disfuncdo sexual, com destaque para a fungéo
orgasmica (8.29 £1.11 vs. 5.54 £2.03, p=0.006) e satisfacdo com as relacdes sexuais (11.57
+1.13vs. 8.62 £2.18,p=0.007 ), de forma que os escores mais elevados representam uma melhor

qualidade sexual (Tabela 9).

Tabela 9- Comparacdo dos dominios do IIFE entre pacientes com acromegalia.

Variaveis N Total* Comdisfungdo  Sem disfuncdo  p- valor?
eréetil (N=13%) eretil (N=72)

Funcdo Orgasmica | 20 6.50+2.19 5.54 +2.03 8.29+1.11 0.006
(7.00) (6.00) (8.00)

Desejo Sexual 20 6.85 + 6.23 £ 2.05 8.00£1.15 0.059
1.95 (7.00) (6.00) (8.00)

Satisfacdo comas |20 9.65+2.35 8.62+2.18 11.57+1.13 0.007
relacbes sexuais (9.50) (8.00) (12.00)

Fonte: Elaborada pelo autor.
n (%); Média * Desvio Padrao (Mediana)
2 Teste qui-quadrado de independéncia; Teste exato de Fisher; Teste de soma de postos de
Wilcoxon
Em nosso estudo, observamos que os pacientes com disfuncéo erétil (DE) apresentaram
maior média de idade que os pacientes sem DE (52 £10 vs. 43 £ 7, p=0.032). Além disso,
observou-se que a maioria dos pacientes com DE relatou estar casado (62,0%) (Tabela 10).
Ao avaliar a correlagdo entre idade e os dominios do questionario IIFE, observou-se
que a idade estava inversamente relacionada ao desejo sexual (R=-0,5, p=0,032), indicando que

0s pacientes mais velhos apresentaram menores escores de desejo sexual.
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Tabela 10- Comparacdo das varidveis clinicas e hébitos de vida entre pacientes com e sem

disfuncéo eretil.

Variaveis N Total* Com Sem p-
disfuncéo disfuncéo valor?
erétil (N=131) erétil (N=72)
Idade (anos) 20 49+10(49) 52+10(52) 43 +7 (43) 0.032
Estado civil 20 0.114
Casado 15 (75%) 8 (62%) 7 (100%)
Solteiro 5 (25%) 5 (38%) 0 (0%)
Escolaridade 20 0.501
Ensino fundamental 7 (35%) 5 (38%) 2 (29%)
Ensino médio 8 (40%) 6 (46%) 2 (29%)
Ensino superior 5 (25%) 2 (15%) 3 (43%)
Préatica de ativ. fisica |20 10 (50%) 7 (54%) 3 (43%) >0.999
Uso de bebidas 20 5 (25%) 2 (15%) 3 (43%) 0.290
alcoolicas
Uso de cigarros 20 1 (5.0%) 1(7.7%) 0 (0%) >0.999
C. Transesfenoidal 20 10 (50%) 7 (54%) 3 (43%) >0.999
Duracéo da doenca 20 64+38 6.8+43(6.0) 5730 0.690
(anos) (5.5) (5.0)

Fonte: Elaborada pelo autor
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Ao relacionarmos os exames laboratoriais com a disfuncéo erétil, ndo houve diferenga
entre as médias das concentracGes plasmaticas dos hormonios dosados e niveis de hemoglobina
glicada entre os grupos com e sem disfuncao erétil. Com destaque para a testosterona, utilizada
para diagnosticar o hipogonadismo, que também néo apresentou resultados estatisticamente
significativos em nenhuma das formas dosadas (total, livre e biodisponivel) (Tabela 11).

No entanto, observou-se moderada correlacéo entre os niveis de T4 livre e a satisfacdo
com as relacdes sexuais (R=0,64, p=0,0046), sugerindo que pacientes com maiores niveis de
TAL apresentaram melhor satisfacdo sexual. Ademais, 0s niveis de T4L apresentaram
correlacdo negativa fraca com a disfuncgdo erétil (r=-0,47, p=0,005), sugerindo que maiores
niveis de T4L estavam relacionados a melhor fungdo sexual. N&o se observou correlacdo entre

as diferentes analises de testosterona e 0s parametros sexuais.

Tabela 11- Comparacdo das dosagens laboratoriais entre pacientes.

Variaveis N Total! Com Sem p-valor?
disfuncéo disfuncéo
erétil N=13t erétil N=71

GH (ng/mL) 20 2.08 +£2.64 2.04+£290 2.15+2.28 0.751
(0.75) (0.60) (1.21)
IGF-1 (ng/mL) 20 287 + 183 273 + 197 314 + 162 0.322
(229) (224) (337)
Testosterona total 20 339+ 270 268 + 176 473 + 370 0.383
(ng/dL) (310) (332) (289)

Testosterona livre | 20 6.1+3.9(6.0) 55%+4.1(6.1) 7.2+35(59) 0.526

(ng/dL)
Testosterona 20 157 £ 95 152 + 104 168 + 82 0.874
biodisponivel (146) (150) (138)

(ng/dL)

T4livre (ng/dL) | 20 1.14+026  1.07+0.22 1.29 + 0.29 0.074
(1.13) (1.00) (1.23)
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Hemoglobina 20 590077  599+094  573+0.28 0.603
glicada (%) (5.95) (6.00) (5.70)

Fonte: Elaborada pelo autor
n (%); Média * Desvio Padrdo (Mediana)
2Teste exato de Fisher; Teste de soma de postos de Wilcoxon;

Observamos maiores prevaléncias de comorbidades no grupo de pacientes com
disfuncéo erétil, sendo a hipertensdo arterial a mais frequente, relatada por 10 pacientes (77,0%;
N=10), seguida de diabetes (46,0%; N=6). (Tabela 12)

Tabela 12- Distribuicdo das comorbidades entre pacientes com e sem disfuncéo erétil.

Comorbidade Com disfuncéo Erétil N=13 Sem disfuncéo Erétil N=7
Hipertensao 10 (76,9%) 3 (42,9%)
Diabetes 6(46,1%) 3(42,9%)
Hipotireoidismo 1(7,7%) 1(14,3%)
Fibromialgia 1(7,7%) 0
Cardiopatia 1(7,7%) 0
Dislipidemia 1(7,7%) 0
Hipogonadismo 0 1(14,3%)

Ao avaliarmos separadamente os escores do Acro-QoL dos pacientes com e sem DE
podemos observar que ndo houve diferenca estatistica entre os grupos, tanto em relacdo aos

escores globais, como ao avaliar os dominios do Acro-QoL (Tabela 13).
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Tabela 13- Relacédo entre Disfuncgéo erétil (DE) e Acro-QoL.

