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Essa cartilha foi desenvolvida para

orientacdo dos pacientes com

insuficiencia adrenal e de seus familiares.

Essas orientacoes visam a compreensao
minima dos aspectos mais importantes da
insuficiencia adrenal, bem como melhorar

o “empoderamento” do paciente sobre

sua condicdo.



1. O que é insuficiéncia adrenal (1A)?

A IA é uma doenga que se caracteriza por uma produgdo insuficiente dos horménios

do cértex das gléndulas adrenais.

Os principais horménios produzidos pelas adrenais s&o o cortisol e a aldosterona

sintetizados pelas zonas fasciculada e glomerulosa respectivamente (Figura 1).
O cortisol desempenha vdrias fungdes importantes no organismo, interferindo no
metabolismo, nos processos inflamatdrios, no sistema imunolégico e favorecendo a

producé&o de agucar.

A aldosterona tem sua agdo principalmente no controle e equilibrio dos eletrdlitos

sédio e potdssio e, portanto, na press&o arterial.

AMBOS HORMONIOS SAO ESSENCIAIS A VIDA.

Glandula
adrenal

—Zona fasciculada

Cortex adrenal —

~—Zona reti culada

Figura 1. Anatomia da glandula adrenal e as zonas do cértex adrenal.



2. Quais sdo os tipos de Insuficiencia Adrenal?

Dependendo da drea afetada e da sua etiologia pode ser dividida em: priméria, secunddria

e tercidria.

2.1. Insuficiéncia Adrenal Primaria

A A primdéria decorre da destruicdo do cértex adrenal, geralmente acima de 90% da
glandula. As principais causas de IA primdria estdo descritas na Tabela 1. A IA primaria é
mais frequentemente causada por adrenalite autoimune (também chamada de doenga de
Addison), que ocorre quando o sistema imunoldgico ataca suas glandulas adrenais
sauddveis ndo as reconhecendo como préprias. A doenga de Addison (DA), é relativamente
rara, ocorre em qualquer idade, mas principalmente entre os 20 e 50 anos e com discreta

predomindncia no sexo feminino.

Etiologia Doencas associadas

Adrenalite autoimune N&o associada a outros distirbios autoimunes
Isolada Candidiase mucocutanea, hipoparatireoidismo, IA autoimune
*SPGA tipo 1 IA autoimune + doenca tireoidiana autoimune e/ou DMI
*SPGA tipo 2

Hemorragia adrenal Sepse, uso de anticoagulantes, sindrome antifosfolipide
Metéastases adrenais Originada de canceres: pulm&ao, mama, célon, melanoma, linfoma

Infec¢cdes Tuberculose, HIV/SIDA, citomegalovirus, candidiase, sifilis, paracoccidioidomicose,

histoplasmose, criptococose
Infiltragdo Hemocromatose, sarcoidose, amiloidose primaria

Adrenalectomia bilateral Retirada cirirgica das duas adrenais para tratamento da sindrome de

Cushing de origem adrenal ou feocromocitoma bilateral

Induzida por drogas Mitotano, cetoconazol, metirapona, etomidato, aminoglutetimida, rifampicina,

mifepristone, fenitoina, fenobarbital

Genética Adrenoleucodistrofia no sexo masculino, sindrome Triple A (acalésia, doenca de Addison,

alacrima), hiperplasia adrenal congénita, hipoplasia adrenal congénita, resisténcia ao ACTH

*SPGA - sindrome poliglandular autoimune



2.2. Insuficiencia Adrenal Secundaria

A insuficiéncia adrenal secunddria é causada pela regula¢do hipotdlamo-hipofisaria prejudicada

da sintese de cortisol adrenal.

A glandula hipéfise produz o horménio adrenocorticotréfico (ACTH), que estimula o cértex da

adrenal a produzir os horménios cortisol e aldosterona.

Qualquer processo que destrua o tecido hipofisario ou hipotalémico saudavel pode levar &
deficiéncia de ACTH e subsequente perda de estimulagdo da produgdo de cortisol pela adrenal.

No entanto, a produg&o de aldosterona ndo é afetada por concentragdes baixas de ACTH.

Figura 2. Eixo hipotdlamo-hipéfise-adrenal. O horménio CRH (horménio liberador de
corticotrofina) produzido no hipotdlamo estimula a produ¢do do horménio ACTH
(adrenocorticotréfico) produzido pela hipdfise anterior que por sua vez estimula as
adrenais a produzirem principalmente o cortisol pela zona fasciculada. Conforme a
concentragdo do cortisol, este controla negativamente a produgdo do CRH e do

ACTH, mantendo o equilibrio da secreg&o hormonal.

A causa mais comum de IA secunddria é devido a um tumor na glandula hipdfise ou
como consequéncia do seu tratamento (cirurgia ou radioterapia) levando a
deficiéncia do ACTH. Outras causas sdo: tumores que podem acometer também o
hipotalamo, trauma, infecgdo, infiltragdo ou infarto causado por perda de sangue no

pds-parto (necrose da gléndula hipéfise pds-parto).
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2.3. Insuficiencia Adrenal Terciaria

A A tercidria se estabelece apds o uso crénico de glicocorticoides, caracterizado por doses
superiores a 5 mg de prednisona, ou equivalente, por mais de 4 semanas, pode ocorrer por
qualquer via de administrag&o: oral, injetavel (administrado através de injeg&o), inalatdrio
(absorvido através de inalagdo), tépica (aplicado na pele/ cabelo), intranasal (dentro do
nariz) e intra-auricular (dentro dos ouvidos) para tratar outras condigdes médicas. O uso de

opidceos (como a morfina) sdo os segundos medicamentos mais comuns na IA tercidria.

