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Formas classicas

A Hiperplasia Supra-renal Congénita (HSRC) é uma
patologia Autossémica Recessiva caracterizada pela alteracao
da sintese do colesterol. Tem uma incidéncia estimada de
1:10000 a 1:20000 recém-nascidos, com variacfes étnicas e
raciais importantes.

A forma mais comum de HSRC, responsavel por cerca de
95% dos casos, é provocada pela mutacgdo / delecgdo do gene
CYP1A2, que codifica para a enzima 21-hidroxilase (P550C21).
Esta enzima converte a 17-hidroxiprogesterona (170HP) em
11-desoxicortisol e a progesterona em desoxicorticosterona,
respectivamente, os precursores do cortisol e da aldosterona.
O bloqueio da sintese do colesterol leva a estimulagéo do cortex
da supra-renal, com acumulagdo dos precurssores do cortisol
que sdo desviados para a biossintese das hormonas sexuais.
Cerca de 75% das formas cléssicas da HSC tém deficiéncia de
aldosterona.

O gene que codifica para a 21-hidroxilase esta localizado
na regido Ill do complexo humano de histocompatibilidade, no
cromossoma 6. Existem mais de 100 mutagdes conhecidas do
CYP21A2. O estudo genético do gene permite detectar cerca de
95% dos doentes afectados.

As formas Cléssicas da HSRC dividem-se em formas
Classicas perdedoras de sal e formas Classicas virilizantes
simples. Cerca de 75% dos doentes com HSRC forma classica
tém deficiéncia de aldosterona — forma perdedora de sal. A
crise adrenal surge nas 12s semanas de vida e 0s sinais tipicos
sdo: hiporreactividade; reflexo de succédo débil, dificuldades
alimentares, hiperpigmentagao, vomitos, hipotermia, hipotenséo,
desidratagao e perda de peso. Analiticamente é caracterizada por:
hipoinatrémia; hipercaliémia; hipoglicemia e acidose metabdlia.

As formas Classicas condicionam virilizagdo no RN do sexo
feminino, constituindo a causa mais comum de ambiguidade
sexual no feto geneticamente feminino. O grau de virilizacéo
€ muito varidvel, desde cliteromegalia simples até ao aspecto
de phalus. No feto do sexo masculino, 0s genitais externos ndo
estdo afectados e na auséncia da forma perdedora de sal, o
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diagnostico é protelado e condicionado pelo aparecimento de
pélo axilar e pubico, acne, aceleracéo do crescimento e da idade
Ossea.

O diagnéstico assenta na Prova de ACTH (250 ug) com
doseamentos hormonais da Supra-renal, aos tempos 0 e 60
minutos. A actividade da renina plasmatica, ou melhor a relagao
desta com a aldosterona, permite diagnosticar a deficiéncia
mineralocorticide. Outros exames que podem ser Uteis para o
diagnostico sdo: o inonograma sérico; a gasimetria; a ecografia
abdominal e pélvica e o cariétipo de sangue periférico.

A terapéutica engloba o0s glucocorticoide, 0s
mineralocorticéide e os suplementos de sodio, estes dois Ultimos
na presenca de deficiéncia mineralocorticéide. Durante a fase de
crescimento, o glucocoricoide indicado € a hidrocortisona porque
a sua semi-vida curta permite minimizar os efeitos adversos dos
glucocorticéides mais potentes e de ac¢do mais prolongada,
principalmente ao nivel da supressao do crescimento.

A monitorizagdo da terapéutica inclui os doseamentos
hormonais periddicos, a avaliagao do crescimento (velocidade de
crescimento cada 6 a 12 meses) e avaliagao anual daidade éssea.
O objectivo é evitar o hipercortisolismo e o hiperandrogenismo
e permitir o crescimento e desenvolvimento adequados com o
atingimento da estatura alvo.

Segundo os consensos mais recentes (2010) o rastreio
universal dos recém-nascidos estd recomendado. Actualmente
o rastreio endocrino-metabdlico Portugués nao incluiu o rastreio
da deficiéncia de 21-hidroxilase.

Dadaacomplexidade desta patrologia, estes doentes devem
ser seguidos em Centros de referéncia multidisciplinares que
englobem cirurgiGes pediatricos, endocrinologistas pediatricos,
pedopsiquiatras / psicologos e geneticistas com experiéncia na
area.
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