Acro-QoL N Escores Com disfuncdo  Sem disfuncéo p-
gerais eretil n=13t eretil n=7% valor?
Ere e .o 8018 77 £ 20 (80) 84 + 15 (91) 0.475
(84)
Escore fisico 20 28+8 27 £ 8 (30) 30 £ 8(33) 0.339
(30)
N 27.8+5.3 26.7+55 29.7+45 0.338
Escore relacdes 20
. (29.0) (27.0) (33.0)
pessoais
Escore aparéncia 20 2212;7 24 + 8 (25) 25+ 7 (26) 0.691

Fonte: Elaborada pelo autor
n (%); Média * Desvio Padrao (Mediana)
2Teste exato de Fisher; Teste de soma de postos de Wilcoxon;

5.5 Relagédo entre o controle da acromegalia e a disfuncéo erétil

Os pacientes foram analisados quanto ao controle da acromegalia através das dosagens
de IGF-1 e GH. Considerando controlados aqueles com as dosagens normais para 0 Sexo e
idade. Diante da classificacao, foi possivel avaliar 0s aspectos gerais € clinicos dos pacientes
com a doenga controlada e ndo controlada. Assim, em nosso estudo, 11 pacientes (55,0%)
foram classificados com a doenga controlada, sendo esses 0s que apresentaram maior duragao
da doenca (8.1 £ 4.4 vs. 4.4 + 1.7, p=0.047), além de menores resultados de T4 livre (1.02 +
0.18 vs. 1.30 + 0.27, p=0.013).

No que diz respeito a disfuncéo erétil e ao controle da doenca, ndo obtivemos diferenca
estatistica entre os grupos (p=0,642) (Tabela 14).
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Tabela 14- Comparagdo das varidveis avaliadas entre pacientes com e sem o controle da

acromegalia.
Variaveis N Total* Doenca Doenca néo p-

controlada  controlada valor?

(N=119) (N=9)
GH (ng/mL) 20 2.08+264 0.46+0.21 4.06 + 291 <0.001

(0.75) (0.50) (3.98)
IGF-1 (ng/mL) 20 287 +183 167 + 84 434 + 161 <0.001

(229) (171) (409)

Disfuncéo erétil 20 13 (65%) 8 (73%) 5 (56%) 0.642
Idade (anos) 20 49+10(49) 50+11(51) 47 +8(48) 0.542
Estado civil 20 >0.999

Casado 15 (75%) 8 (73%) 7 (78%)
Solteiro 5 (25%) 3 (27%) 2 (22%)
Escolaridade 20 0.084
Ensino Fundamental 7 (35%) 6 (55%) 1 (11%)
Ensino médio 8 (40%) 2 (18%) 6 (67%)

Ensino superior 5 (25%) 3 (27%) 2 (22%)

Classificacdo IMC 20 0.342
Magreza 1 (5.0%) 1(9.1%) 0 (0%)
Normal 2 (10%) 2 (22%) 0 (0%)




Sobrepeso

Obesidade

Obesidade grave

Pratica de atividade
fisica

Uso de bebidas
alcodlicas

Uso de cigarros

Cirurgia
transesfenoidal

Duracéo da doenca
(anos)

Testosterona total
(ng/dl)

Testosterona livre
(ng/dl)

Testosterona
biodisponivel (ng/dl)

T4 livre (ng/dl)

Hemoglobina glicada
(%)

20

20

20

20

20

20

20

20

20

20

Fonte: Elaborada pelo autor

9 (45%)

5 (25%)

3 (15%)

10 (50%)

5 (25%)

1 (5.0%)

10 (50%)

6.4+38
(5.5)

339 + 270
(310)

6.1+3.9
(6.0)

157 £ 95
(146)

1.14 +0.26
(1.13)

5.90  0.77
(5.95)

4 (36%)

1 (11%)

1 (11%)

8 (73%)

3 (27%)

1(9,1%)

4 (36%)

8.1+ 4.4 (8.0)

350 + 324
(332)

5.6+4.1(5.9)

158 + 106
(150)

1.02 £0.18
(0.98)

6.05 % 0.84
(6.00)

5 (56%)

4 (36%)

2 (18%

2 (22%)

2 (22%)

0 (0%)

6 (67%)

4417
(4.0)

327 + 205
(289)

6.7+3.7
(6.1)

157 + 87
(142)

1.30 £ 0.27
(1.23)

571+ 0.68
(5.60)

0.070

>0.999

>0.999

0.370

0.047

0.820

0.518

0.909

0.013

0.444

50
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Ainda sobre a avaliacdo da qualidade de vida dos pacientes, analisamos a relagéo entre
0 controle da doenca e os escores obtidos no Acro-QoL. Porém, ndo foram encontradas

diferencas estatisticas nos dominios avaliados (Tabela 15).

Tabela 15- Relagdo entre Controle da acromegalia e Acro-QoL.

Acro-QoL N Escores Doenga Doenga nao p-
gerais controlada controlada valor?
(N=11v) (N=99)
80 + 18 (84) 80 + 19 (85) 79 + 18 (84) 0.790

Escore global | 20

Escore fisico 20 28 £ 8 (30) 27 £ 8 (30) 28 £ 8 (30) 0.909
N 27.8+5.3 27.8+5.6 27.7+5.2 0.939
Escore relacbes | 20
. (29.0) (30.0) (29.0)
pessoais
24 £ 7 (26) 25 + 8 (26) 23+ 7 (25) 0.446

Escore aparéncia | 20

Fonte: Elaborada pelo autor
n (%); Média + Desvio Padrdo (Mediana)
2Teste exato de Fisher; Teste de soma de postos de Wilcoxon;
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6 DISCUSSAO

No presente estudo foi observada uma elevada prevaléncia de disfuncao erétil (DE)
entre os pacientes portadores de acromegalia (65,0%), a maioria categorizada como leve
(35,0%) e representada significativamente por pacientes mais velhos (53+10 anos). Resultados
semelhantes foram encontrados em estudo realizado na China, onde entre os 51 pacientes do
sexo masculino com acromegalia, 32 foram diagnosticados com DE (62,7%). Ademais, no
mesmo estudo os pacientes com DE eram mais velhos do que os pacientes sem DE (44,5+£11,2
anos vs 33,2+8,5 anos, p = 0,04)(CHEN, Z. et al., 2019).