Quais os sinais e sinfomas da IA?

Os sinais e sinfomas da IA primdria s&o geralmente inespecificos. Alguns pacientes
apresentam, inicialmente, sintomas como dor abdominal, ndusea, vémitos e diarreia,
inapetencia. Os sinais e sinfomas na maioria das vezes se desenvolvem de forma lenta, ao
longo de varios meses. Isso explica a demora para estabelecer o diagndstico. Entretanto, em
alguns casos, pode apresentar-se de forma abrupta, extremamente grave, caracterizando a

IA aguda ou crise adrenal ou crise addisoniana.

Os sinais e sinfomas mais comuns estdo descritos na Tabela 2. A caracteristica principal da
doenga de Addison é o escurecimento da pele e das membranas mucosas, especialmente
em dreas expostas ao sol (face, pescogo e dorso das mdos), regides de dobra, cicatrizes e
aréolas mamarias. O aumento da pigmentacgdo é causado por altas concentragdes de ACTH
e do horménio -MSH (hormonio alfa estimulante de melanocortina) circulante que leva a
ativagdo aumentada dos receptores de melanocortina 1 (MCIR) na pele, ndo ocorrendo na

IA secunddria ou terciaria.

Os sinais e sinfomas da A secunddria s&o geralmente menos intensos do que da IA primaria,
pois a produg&o de mineralocorticoide pela zona glomerulosa estd normal e a insuficiéncia
adrenal é considerada parcial, afetando somente a zona fasciculada. No entanto, outras
deficiéncias hormonais além do ACTH podem influenciar e até mesmo dominar o quadro

clinico.



2.3. Insuficiencia Adrenal Terciaria

Os pacientes com |A tercidria podem apresentam caracteristicas de sindrome de Cushing,
como: estrias roxas maiores que 1 cm, fraqueza muscular com dificuldade para levantar-se,
pele do rosto avermelhada, manchas arroxeadas apds trauma; e em criangas ganho de peso
com a diminui¢do da velocidade de crescimento, devido ao excesso de uso de

glicocorticoides exogenos (prednisona, betametasona, dexamentasona etc).

A A tercidria pode se manifestar clinicamente quando os usudrios param abruptamente o
uso de glicocorticoides sem avaliar a recuperagéo do eixo hipotalamo-hipofise-adrenal com
desmame das concentragdes do glicocorticoide e confirmag&o da recuperagéo da

produgdo fisiolégica do cortisol.

Pacientes com IA priméria ou secunddria em tratamento também podem desenvolver IA
aguda frente as situagBes de estresse (infecgdo, trauma, cirurgias). Os principais sinais e
sinfomas da IA aguda sdo: hipotensdo (queda da pressdo arterial), ndusea, vémitos,
prostracdo, febre, desidrata¢do, diarreia e dor abdominal. Caso a IA aguda ndo seja tratada

de maneira adequada, pode levar ao ébito.

Tabela 2. Sinais e sinfomas na IA.

Sintomas Sinais

Deficiéncia de glicocorticoide

Fadiga, adinamia (cansago extremo) Fadiga, adinamia (cansago extremo)

Anorexia (diminui¢c@o do apetite) Anorexia (diminuicéo do apetite)

Perda de peso Perda de peso

Dor abdominal Dor abdominal

Nausea Ndausea

Vomitos Vomitos

Tontura Tontura

Mialgia e artralgia (dor nos misculos e articulagées) Mialgia e artralgia (dor nos misculos e articulagées)

Deficiéncia de mineralocorticoide

Dor abdominal Hipotensdo

Nausea Hiponatremia (queda da concentracgao do sédio)
Vomitos Hipercalemia (alta concentracéo de potéassio)
Tontura

Desejo por sal




4. Como se faz o diagnéstico de IA?

O diagnéstico da A primaria é dificil durante seu estagio inicial porque os sintomas podem
ser semelhantes a outras doengas. O diagndstico definitivo é feito com base nos resultados
dos exames laboratoriais, que revelam a concentracao baixa cortisol e elevada do ACTH no

sangue, devendo ser coletados ate as 8 horas da manha.

Baixa concentragoes de cortisol (valores < 3 meg/dL) confirmam o diagnéstico de IA,
enquanto valores 2 18 meg/dL excluem o diagndstico. Entretanto, para estabelecer com
seguranca o diagndstico, pacientes com valores de cortisol intermedidrios (entre 3 e 18
mcg/dL) a indicagdo de realizar um teste de estimulo com cortrosina (ACTH sintético)

(Figura 3) pode se fazer necessério.

