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1. SIGLAS E CONCEITOS

A hiperprolactinemia é uma causa frequente de hipogonadismo e infertilidade
principalmente em mulheres. Estd associada a multiplas causas, cujo tratamento requer avaliacdo
especifica por um neuroendocrinologista. Em especial os prolactinomas necessitam de avaliacdo
especializada. Apesar de geralmente serem tratados com medicamentos, podem requerer
neurocirurgia ou outros tratamentos em ambiente terciario.

RNM: Ressonancia Nuclear Magnética.

Hiperprolactinemia: aumento dos valores séricos de prolactina definidos por sexo.

2. OBJETIVOS

Reconhecer os principais sinais e sintomas, as causas mais comuns e o manejo da
hiperprolactinemia.

3. JUSTIFICATIVAS

A hiperprolactinemia leva a varios sinais e sintomas, com repercussées importantes como
hipogonadismo e infertilidade. Quando um adenoma hipofisdrio é a causa, pode levar também a
deficiéncia visual, cefaleia importante e hipopituitarismo. O tratamento depende da causa e de
condig¢Oes individuais dos pacientes.

4. CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO
Todos os pacientes com hiperprolactinemia, sintomatica ou nao.
5. ATRIBUIGOES, COMPETENCIAS, RESPONSABILIDADES

O manejo dos pacientes portadores de hiperprolactinemia geralmente é realizado pelo
endocrinologista especialista em Neuroendocrinologia. Em uma minoria dos casos pode ser
necessaria intervencao cirurgica, a cargo de neurocirurgido e otorrinolaringologista, e em casos
raros pode ser realizada a radioterapia.

6. HISTORIA CLINICO E EXAME FiSICO

Os principais sinais e sintomas associados a hiperprolactinemia em mulheres sdo a
alteracdo menstrual, podendo chegar a amenorreia; a galactorreia; e no caso de adenomas
hipofisarios, cefaleia e reducao de campos visual, podendo chegar a amaurose. Nos homens pode
ocorrer reducdo da libido e infertilidade; galactorreia, porém de forma menos frequente em
mulheres; e sintomas neurolégicos como descrito acima.

7. EXAMES DIAGNOSTICOS INDICADOS

A dosagem de prolactina sérica é o exame inicial, devendo ser realizado apenas em
pacientes sintomaticos. Em pacientes assintomaticos, quando a prolactina foi solicitada sem
indicacdo (“check-up”), é necessdria a pesquisa de macroprolactinemia (ndo disponivel no HUWC,
porém é solicitada no PDCT de hiperprolactinemia). Havendo hiperprolactinemia sintomatica sdo
necessarios exames para avaliar as diversas etiologias como gravidez (beta hCG), hipotireoidismo
(TSH e T4 livre), insuficiéncia renal (creatinina), insuficiéncia hepatica (albumina, TGO, TGP).
Outras causas podem ser avaliadas pela histéria como uso de medicamentos (geralmente
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antidepressivos e antipsicoticos), pseudociese (avaliacdo psiquiatrica) e lesdo toracica como
trauma ou herpes zoster. Estando todas essas causas descartadas, um exame de imagem,
geralmente a Ressonancia Magnética de Sela Turca (de dificil realizagdo no HUWC) é necessaria
para avaliar a hipotese de adenoma hipofisario produtor de prolactina (prolactinoma),
principalmente em pacientes com prolactina sérica acima de 100 ng/mL, e adenomas hipofisarios
nao secretores (ou clinicamente silenciosos) em geral associados a niveis de prolactina inferiores a
100 mg/mL.

A pesquisa de Neoplasia Enddcrina Multipla tipo 1 deve ser realizada em todos os
pacientes ao diagndstico e repetido periodicamente conforme avaliacdo clinica.

8. TRATAMENTO INDICADO E PLANO TERAPEUTICO

O tratamento da hiperprolactinemia depende da causa. A hiperprolactinemia secunddria a
macroprolactina ndo deve ser tratada. O hipotireoidismo é tratado com a reposicdo hormonal de
levotiroxina. O uso de medicamentos em geral é tratada com a troca da medicacao, se for
clinicamente possivel, ou tratamento das complicacdes da hiperprolactinemia, em geral pela
reposicdao de estrégeno em mulheres ou testosterona em homens. Adenomas hipofisdrios nao
secretores podem ser observados, se ndo estiverem associados a sintomas e forem
microadenomas (<1cm) ou estiverem longe do quiasma optico.