Em contrapartida, no estudo realizado por Chen e cols. ndo houve diferenga em relagao
ao fator de risco para idade (35,8 + 7,6 vs 37,0 + 9,1 anos, p = 0,624) entre pacientes com e sem
disfuncdo eretil.(CHEN, Z. et al., 2021).

Em nosso estudo a prevaléncia de DE foi superior ao encontrado em estudos anteriores,
em que a prevaléncia de disfuncdo erétil (DE) em pacientes do sexo masculino com
acromegalia, varia de 42,1% a 62,7% (CHEN, Z. et al., 2021). Essa diferenca pode ser
parcialmente explicada por variacdes étnicas entre as populacfes avaliadas, bem como as
diferentes ferramentas de analises utilizadas.

Além disso, a prevaléncia de disfuncdo erétil entre os pacientes com acromegalia
também se mostrou significativa ao compararmos com o grupo controle (65,0%; N=13 vs.
20,0%;N=4,p=0.004), sem viés de idade entre 0s grupos, uma vez que ndo houve diferenca de
idade entre 0s grupos.

A DE é um achado comum na populacéo geral, principalmente na presenca de multiplos
fatores de risco cardiovascular, entretanto, a prevaléncia de DE é particularmente mais alta em
pacientes com acromegalia. Um estudo realizado em 9 cidades brasileiras incluindo 1.286
homens demonstrou que 46,2% dos entrevistados apresentavam algum grau de disfuncao erétil,
sendo leve em 31,5%, moderada em 12,1% ou grave em 2,6% (MOREIRA, Edson Duarte et
al., 2001). QOutro estudo brasileiro com 1.947 homens (idade de 18 a 40 anos) que incluiu 18
grandes cidades brasileiras, demonstrou que 35% dos entrevistados apresentavam algum grau
de disfuncdo erétil avaliada pelo I1IFE, sendo moderada em 24,2% dos casos e grave em apenas
2,1% dos casos (MARTINS; ABDO, 2010).

Este transtorno sexual € um problema comum que afeta 0 bem-estar dos homens idosos,
estudos populacionais indicam que 30 a 56% dos homens de 40 a 70 anos tém algum grau de

disfuncéo erétil. Dentro desta faixa etéria, estima-se que 18 milhdes de homens nos Estados
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Unidos e 9 milhdes de homens no Brasil sdo afetados por algum grau de disfuncéo eretil
(MOREIRA, Edson Duarte et al., 2001).

Ainda sobre a avaliagdo sexual, os diferentes dominios analisados no IIFE
demonstraram que os pacientes com acromegalia, quando comparados aos pacientes controles,
apresentaram menores escores em todos eles: fungdo orgasmica, desejo sexual e satisfagdo com
as relacOes sexuais. Resultado esperado tendo em vista terem maior prevaléncia de disfuncao
erétil. Esses dados corroboram com o estudo realizado em 2022 que avaliou a funcao sexual de
94 homens com acromegalia, utilizando a mesma metodologia, e encontraram resultados
menores nos dominios do IIFE, com destaque para os pacientes mais velhos (PIVONELLO, R.
etal., 2022).

Outro parametro importante avaliado foi a relacdo entre a disfuncéo erétil e o indice de
massa corporal (IMC). Sabe-se que o estigma e a discriminacdo em relacdo a individuos com
sobrepeso e obesidade, a autopercepg¢édo do tamanho e da forma do corpo e a forma como isso
influencia suas relacdes interpessoais trazem consequéncias negativas para a saude fisica e
psicolégica destes individuos, bem como para seu funcionamento psicossocial (PUHL;
HEUER, 2010).

Por exemplo, a analise de uma amostra aleatdria de individuos franceses revelou que a
disfuncéo sexual e o comprometimento do funcionamento sexual foi associada ao IMC em
homens, mas ndo em mulheres (BAJOS et al., 2010). De fato, embora a maior prevaléncia de
disfuncdo sexual tenha sido relatada em homens com sobrepeso e obesos, e ndo em suas
contrapartes magras, esta associacdo nao se mostrou tdo clara para as mulheres (YAYLALI;
TEKEKOGLU; AKIN, 2010).

Um estudo realizado em Portugal por Roxo e cols. foi observado que os homens com
peso abaixo do normal e normal tiveram escores do indice internacional de funcao erétil (11IEF)
mais altos (61,55 + 12,73) do que aqueles com sobrepeso (53,33 + 18,24) e obesos (55,47 +
14,79).Demonstrando que aqueles pacientes com IMC elevado, ou seja, com maiores pesos,
apresentaram pior funcéo sexual (ROXO et al., 2019).

Esses dados ndo corroboram com os encontrados em nosso estudo, tendo em vista que
0s pacientes com acromegalia e funcdo sexual normal (maiores escores no IIFE) foram todos
classificados com IMC superior a 25, ou seja, com sobrepeso (71,4%) e obesidade (28,6%).

No que diz respeito a presenca de comorbidades associadas, a maioria dos pacientes
relatou pelo menos uma comorbidade, sendo a hipertensdo arterial a mais frequente. Ao

compararmos as comorbidades entre os pacientes com e sem disfuncéo erétil, apesar de ndo
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termos encontrado valores significativos, a maioria das comorbidades relatadas estéo entre os
pacientes com disfuncdo erétil.

Apesar do desenvolvimento de DE ter sido associado a varios fatores de riscos por
estudos anteriores, incluindo envelhecimento, hipertensdo, diabetes mellitus, deficiéncia de
testosterona e/ou estilo de vida, fatores como tabagismo e obesidade (LEWIS et al., 2010) ainda
é controversa a relacdo entre esses fatores e as causas de disfuncdo erétil em pacientes do sexo
masculino com acromegalia.

Resultados semelhantes aos nossos foram evidenciados no estudo de Chen e cols. entre
pacientes com e sem DE, em que ndo houve diferenca em relacdo a presenca de hipertensdo
(22,7% vs 24,4%, p = 0,883), de diabetes mellitus (27,3% vs 41,0%, p = 0,265),de doenga
arterial coronariana (4,5% vs 4,9%, p = 0,953) e ao habito de tabagismo (22,7% vs 17,1%, p =
0,586) (CHEN, Z. etal., 2021).