Entretanto, é importante ressaltar que os testes de estimulo nunca devem atrasar o inicio
imediato do tratamento com hidrocortisona, que salva vidas na suspeita de crise adrenal, e
a confirmagdo formal do diagndstico pode ser realizada com seguranca apds a

recuperagdo clinica.

Suspeita dinica deinsuficiéncia adrenal

Colher cortisol entre 8 ¢ 9 horas da manha.
I
[ | |
[ Cortisol <3 meg/dL_| [ 3 meg/lL < cortisol < 18 meg/dL | [ Cortisol > 18 meg/dL |

Diagnostico de Teste da cortrosina
insuficiéncia adrenal (ACTH sintético 250 mcg)

‘ Medir o cortisol antes e apds a injegdo de ACTH sintético (30 e 60 min) ‘

Exclui insuficiéncia
adrenal

[[Pico de cortisol < 18 meg/dL | [Picode cortisol > 18 meg/dL |

Exclui insuficiéncia
adrenal

.
Diagnéstico de
insuficiéncia adrenal

Figura 3. Fluxograma para diagnéstico de IA.
Observagdo: valores de cortisol acima de 13 meg/dL e abaixo de 18 meg/dL podem ficar
sem reposi¢do de glicocorticoide e com a recomendag&o do uso do mesmo somente em

situagdo de estresse (infecgdes principalmente).

O teste de estimulo com cortrosina é o teste “padr&o-ouro” para o diagndstico de 1A
primdria. Neste teste, a cortrosina é administrada na dose de 250 meg EV (via endovenosa)
em adultos e criangas > 2 anos, na dose de 125 mcg em criangas entre 1e 2 anos, e na
dose de 15 mcg/kg em bebés < 1 ano de idade. Sdo coletadas amostras de cortisol nos
tempos basal (antes da administrag&o de cortrosina), 30 minutos e 60 minutos apds a
aplica¢do da cortrosina. Pico de cortisol < 18 meg/dL confirma IA. Muitos individuos que
ndo atingiram o limite em 30 minutos far&o aos 60 minutos. Portanto, recomendamos o
teste 30 e 60 minutos apds a administragdo de cortrosina para evitar subdiagndstico de IA.
Uma armadilha potencial é a gravidez e o tratamento com estrogénio oral

(anticoncepcionais), que mascaram a insuficiéncia adrenal.

Outros testes de estimulo incluem o teste da cortrosina 1 mcg, o teste de intolerancia &

insulina (ITT) e o teste do glucagon.



4.1. Diagnéstico diferencial entre

IA primaria e IA secundaria

A dosagem do ACTH plasmatico é o primeiro passo no diagndstico diferencial da IA. Na IA
primdria, as concentra¢des de ACTH geralmente sdo superiores a 100 pg/mL. Na IA
secunddria, as concentragdes de ACTH serdo baixas ou inadequadamente normais,
enquanto a secre¢do mineralocorticoide (aldosterona) é normal. O sulfato de
dehidroepiandrosterona sérico (DHEAS) serd baixo em pacientes com |A primaria e

secunddria.

O diagndstico da deficiéncia de mineralocorticoide ocorre somente na |A primdéria, j& que a
zona glomerulosa do cértex da adrenal é regulada pelo sistema renina angiotensina-
aldosterona e n&o pelo ACTH. O diagndstico é feito por uma baixa concentragdo de
aldosterona (< 3 ng/dL) e alta concentrag&o da renina ou atividade plasmdtica. A presenga
de potdssio sérico alto ou no limite superior da normalidade sugere fortemente a

deficiéncia de mineralocorticoide produzido pela zona glomerulosa.

A determina¢do de auto-anticorpos adrenais pode ser usada na pratica clinica, quando
disponivel, para o diagndstico de etiologia autoimune. Os anticorpos anti-21-hidroxilase s&o
detectados em 90% dos pacientes com doenca de Addison e, frequentemente, antes do
desenvolvimento de IA. Se positivo, os pacientes devem ser examinados para outras
doengas autoimunes. Se auto-anticorpos contra 21-hidroxilase estiverem ausentes, uma

abordagem diagndstica mais ampla pode ser usada, guiada pela apresentagdo clinica.

No entanto, mesmo quando os titulos s8o negativos, a adrenalite autoimune ainda é a
causa mais provével, porque muitos pacientes tornam-se negativos para anticorpos quando
a destrui¢do autoimune estd presente hd algum tempo. Todos os individuos do sexo
masculino que sdo negativos para anticorpos, devem ter seu sangue testado para dcidos
graxos de cadeia muito longa para excluir adrenoleucodistrofia, (uma doenga genética
rara que faz parte do conjunto de doengas chamadas leucodistrofias, causadas por uma

deficiéncia na bainha de mielina), mesmo quando n&o hd sinais neurolégicos.

As imagens de tomografia computadorizada (TC) sdo uteis para avaliar atrofia
(sugestivo de etiologia autoimune), calcificagdo (50% dos casos de tuberculose),

aumento e simetria das gléndulas adrenais, assim como a presenca de sangramento.