O tratamento de escolha dos prolactinomas é com o uso de Cabergolina. A Cabergolina
induz normalizagdo dos sintomas em mais de 90% dos pacientes, além de redugao tumoral
importante. A dose inicial de Cabergolina é de 0,5 a 1 mg/semana, em uma ou duas doses
semanais. A dose efetiva na grande maioria dos pacientes é de no maximo 2 mg/semana. A dose
maxima é de 12 mg/semana.

A Cabergolina geralmente é muito bem tolerada. Recentemente tem sido descritos
pacientes com alteragdes de transtorno de controle do impulso, incluindo hipersexualidade. O
manejo ideal dessa complicacdo ainda ndo estd bem estabelecido. Em pacientes com uso
prolongado de doses maiores que 2 mg/semana estd indicada a realizagdo de ecocardiograma
para avaliar a presenca de valvopatias, porém a presenca de doenca valvar clinica que leve a
suspensdao do tratamento com Cabergolina é excepcional. A longo prazo, cerca de 20% dos
pacientes conseguem obter remissdo (auséncia dos sintomas apds suspensdo da medicacdo). Para
detectar esses pacientes, temos interrompido o tratamento em pacientes com tumores pequenos
e bem controlados com doses pequenas de Cabergolina, apds pelo menos dois anos de
tratamento.

Prolactinomas resistentes ao tratamento medicamentoso, porém de tamanho pequeno,
sem sintomas neuroldgicos, podem ser tratados com reposicdo hormonal se ndo houver desejo de
fertilidade. Havendo desejo de fertilidade em pacientes com tumores resistentes esta indicada a
cirurgia transesfenoidal realizada por neurocirurgido e otorrinolaringologista.

Prolactinomas agressivos ou malignos geralmente sdo tratados com descompressao
cirargica. A maioria desses pacientes ndo é curado apenas com cirurgia, estando geralmente
indicado o uso de terapias adjuvantes. Das opgOes terapéuticas nesses casos a Temozolamida é a
mais utilizada, porém essa opgdo ndo esta prevista no SUS.

Apesar do uso da Cabergolina nao esta associada a piores desfechos na gravidez ou para o
feto, esse uso geralmente é suspenso apds o diagndstico de gravidez na maioria dos pacientes. A
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manutencdo do uso de Cabergolina na gravidez estd indicada em macroadenomas com alteracdes
visuais e em pacientes que tiveram sua medicacdo suspensa, mas apresentaram recidiva dos
sintomas neuroldgicos. A avaliacdo do crescimento tumoral durante a gravidez deve ser realizada
com RNM sem contraste.

O uso de radioterapia é muito excepcional nesses pacientes, tanto pela eficacia de outros
tratamentos como pelo fato desses tumores geralmente serem radiorresistentes. Porém, em
tumores agressivos, a radioterapia geralmente esta indicada.

9. CRITERIOS DE INTERNACAO

— Em pacientes com necessidade de intervencdo cirdrgica por refratariedade do
tratamento medicamentoso (poucos casos);

— Em pacientes que desenvolvem apoplexia tumoral ou fistula liquérica;

— Em pacientes que desenvolvem hipopituitarismo, em especial insuficéncia adrenal
central aguda.

10. CRITERIOS DE MUDANGA TERAPEUTICA

A Cabergolina pode ser aumentada em intervalos de quinze dias ou mensais, porém é mais
frequente o ajuste trimestral. A dose maxima é de 12 mg/semana. Pacientes com tumores
agressivos avaliados clinicamente ou com imagem devem ser referenciados para a cirurgia, e
eventualmente, em pouquissimos casos, radioterapia. A Temozolamida é uma op¢ao nos tumores
agressivos, porém seu uso nao esta previsto no SUS.

11. CRITERIOS DE ALTA OU TRANSFERENCIA

Os pacientes com tumores hipofisarios geralmente precisam manter seu acompanhamento
em servico terciario de maneira cronica. Pacientes com doses estaveis de Cabergolina, pacientes
em remissdao e mulheres na menopausa com tumor estdveis podem ser avaliados em servigo
tercidrio anualmente.

12. MONITORAMENTO

O principal critério é o clinico, devendo o paciente estar assintomatico tanto do ponto de
vista hormonal como neuroldgico. A cada consulta é solicitada Prolactina sérica. A RNM de Sela
Turca geralmente é necessdria em pacientes com manutengdo ou piora dos sintomas
neuroldgicos. Em pacientes assintomaticos com o tratamento clinico em geral a solicitacdo de RM
pode ser postergada até a avaliacdo para suspensao do tratamento.
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