Em outro estudo semelhante, ndo foram observadas diferencas entre a prevaléncia de
hipertensdo (com DE 46,8% vs 31,5%, p = 0,283)e de diabetes mellitus (com DE 40,6% vs
36,8%, p = 0,789) (CHEN, Z. et al., 2019).

Um estudo publicado pela Sociedade Internacional de Medicina Sexual, individuos com
queixa de DE relataram que as comorbidades cardiovasculares foram mais frequentes em
acromegalicos com disfuncéo erétil do que naqueles sem, sendo a hipertensao arterial a mais
relatada, corroborando com nossos resultados (LOTTI et al., 2015).

Ao comparar os individuos portadores de acromegalia com os pacientes controles,
observamos que a presenca de comorbidades associadas foi mais relatada entre aqueles com
maior prevaléncia de disfuncéo erétil, os pacientes com acromegalia (p= 0,001). Savio e cols.
relataram que hipogonadismo e as complicagdes metabdlicas da acromegalia (diabetes,
hipertensdo, cardiomiopatia e sindrome da apneia obstrutiva do sono) agem sinergicamente
dificultando a funcdo sexual regular desses individuos (SALVIO et al., 2022). Em um estudo
avaliando homens asiaticos de 50 a 80 anos, foi encontrada maior prevaléncia de disfuncao
erétil e disfunco ejaculatoria em grupos de pacientes diabéticos e hipertensos (ESPOSITO et
al., 2020).

E necessario ressaltar que, embora a literatura aponte a relagdo das comorbidades com
a disfuncédo sexual, os estudos nesta abordagem com pacientes acromegalicos séo escassos.

Outro aspecto importante avaliado em nosso estudo foi a qualidade de vida dos
pacientes. O Questionario AcroQol foi o instrumento utilizado para verificar as dimensdes
fisicas, psicoldgicas e sociais na vida dos pacientes do estudo. Tendo em vista que a disfuncao

sexual influencia as rotinas diarias dos pacientes, interacdes sociais e bem-estar geral, fez-se
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necessario essa analise. No entanto, ndo observamos diferenga entre os grupos em relacdo a
todos os escores (global, fisico, aparéncia e relagcBes pessoais). Esse dado é destoante do
esperado, uma vez que a acromegalia pode ocasionar alteracdes neuropsicologicas, como
prejuizos na cognicdo, sintomas de ansiedade, interrupcao nas relacdes interpessoais, distor¢éo
da autoimagem, além de alteragdes na personalidade, devido a fragilizacdo da autoestima
(KATZNELSON et al., 2014).

Como por exemplo, o estudo realizado em 2021 que avaliou o0s escores do questionario
AcroQol entre pacientes com e sem disfuncdo erétil. Observou-se que 0s pacientes com
disfuncgdo erétil apresentaram escores Acro-QoL significativamente mais baixos relacionados
ao escore global (69,8+17,7 vs 79,4+11,2, p = 0,035) e relacionamento pessoal (59,6+22,1 vs
76,8+£17,6, p = 0,012). Além de diferencas quanto a aparéncia (40,6+22,3 vs 47,6+14,4, p =
0,266) e desempenho fisico (60,3+£23,1 vs 68,1+18,0, p = 0,255) foram observados entre 0s
pacientes com e sem DE, apesar destes ndo terem sidos significativos (CHEN, Z. et al., 2021).

No que diz respeito ao controle da acromegalia através das dosagens de GH e IGF-1
normais para o sexo e idade, em nosso estudo 11 pacientes (55,0%) foram classificados com a
doenca controlada. Ao compararmos essas dosagens entre 0s pacientes com e sem disfuncéo
erétil ndo obtivemos resultados significativos. De forma que os niveis de GH e IGF-1 ndo
interferem na funcdo sexual dos pacientes no presente estudo.

O mesmo foi observado em um estudo publicado pela Sociedade Internacional de
Medicina Sexual (2014) em que os resultados sugerem que as anormalidades de GH/IGF-1 nédo
tém efeito direto sobre os componentes psicogénicos da disfuncdo erétil e ,provavelmente,
reflete a condicdo cardiometabdlica dos pacientes, em vez de seu estado hormonal (CORONA
(KATZNELSON et al., 2014). Semelhante aos resultados deste estudo, o tratamento de
reposicdo de GH ndo modificou a funcdo sexual in vivo em homens com deficiéncia de GH
(BRILL et al., 2002).

Em contrapartida, um estudo realizado em 2019 demonstrou que 0s pacientes com
niveis elevados de GH foram aqueles com menores escores no questionario do IIFE, ou seja,
apresentaram pior funcdo sexual (CHEN, Z. et al., 2019).0 excesso de GH por si sé pode
representar um elemento chave na patogénese desse distdrbio, mas poucas evidéncias estdo
disponiveis.

Conforme relatado por Balercia e cols., a hipersecrecdo do hormonio do crescimento
(GH) por um adenoma hipofisario secretor de GH pode causar disfungdo sexual, com aumento
da libido nos estagios iniciais seguido de diminui¢do progressiva em ambos 0S Sexos

(BALERCIA et al., 2007). Alem do desequilibrio dopaminérgico causado pelo excesso de GH,
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evidéncias preliminares sugerem um papel direto do GH no mecanismo de erecdo peniana
(BECKER et al., 2000).

Ainda sobre as avaliacbes hormonais e a relacdo com a disfuncdo sexual, faz-se
necessario relatar sobre a correlacdo positiva encontrada entre os niveis de T4 livre e a
satisfacdo com as relagdes sexuais (R=0,64, p=0,0046), sugerindo que pacientes com maiores
niveis de T4L apresentaram melhor satisfagdo sexual. O mesmo foi documentado em estudo
realizado por Carani e cols. em que a disfuncéo erétil e o desejo sexual hipoativo foi observado
em pacientes com hipotireoidismo e que a disfuncao pode ser reduzida apds administracdo de
tiroxina nestes pacientes (CARANI et al., 2005).

O mesmo foi relatado em outros estudos, em que a funcdo sexual em homens é
significativamente afetada pelo hipo e hipertireoidismo e esta disfuncao é prontamente revertida
pela restauracdo do estado eutireoidiano (OPPO et al., 2011). Segundo Chein e cols. em seu
estudo foi observado uma correlacdo positiva entre 0s niveis de T4 livre e nimero de erecdes,
de forma que o T4 livre regulado leva a uma melhor qualidade sexual (CHEN, Z. et al., 2021).