4.1. Diagnéstico diferencial entre

IA primaria e IA secundaria

Confirmagao deinsuficiénda adrenal

ACTH alto

ACTH normal ou baixo

| nsuficiéncia adrenal primaria
(ACTH alto, cortisol baixo, renina alta, aldosterona baixa,
DHEAS baixo, sddio baixo, potissio alto)

I nsuficiéncia adrenal secundaria
(ACTH normal/baixo, cortisol baixo, renina ¢ aldosterona
normais, DHEAS baixo, sédio baixo)

|

| Anticorpos adrenais |

l—‘—l

I

| Ressonincia magnetica da hipofise |

—

| Negativo | | Positivo | ‘ Positiva | | Negativa |

[

| Insuficiéncia adrenal autoimune |

| Lesbes hipotimo-hipofisitias |

= Revisar medicamentos (uso de corticosteroides)
= Histdria de traumatismo craniano

»  Hemormgia pds-parto

« Deficiéncia isolada de ACTH

Revisar medicamentos

Medir 17-hidroxiprogesterona: hiperplasia adrenal congénita

Medir dcidos graxos de cadeia longa em homens jovens: adrenoleucodistrofia
TC de abdomen: infecgdo, infiltragdo, hemorragia, cincer adrenal

Figura 4. Diagnéstico diferencial de IA.

Na IA secunddéria, na qual a atrofia adrenal é causada por estimulagdo insuficiente do
ACTH, o teste de estimulo da cortrosina também é geralmente util. No entanto, dentro de 4
semanas de um insulto hipofisario ou cirurgia, as gléndulas adrenais ainda n&o estdo
atrofiadas e, portanto, ainda responderdo ao ACTH sintético, o que poderia indicar

erroneamente um eixo hipotdlamo-hipéfise-adrenal intacto.

O teste de toleréncia & insulina é o padr&o-ouro para o diagnéstico de IA secundéria, mas
o procedimento é trabalhoso, caro e pode ser inseguro para pacientes com histérico de
convulsdes ou doenga cardiaca e cuidados especiais devem ser tomados se o teste for
realizado em criangas ou pacientes idosos. A necessidade de atingir uma hipoglicemia

adequada (glicose sérica < 40 mg/dL) sdo fatores limitantes adicionais.

Geralmente, 0,1 unidade de insulina por kg de peso corporal é usada, no entanto, cerca de

um tergo dos pacientes precisam de concentragdes mais altas.

Se a A secunddria for diagnosticada, outros horménios hipofiséarios devem ser avaliados
junto com a ressonéncia magnética (RM) da hipéfise para detectar a presenga de um tumor

ou outros processos infiltrativos (hipofisite linfocitica ou infiltragdo granulomatosa).
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4.2. Diagnéstico de A tercidaria

Nem todos os casos de IA tercidria serdo imediatamente aparentes, e uma histdria
detalhada deve ser obtida, incluindo o uso de glicocorticoides e opidides. A revisdo
cuidadosa do histérico de tratamento durante os dltimos 12 meses (incluindo todas as vias;
oral, inalatéria, intranasal, tépica, intra-articular, intramuscular e intravenosa) é essencial.
Pacientes em tratamento com glicocorticoide continuo ou uso recente para outras causas
pode atrapalhar a interpreta¢do do resultado do teste de cortrosina.

A avaliagdo da reserva adrenal em pacientes que estdo em uso crénico de glicocorticoides
pode ser desafiadora. O uso de glicocorticoide em doses altas causa atrofia adrenal que é
lentamente reversivel na maioria das pessoas. A recuperagdo do eixo hipotalamo-hipdfise-
adrenal pode levar muitos meses e o tempo para recuperag¢do corresponde ao tempo de

uso excessivo de glicocorticoides anteriormente.

Glicocorticoides de ag&o prolongada devem ser trocados por hidrocortisona. A avaliagdo
da fun¢do adrenal pode ser feita apés a interrupgdo da dose da manha da hidrocortisona
antes do teste de estimulag&o com ACTH sintético. Prednisona, prednisolona e
dexametasona podem afetar os resultados por pelo menos 48 a 72 horas, portanto, a troca
pela hidrocortisona que possui uma meia vida mais curta ‘a pratica ideal. Muitas vezes, ndo
é possivel parar a terapia com glicocorticoides (como glicocorticoides inalatérios para
asma), mesmo por um curto periodo, complicando ainda mais a avaliag&o. Uma abordagem
de equipe multidisciplinar é importante durante o esclarecimento se a terapia com altas
doses de glicocorticoides ainda é necessaria ou se os glicocorticoides podem ser
cuidadosamente retirados. O manejo pode ser complexo e é necessério um equilibrio entre

a prevengdo da crise adrenal e a minimizagdo do excesso de glicocorticoides.

Equivaléncia entre as doses de glicocorticoides:

* Acetato de cortisona: 1 mg de hidrocortisona = 1,6 mg de acetato de cortisona
* Prednisona: 1 mg de hidrocortisona = 0,25 mg de prednisona

* Prednisolona: 1 mg de hidrocortisona = 0,2 mg de prednisolona

* Dexametasona: 1 mg de hidrocortisona = 0,025 mg de dexametasona

5. A IA foi confirmada, como serd minha rotina?

Se os exames complementares de sangue e clinico confirmarem o tipo de IA, é hora de vocé
se adaptar com as medicagdes didrias:

* Coloque o celular para despertar nos horérios indicados pelo médico para tomar as
medicagdes;

+ Comparega aos retornos sempre, o ajuste da dose correta das medicagdes é muito

importante.



6. Tratamento para IA

Pacientes com IA primdria possuem deficiéncia de glicocorticoides e mineralocorticoides e
precisam da reposicdo de ambos, juntamente com ingest&o de sal, conforme necessario.
Por outro lado, os individuos com IA secunddria geralmente necessitam apenas da

reposi¢do de glicocorticoides.

Para manter sua doenga sob controle, vocé deve tomar medicamentos diariamente por
toda a vida para repor os horménios que estdo em falta no seu corpo. Estes medicamentos,
frequentemente referidos como “dose de reposi¢do”, serdo em forma de comprimidos e
devem ser tomados nas quantidades e nos hordrios prescritos pelo seu médico. Muitos

medicamentos podem substituir a agdo do cortisol, eles sdo chamados de glicocorticoides.

Se o seu corpo ndo consegue manter as concentragdes adequadas de sédio e potassio
(sal) e liquidos, vocé também receberd um medicamento denominado fludrocortisona
(Florinef®). Este medicamento substitui outro horménio adrenal essencial, a aldosterona.
Os glicocorticoides mais utilizadas para o tratamento da IA no nosso servigo ‘e a
hidrocortisona (mais semelhante ao cortisol produzido pelas suas glandulas adrenais),
prednisona, prednisolona, acetato de cortisona e dexametasona. As glandulas adrenais
com funcionamento normal produzem cerca de 5 a 6 mg/m2 de drea de superficie
corporal (area calculada da superficie do corpo humano segundo célculo de DuBois) de
cortisol diariamente, o equivalente a dose de reposigdo oral com hidrocortisona (15 a 25 mg

ao dia em adultos ou 8 a 10 mg/m?2 por dia em criancas) (Tabela 3).

A hidrocortisona deve ser administrada em duas a trés doses por dia. A primeira e maior
dose (50 a 66% da dose total didria) deve ser tomada pela manhd assim que vocé acordar.
Se administrada duas vezes ao dia, a segunda dose geralmente é administrada 6 a 8 horas
apds a dose da manhd. Se administrada trés vezes ao dia, a segunda dose é administrada
4 a 6 horas apds a dose da manhd e a terceira dose 4 a 6 horas antes da hora de dormir
para evitar alteragdes do sono. As decises sobre o nimero de doses também sdo
baseadas na preferéncia do paciente, diferencas na atividade didria e experiéncia do
paciente. Indicamos a hidrocortisona ao acordar e as 14 horas e quando hé necessidade a

terceira e menor dose ‘e administrada as 19 hs.

Em muitas partes do mundo, a prednisolona é atualmente a uUnica opgé&o de tratamento
para a |A, mas pode resultar em mais aumento do colesterol e redu¢do do conteudo
mineral 6sseo em comparagdo com a reposi¢cdo padrdo com hidrocortisona. A
dexametasona n&o ¢ indicada para terapia de reposi¢do devido & sua meia-vida longa e

ao alto risco de efeitos colaterais da sindrome de Cushing.



6.1.1. Como saber se a reposicao de

glicocorticoide esta em doses suficientes?

Tabela 3. Doses recomendadas de gheocorhicoldes na msuficiéncia adrenal

Glicocorticoide Doze diaria (mg) Regime posologico tipico (mg)

Hidrocortizona 15a25 2dozes:15+50u10+100uld+35
Jdoses: 15+5+5oul10+5+5m10+5+25m
15+5+25

Acetato de cortisona 252373 2 dozes: 25+ 12

Jdoses: 125+125+1250u 125+ 125 +6,25 ou
125+625+625

Prednizolona 4ajl 1dose:4oul

2doses:3+2oui+l1

Tabela 3. Doses recomendadas de glicocorticoides na insuficiéncia adrenal

As concentragdes de ACTH plasmdtico, cortisol sérico e cortisol urindrio livre de 24 horas

ndo sdo pardmetros Uteis para avaliar se a reposig&o de glicocorticoides estd adequada.

N&o existe um marcador bioquimico confidvel para avaliar a adequagéo da dose no
tratamento de reposi¢do de glicocorticoides, portanto, a modificagdo da dose é guiada
pelo julgamento clinico e percep¢do de sinais e sintomas relacionados a reposigdo
excessiva de glicocorticoides. O objetivo é alcangar o melhor resultado clinico com a

menor dose didria possivel de glicocorticoide.

Geralmente, nduseas, falta de apetite, perda de peso e aumento da pigmentagdo da pele
sugerem que a dose de glicocorticoide estd baixa. Por outro lado, ganho de peso, insénia,
infec¢des cuté@neas e intoleréncia & glicose indicam reposicdo excessiva. Algumas pessoas
relatam baixa resisténcia fisica, fadiga, dor de cabec¢a ou sonoléncia apenas em

determinados momentos do dia.

Mudar o hordrio das doses (idealmente para o mais cedo possivel pela manhd, mesmo 2-3
h antes de sair da cama) e dividir em doses menores mais frequentes pode ser eficaz. Visto
que mesmo uma superdose sutil de glicocorticoides predispde a complicagdes, como

obesidade, diabetes mellitus tipo 2 e osteoporose ao longo prazo.