Corroborando com o0s nossos achados, outro estudo demonstrou que a disfuncéo erétil
é extremamente comum em homens com distdrbios da tireoide e o tratamento da doenca
primaria pode restaurar a funcdo erétil normal. Além disso, foi encontrada uma correlacéo
positiva significativa entre os escores do SHIM (Inventario de Saude Sexual para Homens) e o
T4 livre, concluindo que os pacientes com maiores escores e niveis aumentados de T4 livre sdo
aqueles com melhor funcéo sexual (KRASSAS et al., 2008).

Além disso, o hipotireoidismo grave é dito ser frequentemente associado a diminui¢do
da libido, mas os estudos relacionados sobre este tema ainda s&o escassos (OPPO et al., 2011).

No que diz respeito a avaliagdo dos niveis de testosterona com a funcdo sexual, no
presente estudo ndo se observou correlacdo entre as diferentes analises de testosterona e 0s
parametros sexuais entre os pacientes portadores de acromegalia. De forma que o referido
hormdnio ndo influenciou quanto a presenca ou nao de disfuncdo erétil.

O mesmo foi observado em outros estudos entre pacientes com acromegalia, em que
ndo houve diferenca em relacdo aos niveis de testosterona total entre os pacientes com e sem
disfuncéo erétil (6,09 £ 4,18 nmol/L vs 7,41 + 4,55 nmol/L, p =0,377) (CHEN, Z. et al., 2021).

Lotti e cols. relataram ndo ter encontrado nenhuma relacdo entre a presenca de disfuncéo
erétil e niveis de testosterona ou parametros relacionados a acromegalia, incluindo niveis de

IGF-1, assim como observado em nossos resultados (LOTT]I et al., 2015).
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Entretanto, ao compararmos as diferentes formas dosadas de testosterona entre os
pacientes com acromegalia e pacientes controles, observamos resultados significativos apenas
na testosterona livre (6.1 + 3.9 vs. 8.2 £ 2.5, p=0.015).

Resultados semelhantes foram relatados em estudos com a populacdo de modo geral,
em que a auséncia de associagao entre os niveis de testosterona total e os escores do I1FE (indice
internacional de func&o erétil) também foi observada em uma amostra de brasileiros, entre 50-
84 anos, avaliados por Claupauch e cols. (CLAPAUCH et al., 2008).

Um outro estudo, realizado com homens de 40 a 70 anos, foi avaliado o uso de
testosterona em associagdo com inibidores seletivos da fosfodiesterase tipo 5 (PDE5) entre
aqueles com disfuncao erétil, baixa pontuacdo no Indice Internacional de Funcéo erétil (IIFE),
e baixos niveis de testosterona total. Os resultados mostraram que a adi¢do de uma dose de
reposicdo de gel de testosterona a uma dose otimizada de inibidor de PDE5 néo foi associada a
uma melhora na funcdo erétil do que a associada a adicao de gel de placebo. A testosterona néo
se mostrou superior ao placebo em nenhum aspecto da funcéo sexual, frequéncia de sexo total
ou satisfatorio, encontros sexuais, vitalidade, qualidade de vida relacionada a disfuncéo erétil
ou intimidade conjugal. Portanto, esses dados ndo apoiam a adicao rotineira de testosterona a
uma terapia para melhorar a resposta erétil em homens com disfunc&o erétil e baixos niveis de
testosterona (SPITZER et al., 2012) .

No entanto, alguns estudos demonstram uma relacdo positiva entre a disfuncéo erétil e
0s niveis de testosterona da populacdo em geral. Segundo Yassin e cols., as concentracdes de
testosterona estdo intimamente associadas a erecdo, fungdo sexual, interesse sexual e atividade
sexual. Além disso, homens hipogonadicos submetidos a terapia com testosterona mostraram
parametros melhorados de bem-estar, densidade 6ssea, massa muscular, forca, fungéo sexual e
libido (YASSIN, D.-J. et al., 2014).

Além disso, a relacdo entre a baixa testosterona e a disfuncéo erétil é apoiada por
resultados tanto em humanos, quanto em animais (ISIDORI et al., 2014). A testosterona é
reconhecida como um importante regulador do desejo sexual, dos pensamentos sexuais
espontaneos, da motivagdo, da propensdo a estimulos eroticos e da atividade sexual nos homens
(BHASIN et al., 2007).Em modelos animais, foi relatado que a testosterona regula a sintase do
oxido nitrico peniano, a oclusdo venosa corporal, o fluxo sanguineo peniano e a massa muscular
lisa do corpo cavernoso, levando a especulacao de que, nos homens, concentragdes normais de
testosterona podem ser necessarias para alcancar uma resposta ideal aos inibidores seletivos da
fosfodiesterase tipo 5 (PDE5S) (BUVAT et al., 2011).


https://paperpile.com/c/m66dU4/ocTj
https://paperpile.com/c/m66dU4/ocTj
https://paperpile.com/c/m66dU4/ocTj
https://paperpile.com/c/m66dU4/ev06
https://paperpile.com/c/m66dU4/ev06
https://paperpile.com/c/m66dU4/ev06
https://paperpile.com/c/m66dU4/6m8h
https://paperpile.com/c/m66dU4/6m8h
https://paperpile.com/c/m66dU4/6m8h
https://paperpile.com/c/m66dU4/KiCZ
https://paperpile.com/c/m66dU4/KiCZ
https://paperpile.com/c/m66dU4/KiCZ
https://paperpile.com/c/m66dU4/8LEd
https://paperpile.com/c/m66dU4/8LEd
https://paperpile.com/c/m66dU4/8LEd
https://paperpile.com/c/m66dU4/T6pZ
https://paperpile.com/c/m66dU4/T6pZ
https://paperpile.com/c/m66dU4/T6pZ

58

Como a disfungdo erétil e os baixos niveis de testosterona geralmente coexistem, varios
especialistas e sociedades profissionais sugerem que 0os homens com disfuncéo erétil devem ter
seus niveis de testosterona verificados e que a suplementacdo de testosterona deve ser
considerada apenas se 0s niveis forem baixos (MONTORSI, F. et al., 2010).

Buvat e cols. demonstram que o tratamento a longo prazo com testosterona melhora 0s
parametros individuais como perfil lipidico, glicidico e a pressdo arterial. Além de uma
melhoria sustentada em outros sintomas como funcao erétil e dores musculares/articulares,
contribuindo para uma melhor qualidade de vida geral relacionada a saude a longo prazo
(BUVAT et al., 2013).

Em contrapartida, ndo foram encontrados estudos com resultados divergentes ao nosso
entre pacientes com acromegalia, demonstrando a baixa relacéo da testosterona com a funcao

sexual nesses pacientes e/ou a escassez de estudos sobre o tema nessa populacéo especifica.
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7 CONCLUSAO

A partir do presente estudo, observa-se que a disfuncao erétil ocorre na maior parte dos
pacientes com acromegalia (65,0%), e ao avaliar os parametros sexuais, observa-se que eles
estdo inversamente relacionados a idade e diretamente relacionados aos niveis de TAL.
Ademais, 0s parametros sexuais ndo apresentaram relacdo com 0s hormonios sexuais
(testosterona total, testosterona livre calculada, testosterona biodisponivel e SHBG).

Com relacdo a avaliacdo da qualidade de vida pelo AcroQol, ndo observamos diferenca
entre os grupos em relacdo a todos os escores (global, fisico, aparéncia e relagcdes pessoais).

Assim, novos estudos em diferentes centros sdo necessarios para avaliar as variaveis

relacionadas a disfuncéo erétil nessa populacéo.
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ANEXO A- Questionario Indice Internacional de Funcéo Erétil (I1IEF)

ANEXO A
INDICE INTERNACIONAL DE FUNCAO ERETIL

As questoes a seguir sdo referentes a sua vida sexual nas quatro ultimas semanas. Por
favor, leia atentamente as questoes e circule a resposta que melhor descreve vocé.

Ao responder estas questdes, observe as seguintes defini¢oes:

Relagio sexual: ¢ definida como penetragio (entrada) na vagina da parceira.

Atividade sexual: inclui relagio sexual, caricias, brincadeiras amorosas e masturbagio.
Ejaculacio: ¢ definida como a ejeciio de sémen pelo pénis (ou a sensagio desta ejegio).
Estimulagio sexual: inclui situagdes como brincadeiras amorosas com uma parceira,
olhar fotos eroticas etc.

1.Com que frequéncia vocé foi capaz de ter uma ereciio durante uma relagio
sexual?

0. Sem atividade sexual.

1. Quase nunca ou nunca.

2. Poucas vezes (muito menos que a metade das vezes).

3. Algumas vezes (aproximadamente a metade das vezes).
4. A matoria das vezes (muito mais que a metade das vezes).
5. Quase sempre ou sempre,

2. Quando vocé teve erecies sexuais com estimulacio, com que frequéncia foram
suas erecoes, duras o suficiente para penetragiio?

0. Sem estimulagio sexual.

1. Quase nunca ou nunca.

2. Poucas vezes (muito menos que a metade das vezes).

3. Algumas vezes (aproximadamente a metade das vezes).
4. A maioria das vezes (muito mais que a metade das vezes).
5. Quase sempre ou sempre.

3. Quando vocé tentou ter relagio sexual, com que frequéncia foi capaz de penetrar
na sua parceira?

0. Nio tentei ter relagdo sexual.

1. Quase nunca ou nunca.

2. Poucas vezes (muito menos que a metade das vezes).

3. Algumas vezes (aproximadamente a metade das vezes).

4. A maioria das vezes (muito mais que a metade das vezes).

5. Quase sempre ou sempre.
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4. Durante uma relaciio sexual, com que frequéncia vocé foi capaz de manter sua
ereciio apos ter penetrado na sua parceira?

(). Ndo tentei ter relagio sexual.

l. Quase nunca ou nunca.

2. Poucas vezes (muito menos que a metade das vezes).

3. Algumas vezes (aproximadamente a metade das vezes).

4. A maioria das vezes (muito mais que a metade das vezes).
3. Quase sempre ou sempre.

5. Durante uma relagio sexual, o quanto foi dificil para vocé manter sua ere¢io até
o fim da relacio?

(. Nio tentei ter relagio sexual.
1. Extremamente dificil.

2. Muito dificil.

3. Dificil.

4. Pouco dificil.

5. Nao dificil.

o

. Quantas vezes vocé tentou ter relacio sexual?

MNio tentou

1-2 tentativas 2. 3-4 tentativas
5-6 tentativas

7-10 tentativas

11 ou mais tentativas

ok =0

7. Quando vocé tentou ter relacio sexual com que frequéncia ela foi satisfatoria
para vocé?

(). Ndo tentei ter relagio sexual.

l. Quase nunca ou nunca.

2. Poucas vezes (muito menos que a metade das vezes).

3. Algumas vezes (aproximadamente a metade das vezes).

4. A maioria das vezes (muito mais que a metade das vezes).
3. Quase sempre ou sempre.

8. O quanto vocé aproveitou a relagio sexual?

(). Ndo teve relaciio sexual.
1. Nio aproveitou.

2. Aproveitou muito pouco.
3. Aproveitou um tanto.

4. Aproveitou muito.

5. Aproveltou extremamente.
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9. Quando vocé teve estimulagio sexual ou relaciio sexual, com qual frequéncia
voce teve uma ejaculacio?

0. Nio teve estimulagio sexual ou relagdo sexual.

l. Quase nunca ou nunca.

2. Poucas vezes (muito menos que a metade das vezes).

3. Algumas vezes (aproximadamente a metade das vezes).
4. A matoria das vezes (muito mais que a metade das vezes).
3. Quase sempre ou sempre.

10. Quando vocé teve estimulaciio sexual ou relacio sexual, com que frequéncia
vocé teve a sensaciio de orgasmo com ou sem ejaculacio?

0. Nio teve estimulagdo sexual ou relagdo sexual.

l. Quase nunca ou nunca.

2. Poucas vezes (muito menos que a metade das vezes).

3. Algumas vezes (aproximadamente a metade das vezes).
4. A maioria das vezes (muito mais que a metade das vezes).
5. Quase sempre ou sempre.

11. Com que frequéncia vocé tem sentido desejo sexual?

1. Quase nunca ou nuUNca.

2. Poucas vezes (muito menos que a metade do tempo).

3. Algumas vezes (aproximadamente a metade do tempo).
4. Frequentemente (muito mais que a metade do tempo).
5. Quase sempre ou sempre.

12. O quanto vocé consideraria o seu nivel de desejo sexual?

. Muito baixo ou inexistente.
2. Baixo.