6.1.2. Existem efeitos colaterais com o

uso dos glicocorticoides?

* Adultos (18 anos ou mais): 50-200 mcg uma vez ao dia (mais comumente 100 mcg)
* Criancas entre 6 e 17 anos): 75-100 mecg/m2 uma vez ao dia
* Criancas entre 1 e 12 anos: 100-150 mcg/m2 uma vez ao dia

*Bebés (até 2 anos de idade): 150 mecg/m2 uma vez ao dia

E avaliada clinicamente perguntando ao paciente sobre vontades persistentes de sal ou
tontura, pessoas fisicamente ativas frequentemente precisam de doses mais altas do que
pessoas mais velhas sedentdrias, e os pacientes devem ser aconselhados a ingerir sal

quando necessdrio e a ignorar as recomendagdes de salude para evitar a ingestdo de sal.

A sub-reposicdo de fludrocortisona é comum e s vezes é compensada pela reposicdo
excessiva de glicocorticoides, o que pode predispor os pacientes a comorbidades. A
hidrocortisona também tem atividade mineralocorticoide, com 40 mg de hidrocortisona
equivalente a 100 mcg de fludrocortisona. Assim, mudangas na dose de hidrocortisona
podem afetar as necessidades de dose de fludrocortisona. A prednisolona tem alguma

atividade mineralocorticéide, enquanto a dexametasona n&o tem alguma.

A reposi¢do de mineralocorticoide medir a pressdo arterial nas posi¢des sentada e em pé e
identificar a presenga de edema em pernas. Deve-se medir as concentragdes de renina ou
atividade plasmética da renina para avaliar a adequagéo da dose de mineralocorticoide e
ter como objetivo um valor entre o intervalo de referéncia superior e o dobro do intervalo
de referéncia superior. Hipotens&o ortostética, hipercalemia persistente e renina elevada
indicam necessidade de aumento da dose do mineralocorticoide. Hipertensé&o e

hipocalemia sdo evidéncias de reposicdo em dose excessiva.

Diuréticos e medicamentos que afetam a press&o arterial podem interagir com a
fludrocortisona. A hipertens&o essencial em um paciente com insuficiéncia adrenal primdria
deve ser tratada com um inibidor da enzima de convers&o da angiotensina (IECA) ou um
bloqueador dos canais de cdlcio (BRA), ndo interrompendo a reposi¢do de

mineralocorticoide, embora uma redug&o da dose deva ser considerada.



7. Qual a gravidade da IA?

A gravidade da |A estar na falta de informagéo sobre a doenga. Quando ela é descoberta
através dos sinais clinicos e os testes confirmam, o paciente deve iniciar a investigagdo
com um endocrinologista para descobrir o tipo de IA e iniciar o tratamento o mais

rapidamente possivel, pois é uma doenca fatal quando n&o tratada.

Alguns pacientes ndo sabem que tém doenca de Addison até que ocorra uma crise adrenal

(piora dos sintomas). A crise adrenal é uma emergéncia com risco de vida.

Portanto, a prevengdo é de fundamental importancia. As causas precipitantes mais
frequentes s&o gastroenterite (infecg&o de estémago e intestino) e febre (60-70%), mas
outros eventos estressantes também podem causar crises, como trauma, cirurgia,
procedimento dentdrio e grande sofrimento psiquico. Muitas crises resultam de médicos

que ndo ajustam adequadamente a dose de glicocorticoide.

8. Como prevenir a crise adrenal?

As glandulas adrenais em funcionamento normal produzem mais hidrocortisona quando o
corpo estd sob estresse fisico, como na febre, infec¢do, cirurgia, vémito ou diarreia. O fato
de vocé ter |A significa que seu corpo ndo consegue lidar com esses estresses produzindo
mais hidrocortisona. Assim, vocé deve sempre dobrar a dose do seu glicocorticoide quando

estiver passando por um estresse fisico, de acordo com a orientagdo do seu médico.

Se vocé estd muito doente para tomar seus comprimidos ou ndo consegue manté-los no

estédmago (por exemplo, vémitos), deve tomar um medicamento glicocorticoide por injegéo.
Vocé ou alguém que more com vocé precisard aprender como administrar esta inje¢&o.

A injec&o substituird os comprimidos de hidrocortisona e fludrocortisona. Se achar
necessario administrar a si mesmo medicamentos injetaveis, ligue imediatamente para o
seu médico ou dirija-se ao pronto-socorro do hospital mais préximo. Ao chegar no servigo
de emergéncia, deverd apresentar a carta de identificag&o de IA, ou cartéio da ABA com a

conduta a ser tomada, informando se a dose de ataque ja foi aplicada ou ndo.

A ABA tem fornecido o kit emergéncia para pacientes com IA cadastrados no site
(www.abaddison.org.br), ele é composto por uma dose de ataque intramuscular de
hidrocortisona, juntamente com a carta de indicag&o da dose individualizada prescrita pelo
endocrinologista responsavel pelo paciente para que possa ser aplicada a caminho do

hospital quando o acesso ao servigo médico ndo for rapido.