3. Moderado.

4, Alto.

5. Muito alto.

13. De modo geral, o quiio satisfeito vocé tem estado com sua vida sexual?

I. Muito insatisfeito.

2. Moderadamente insatisfeito.

3. Igualmente satisfeito ¢ insatisfeito.
4, Moderadamente satisfeito.

5. Muito satisfeito.

14. De modo geral, o quio satisfeito vocé tem estado com o seu relacionamento
sexual com a sua parceira?
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1. Muito insatisfeito.

2. Moderadamente insatisfeito.

3. Igualmente satisfeito e insatisfeito.
4. Moderadamente satisfeito.

5. Muito satisfeito.

15. Como vocé consideraria a sua confianca em conseguir ter e manter uma
ereciio?

1. Muito baixa.
2. Baixa.

3. Moderada.
4. Alta,

5. Muito alta.
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ANEXO B- Questionario de qualidade de vida na acromegalia - Acromegaly Quality of
Life Questionnaire (AcroQol)

Questionario de Qualidade de Vida na Acromegalia (ACROQol)
INSTRUCOES PARA PREENCHIMENTO DO QUESTIONARIO

A seguir aparecem algumas frases que descrevem alguns dos problemas que a acromegalia pode
ocasionar a certas pessoas que, como vocé, sofrem de tal doenca.

Sob cada frase vocé encontrara algumas opgdes de resposta. Algumas dessas opgdes de resposta
referem-se a frequéncia com que se produzem os fendmenos descritos pelas frases, enquanto
outras se referem ao seu grau de acordo ou desacordo com elas.

Por favor, leia atentamente cada uma das frases. Depois de ler cada frase margue com uma cruz
aquela opg¢do de resposta que melhor descreva o gue vocé acha gue se aplica a sua situagdo.

Lembre-se de que NAO ha respostas corretas ou incorretas. Simplesmente estamos interessados
em saber o que lhe acontece atualmente devido a acromegalia.

E muito importante que vocé responda a todas as perguntas.

Muito obrigada pela sua colaboracdo.



Devido a acromegalia...

1. Falta-me forga nas pernas

Sempre

Quase sempre

As vezes

Raras vezes

Munca

2. Sinto-me felo/a
Totalmente de acordo
Bastante de acordo

Mem de acordo nem em
desacordo

Pouco de acordo

MNada de acordo

3. Sinto-me deprimidofa
Sempre

Quase sempre

As vezes

Raras vezes

Munca

4. Vejo-me horroroso/a nas

fotografias
Totalmente de acordo
Bastante de acordo

Mem de acordo nem em
desacordo

Pouco de acordo

Mada de acordo

5. Limito as saidas com os meus
amigos/as por causa do meu aspecto

Sempre

Quase sempre

hs vezes

Raras veres

Munca

6. Procuro evitar as relacbes socials
Sempre

Quase sempre

Asg vezes

Raras veres

Munca

7. Vejo-me diferente ao espelho
Totalmente de acordo

Bastante de acordo

Nem de acordo nem em desacordo
Pouco de acordo

Mada de acordo

B. Noto rejeicio por parte das pessoas
por causa da minha doenga

Totalmente de acordo
Bastante de acordo

Nem de acordo nem em desacordo

Pouco de acordo

Nada de acordo



9. Tenho problemas para realizar
as minhas tarefas hatibutais (por
exemplo, trabalhar, estudar,
realizar as tarefas domésticas,
atividades familiares ou atividade
durante o tempo livre)

Sermpre
Cluase sempre
As vezes
Raras wezes
MNunca

10. As pessoas olham-me por
causa do meu aspecto

Totalmente de acordo
Bastante de acordo

Nem de acordo nem em
desacordo

Pouco de acordo

Mada de acordo

11, Hé partes do meu corpo
{nariz, pés, mios,...) que sio
demasiado grandes
Totalmente de acordo

Bastante de acordo

Mem de acordo nem em
desacordo

Pouco de acordo

Mada de acordo

12. Tenho problemas para fazer colsas
©om as maos, por exemplo, costurar ou
utilizar ferramentas

Sempre
Quase sempre
As vezes
Raras vezes
Munca

13. A doenca afeta o meu rendimento no
trabalho ou as minhas tarefas habituais

Sempre
Quase sempre

As veres

Raras vezres

Munca

14.5into dores nas articulacdes, Sinto-me
cansado/a

Sempre

Quase sempre

As veres

Raras veres

Munca
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15. Sinto-me cansado/a
Sempre

Quase sempre

A vezes

Raras vezes

Nunca

16. Ronco a noite

Sempre

Quase sempre

s vezes

Raras vezes

Munca

17. Custa-me articular as palavras
por causa do tamanho da minha
lingua

Sempre

Quase sempre

As vezes

Raras vezes

Munca

18. Tenho problemas para manter
relagbes sexuais

Lempre
Cluase sempre
As vezes

Raras vezes

Munca [ )

19. Sinto-me uma pessoa doente
Totalmente de acordo

Bastante de acordo

Mem de acorde nem em desacordo

Pouco de acordo

MNada de acordo

20. As mudangas fisicas causadas pela
doenca condicionam a minha vida

Totalmente de acordo

Bastante de acordo

Mem de acordo nem em desacordo
Pouco de acordo

Mada de acordo

21. Tenho pouco desejo sexual

Sempre
Quase sempre
Asvezes
Raras vezes
Munca

22, Sinto-me fracofa

Sempre
Cluase sempre
As vezes

Raras vezes

Munca [

Por favor, para finalizar, certifique-se de néo ter deixado nenhuma pergunta sem resposta.
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APENDICE A- Ficha de participacao

APENDICE A

UNIVERSIDADE FEDERAL DO CEARA
DEPARTAMENTO DE MEDICINA CLINICA

FICHA DE PARTICIPACAO PROJETO “PREVALENCIA DE
HIPOGONADISMO E DISFUNCAO SEXUAL NA ACROMEGALIA
E CORRELACAO COM FATORES PROGNOSTICOS”

Data do preenchimento:

DADOS GERAILS N7 do Prontuario:
MNome:
ldade: Sexo:

Telefone(s):

Endereco:

Orientacio Sexual:




Situagio Conjugal:
Nivel de Escolaridade:
1- solieiro 1 — Nunca estudou
2- casado/companheiro 2- Ensine Fundamental (alfabetizagio
3- separado/divorciado 8" série =9 anos)
4= viuvo 3 - Ensiro Médio (12 anos)
5- relagiio de namoro 4 - Ensiro Superior
5 - Pos-graduacio
6 — MNio soube infomar
Realiza alguma atividade fisica? ( ) Sim [ ) Mio

*5Se sim, com qual a frequéncia? { ) % na semana { ) 2% na semana { ) 3% na semana

( )4xnasemana ( ) 5x ou mais na semana
Faz uso de bebida alcodlica? ( ) Sim { ) Mo

*Se sim, com qual a frequéncia? ( ) Todos os dias () 1-4 x por semana () 1-3x no

més { ) Menos de 1x no més

k tabagista? ( ) Sm { ) Nio Ja fez
uso de tabaco? ( ) Sim () Niio *Se
sim, responda as perguntas abaixo:

Por quanto tempo?