8. Como prevenir a crise adrenal?

O glicocorticoide injetdvel é administrado por via intramuscular, o que significa que é
injetado em um grande musculo. Ao dar a si mesmo uma injeg¢do, o local mais fécil e melhor
para aplica-la é na coxa, do mesmo lado da sua m&o dominante (por exemplo, a coxa

direita se vocé for destro).

Os adultos devem sempre levar consigo medicamentos injetaveis. Se vocé tem um filho com
IA, vocé ou o responsdavel pela crianga deve sempre levar o medicamento da crianga. Se a
crianga estiver na escola, a professora e/ou coordenadora da escola deve saber sobre a
condi¢do de seu filho e ser capaz de fornecer cuidados de emergéncia, como dar uma

injegdo de glicocorticoide.

Dia de Doenca - Regra 1
Doenca intercorrente moderada:
febre, infeccdo com necessidade de uso de antibioticos, procedimento dentario

Dobrar a dose diaria usual de glicocorticoide

~.

Dia de Doenca - Regra 2
Doenca intercorrente grave, vomito persistente, preparacdo para colonoscopia
ou em caso de trauma agudo ou cirurgia

Hidrocortisona 100 mg por via endovenosa (dentro da veia)
ou intramuscular (dentro do musculo),
seguido de 50 mg por via endovenosa a cada 6 horas.
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9. Qual dose de medicamento devo tomar

quando me sentir melhor?

Dia de Doenca - Regra 1
Doenca intercorrente moderada:
febre, infeccdo com necessidade de uso de antibioticos, procedimento dentario

Dobrar a dose diéria usual de glicocorticoide

=

Dia de Doenca - Regra 2
Doenca intercorrente grave, vomito persistente, preparacio para colonoscopia
ou em caso de trauma agudo ou cirurgia

Hidrocortisona 100 mg por via endovenosa (dentro da veia)
ou intramuscular (dentro do musculo),
seguido de 50 mg por via endovenosa a cada 6 horas.

Figura 5. Regras para dia de doenga.
medicamentos, conforme prescrita pelo seu médico.

10. Tratamento da insuficiéncia adrenal aguda

O tratamento inclui reidrata¢do imediata (1 litro de soro fisiolégico na primeira hora, 500 mL
na segunda hora, seguido de administrag&o continua de fluidos) e administragéo
endovenosa imediata de 100 mg de hidrocortisona, seguida de 200 mg por 24 h idealmente
por infusdo intravenosa continua, ou alternativamente em trés a quatro doses por dia por
via intfravenosa ou intramuscular.

Os sinais vitais dos pacientes e a avaliagdo regular dos eletrélitos séricos devem ser
monitorados. Se o paciente estiver clinicamente estdvel, a dose de glicocorticoide pode ser
rapidamente reduzida para a dose de manutengdo usual em 24 a 72 h. A administragdo de
mineralocorticoides deve ser iniciada assim que a dose didria total de hidrocortisona for
inferior a 50 mg.

A autoadministrac&o de emergéncia de hidrocortisona é de fundamental importancia para
prevenir morbidade e mortalidade relacionadas a crises.

As criangas podem receber hidrocortisona intravenosa ou intravenosa da seguinte
forma:

* Bebés até 1 ano: 25mg

* criangas de 1a 5 anos: 50mg

* criangas de 6 a 12 anos: 100mg

Essas ﬁoses podem ser repetidas trés ou quatro vezes em 24 horas, dependendo da
condi¢do a ser tratada e da resposta do paciente.



11. O que fazer durante a gravidez?

Mulheres com doenga de Addison tem risco de aborto aumentado, além de taxas mais altas
de parto prematuro e cesariana e sdo mais propensas a ter recém-nascidos com baixo
peso ao nascer (< 2.500 g).

Os sintomas de insuficiéncia adrenal se sobrepdem a caracteristicas que podem estar
relacionadas & prépria gravidez, como cansago, concentra¢do baixa de sédio no sangue,
ndusea e vémito. A pratica usual é aumentar a dose de hidrocortisona em cerca de 20-40%
durante o terceiro trimestre para ser consistente com o aumento do cortisol nas glandulas
adrenais normais.

A avaliagdo clinica das necessidades de mineralocorticoides durante a gravidez é dificil,
novamente devido & sobreposi¢do de sinfomas, como edema ou hipotens&o postural. Sédio
e potdssio podem ser monitorados no sangue e na uring; no entanto, a renina plasmética
ndo é informativa, pois as concentragdes aumentam durante a gravidez.

Aumentos nas concentragdes de progesterona durante a gravidez tém um efeito anti-
mineralocorticoide, portanto, o ajuste da dose de fludrocortisona as vezes é necessdrio.

Durante o parto, a reposi¢do de hidrocortisona deve ser semelhante aquela administrada
durante uma cirurgia de grande porte - 100 mg de hidrocortisona por via intravenosa no
inicio do trabalho de parto ativo (dilatagdo do colo do utero 4 cm ou contragdes a cada 5
min por 1 hora, ou ambos), seguida de hidrocortisona 200 mg a cada 24 h via infusdo
intfravenosa continua (ou 50 mg de hidrocortisona intravenosa ou intramuscular a cada 6
horas) até o parto. Apds o parto, a hidrocortisona pode ser rapidamente reduzida para as
doses pré-gestacionais em 2 a 4 dias.

12. Complicacgées

Se vocé ndo tratar adequadamente a IA, pode desenvolver uma crise addisoniana como
resultado de estresse fisico, como uma cirurgia, infecg&o ou doenga. Vocé também pode
ter uma crise se parar de tomar ou diminuir a quantidade de suas medicag¢des de repente.

Pacientes com IA possuem uma taxa de mortalidade 2 vezes maior. Parte da mortalidade
excessiva estd relacionada a crises adrenais agudas. Outra causa importante de morte em
individuos com |A primdria é a doenga cardiovascular (doenga do coragdo e dos vasos
sanguineos) que estd associada ao uso de altas doses de terapia de reposi¢do de
glicocorticoides.

Este achado apoia as frequéncias aumentada de hipertensdo, diabetes e internag&o por
doencgas infecciosas. Outras complicagdes possiveis associadas & IA primaria s&o
osteoporose e fraturas em pacientes tratados com glicocorticoides. A medigdo periddica
da densidade mineral éssea é recomendada em todos os pacientes com IA primdria.

Pacientes com IA priméria e secunddria relatam redugdo da qualidade de vida em
comparacgdo com pessoas sauddveis. Esse achado corresponde a uma maior taxa de
incapcciﬁode para o trabalho em comparag¢do com a populacdo geral. A qualidade de
vida estd negativamente correlacionada com a idade de inicio da insuficiéncia adrenal (ou
seja, quanto mais jovem o inicio, pior a qualidade de vida do individuo). Relatos de baixa
qualidade de vida, apesar da terapia de reposi¢do estabelecida, pode estar relacionada a
substituicdo excessiva ou insuficiente de glicocorticoides.



11. O que fazer durante a gravidez?

13. Consideracées finais

A 1A é uma doenga ainda sem cura, mas com tratamento acessivel e relativamente simples,
seguindo corretamente as recomendagdes do endocrinologista as pessoas apresentam um
desenvolvimento fisico e intelectual normal - mesmo que a doencga apareca na inféncia,
adolescéncia ou apenas na fase adulta.

Considera-se de extrema importéncia que vocé seja disciplinado e comprometido com as
recomendagBes médicas. Pais ou responsaveis pela crianga com IA, é muito importante que
orientem corretamente as criangas e aqueles que cuidardo delas em sua auséncia, sobre as
particularidades da doenga, garantindo que o tratamento seja seguido & risca por toda a
vida.

No site da ABA (www.abaddison.org.br) vocé terd mais informagdes sobre a IA, poderd se
cadastrar para receber o cartdo de identificagdo e o kit emergéncial. Também ﬁé um grupo
de Telegram de pacientes e parentes cadastrados para a troca de experiéncias e
informagdes.

Cartdo de identificacdo da IA -

Apds a confirmagdo do tipo de IA e a entrega da carta do endocrinologista responsével
pelo paciente. ABA

O cartdo da ABA é fornecido, gratuitamente, e tem o formato de um cartdo de crédito - o
que possibilita que seja carregado mais facilmente na carteira de documentos. Contém
informagdes em portugués e inglés sobre o que deve ser feito com o paciente em caso de
emergéncia, mas sé serd fornecido

IMPORTANTE

INFORMAGCAO
MEDICA VITAL

IMPORTANT
VITAL MEDICAL
INFORMATION




Modelo de carta de urgéncia

Carta de Orientag@o para Paciente com Insuficiéncia Adrenal

A paciente, (nome completo do paciente), é portadora de Insuficiéncia Adrenal
, atualmente em uso de glicocorticoide (tipo e dose total didria).

Devido ao quadro da Insuficiéncia Adrenal, necessita de cuidados especiais em situagdes de

estresse (febre, quadro infeccioso, cirurgia, trauma etc.). Quando ndo houver restrigdes para

ingest&o via oral, é recomendado administrar o dobro da dose do glicocorticoide (tipo e dose
total didria).

Se houver sintomas de Insuficiéncia Adrenal Aguda (hipotens&o, nduseas, vémitos, torpor,
desidratagdo, diarreia, dor abdominal etc.) existe a necessidade de iniciar imediatamente
expans&o com Soro Fisioldgico 0,9% e reposigdo de glicocorticoide com: Hidrocortisona 100
mg endovenoso (EV) em bolus, seguido por manuten¢do de Hidrocortisona 50 mg EV a cada
8 horas. Caso necessite de procedimento cirlrgico orientamos Hidrocortisona 100 mg EV na
indugdo anestésica, seguido de 50 mg EV, a cada 6 horas, no pés-operatdrio imediato. Apds:
deixar a dose dobrada de hidrocortisona (dose total didria), usado previamente, por dois a
cinco dias. E na alta hospitalar retornar para a dose fisioldgica.

Se houver necessidade, entrar em contato com o médico responsavel pelo telefone: (xx) xxxx-
xxxx. Médico - CRM

Para saber mais
abaddisonbrasilegmail.com
eabaddisonbrasil

Rua Padre Adelino, 2074 - Conj. 121
Tatuapé - Sdo Paulo - SP
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