Ha quanto tempo ndo faz mais uso de tabaco?

O paciente possui contato direto com a fumaga do cigamo (fumante passivo)?

i )Sim [ ) Mio



APENDICE B- Ficha de acompanhamento
APENDICE B

UNIVERSIDADE FEDERAL DO CEARA
DEPARTAMENTO DE MEDICINA CLINICA
FICHA DE ACOMPANHAMENTO

PREVALENCIA DE HIPOGONADISMO E DISFUNCAO
SEXUAL NA ACROMEGALIA E CORRELACAOQ COM
FATORES PROGNOSTICOS

s .
-i.:' \'P

Nome do Paciente:

Prontudirio:

Diagnosticado Acromegilico em :

Condicdes clinicas relacionadas:

Comorbidades relacionadas? () Sim ( ) Ndo *Se sim, quais?

( )Diabetes ( YHAS ( ) Apnéeia do sono

() Obesidade

() Dislipidemia { ) Hipogonadismo

() Outra

Fez Cirurgia transesfenoidal: () SIM ( INAO

Medicacdes em uso:

Resultados laboratoriais:

ANALITO RESULTADO

GH

IGF-1

TESTOSTERONA TOTAL

SHBG

T4LIVRE

HEMOGLOBINA GLICADA
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APENDICE C- Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

Vooé esta sendo convidado por mim, Rafasla de Jesus Munes, como paricipante da
pesquisa intituladz "“PREVALENCIA DE HIPOGONADISMO E DISFUNGAD SEXUAL NA
ACROMEGALIA E CORRELAGAD COM FATORES PROGMOSTICOS”. Vocé ndo deve
parficipar contra & sua vontade. Leia atentamente as informagdes abato e fape quakquer
pergunta gue dessja para que todos os procedimentos desta pesquisa sejam esclarecdos.
Esta pesquisa fem por objetivo verificar se axiste = qual & a relagcdo enfre & sus doenga
{acromegalia), deficiéncia de testostercna (hormdnio masculing), e desempenho sexual. A
sus participacSo neste projefo de pesquisa sers através do preenchimento de trés
guestionarios. Um questionario sera sobre sexuslidade com 15 perguntas de mdlfipla
escalha - vocd devera marcar & opodo gue mais he represents - & uma pergunta feita pelo
pesquisador do estudo gue vooé dewvera responder com suas palavras. O segundo
guesticnario composto por 22 paerguntas gue avalia sua qualidade de vida e um scbre dados
sociodemograficos: seu nome, idade, sexo, telefone, raca, endereco, crientagSo sesual,
situacdo conjugsal, nivel de escolaridade, ocupacdo, se pratica atividade fisica, se faz uso
de bebida alcodlica e de fumoc. O preenchimento destes questionarios durs
aproximadamente 20 minutos. O possivel risco & que vocé pode se sentir desconfortavel
ou friste ao responder as perguntas. O beneficic & que vocé vai entender melhor sobre &
sus doenca e 8 relagdo com seu desempenho sexual. Este questionario serd aplicado 8
voCE e a oufros convidades gue aceitarem participar da pesquisa. As informacdes obtidas
=80 confidendcisis, ndo sendo divulgads s identificacdo de nenhum dos participantes. O
sigile & obrigatdrio. Estes dados =80 para fins de pesquise & sus participacSo devera ser
voluntaria. Mao havera nenhum tipo de pagamento por ela, tambem ndo havera despesas
ou prejuizos financeiros. Caso haja alguma despesa adicional a voce, ela sera custeads
pela pesquisa. Vocé pode se recusar a participar e, caso aceite, a gualjuer momento vocs
tem o direito & liberdade de se retirar da pesquisa, sam qualquer prejuizo ao seu tratamento
mo HUWVC-UFC. Voo podera ter acesso as informagpdes sobre a pesquisa e esclarecer
suas dividas a quakquer momento ligando para mim ou enviando e-mail conforme os dados

ahaian:



Mome: Rafaela de Jesus Nunes

Email: rafaslanunes-ce@hotmail.com

Instituigac: Universidade Federal do Ceara

Enderego: Rua Capitdo Francisco Pedro, 1290 - Rodolfo Teofilo, Fortaleza - CE,
60430-372

Telefones para contato: (85) 9977 3-2430 - Rafaela

ATENCAD: S& voce tiver alguma consideracao ou duvida, sobre a sus paricipagso na
pesquisa, entre em contato com o Comité de Efica em Pesquisa da UFC/PROFPESQ — Rusa
Coronel Munes de Melo, 1000 - Rodolfo Tedfilo, fone: 3386-8248/44. (Horario: 08:00-12:00
horas de segunda a sexta-feira).

O CEFUFC/PROPESQ & a insténcia da Universidade Federal do Caara responsavel pels

svaliagio e acompanhamento dos aspectos éticos de todas as pesquisas envolvendo seres
humanos.

2 shaixo  assinado —_ &nos,
RG: declara que & de livre & espontanea vontade

gue esta como participante de uma pesquisa. Eu declaro que i cuidadosamente este Termio
de Consentimento Livre e Esclarecido e que, apds sua keitura, tive a oporfunidade de fazer
perguntas sobre o seu conteddo, como também sobre & pesquisa, & recebi explicagdes que
responderam por completo minhas dividas. E declaro, sinda. estar recebendo uma vis
gssinada desie fermao.

Fortalezs, ) )

Assinatura do participants da pesquisa Cata

Azsinstura do pesquisador principsl Cata

Assinstura do profissionsl Data gueaplicou o TCLE
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