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RESUMO

A adrenoleucodistrofia (ALD) é um distdrbio genético raro causado pela deficiéncia da proteina
ALDP, codificada pelo gene ABCD1, resultando no acumulo de acidos graxos de cadeia muito
longa (VLCFA) em tecidos como cérebro, medula espinhal e adrenais. Apresenta fenotipos
como desmielinizacdo cerebral infantil, adrenomieloneuropatia em adultos e formas raras,
como "apenas Addison". Em homens, a insuficiéncia adrenal estd presente em até 80% dos
casos; em mulheres, manifesta-se principalmente como mielopatia tardia.

A insuficiéncia adrenal priméria (IAP), ou doenca de Addison, é caracterizada pela producao
inadequada de hormonios adrenais. Suas causas incluem autoimunidade, infecgdes,
hemorragias e condicbes genéticas como a ALD. Diferencia-se das formas secundaria e
terciaria pela hiperpigmentacédo da pele e distarbios hidroeletroliticos. A triagem com VLCFA
é util no diagndstico de ALD em parentes de pacientes diagnosticados, dada sua associagao
com a IAP idiopatica.

No caso relatado, um paciente de 36 anos, com histdrico de fraqueza, desmaios e crescimento
abaixo do esperado, foi diagnosticado com ALD por analise de exoma. Ele apresentava
insuficiéncia adrenal com ACTH elevado e sintomas classicos, como hipotensao e fraqueza
proximal. O tratamento incluiu prednisona e orientacdo para manejo em crises de estresse,
resultando em melhora clinica com ajuste da dose.

Os desafios no diagnostico precoce da ALD sdo enfatizados, considerando os riscos fatais
associados as crises adrenais. Embora ndo haja cura definitiva, a identificacdo precoce permite
intervencdes nas fases iniciais da doenca. A triagem em parentes com ALD e homens com IAP
sem causa definida é recomendada.

Palavras-chave: Insuficiéncia adrenal, Adrenoleucodistrofia, Doenca de Addison.



ABSTRACT

Adrenoleukodystrophy (ALD) is a rare genetic disorder caused by a deficiency of the ALDP
protein, encoded by the ABCD1 gene, resulting in the accumulation of very long-chain fatty
acids (VLCFA) in tissues such as the brain, spinal cord, and adrenal glands. It presents with
phenotypes such as childhood cerebral demyelination, adult-onset adrenomyeloneuropathy, and
rare forms like "Addison-only." In men, adrenal insufficiency is present in up to 80% of cases;
in women, it primarily manifests as late-onset myelopathy.

Primary adrenal insufficiency (PAI), or Addison's disease, is characterized by inadequate
production of adrenal hormones. Its causes include autoimmunity, infections, hemorrhages, and
genetic conditions such as ALD. It differs from secondary and tertiary forms by the presence
of skin hyperpigmentation and electrolyte disturbances. VLCFA screening is useful for
diagnosing ALD in relatives of diagnosed patients, given its association with idiopathic PAI.
In the case reported, a 36-year-old patient with a history of weakness, fainting, and below-
expected growth was diagnosed with ALD through exome analysis. He presented with adrenal
insufficiency, elevated ACTH levels, and classic symptoms such as hypotension and proximal
weakness. Treatment included prednisone and guidance for managing stress-induced crises,
resulting in clinical improvement with dose adjustments.

The challenges in early diagnosis of ALD are highlighted, considering the fatal risks associated
with adrenal crises. Although there is no definitive cure, early identification allows for
interventions in the initial stages of the disease. Screening in relatives with ALD and men with
PAI of undefined cause is recommended.

Keywords: “Adrenoleukodystrophy”, “Adrenal Insufficiency”, “Addison’s Disease”
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1. INTRODUCAO

1.1. ADRENOLEUCODISTROFIA

A adrenoleucodistrofia (ALD) é um disturbio genético raro que afeta o
metabolismo lipidico. E causada pela deficiéncia da proteina ALDP (membro 1 da
subfamilia D do transportador ATP-binding cassette), codificada pelo gene ABCD1. Essa
deficiéncia compromete a B-oxidacdo peroxissomal de &cidos graxos saturados de cadeia
muito longa (VLCFA; >C22:0), resultando no acimulo desses lipidios no plasma e em
todos os tecidos, com maior concentracdo na substancia branca do cérebro, medula
espinhal, células de Leydig do testiculo e o cortex adrenal (KEMP et al, 2016; TURK et
al. 2020).

Inicialmente, foram descritas duas doencas distintas: uma desordem progressiva
da substancia branca cerebral associada a insuficiéncia adrenal em meninos jovens,
conhecida como "doenca de Schilder", e uma paraplegia espastica hereditaria com
insuficiéncia adrenal em adultos nas décadas de 1910 e 1920 (KEMP et al, 2016; TURK
et al. 2020).

Nos anos 1970, Jim Powers, Herb Schaumburg e Anne Johnson, por meio de
estudos de  microscopia eletrobnica  post-mortem identificaram  "lamelas
intracitoplasmaticas e inclusdes lamelares-lipidicas" nas glandulas adrenais de meninos
com "doenca de Schilder", compostas por VLCFA (acidos graxos de cadeia muito longa).
A descoberta de um biomarcador diagnostico — o acumulo anormal de é&cido
hexacosanoico (C26:0) — tornou evidente que tanto a doenca de Schilder quanto a
paraparesia espastica hereditaria com insuficiéncia adrenal faziam parte de um Unico
espectro clinico de um disturbio metabdlico caracterizado pelo acimulo de VLCFA.
(KEMP et al, 2016; TURK et al. 2020).

A adrenoleucodistrofia (ALD), ap6s esses novos conhecimentos, passou a ser
reconhecida como um distarbio metabdlico Unico, com fenétipos distintos, incluindo a
desmielinizacdo cerebral rapidamente progressiva na infancia (ALD cerebral), a
mielopatia progressiva em adultos (adrenomieloneuropatia), além de formas raras, como
"apenas Addison" e "cerebral adulto”. (KEMP et al, 2016).

De acordo com Turk et al. (2020), a adrenoleucodistrofia ligada ao X (X-ALD)
afeta tanto homens quanto mulheres, mas de forma distinta. Em homens, as manifestagdes

geralmente incluem adrenomieloneuropatia (AMN), com inicio tipico na infancia ou na
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vida adulta. Em contraste, as mulheres, embora tradicionalmente consideradas
"portadoras”, frequentemente apresentam mielopatia progressiva com inicio mais tardio,
geralmente no periodo pds-menopausa, enquanto manifestagdes como insuficiéncia
adrenal e desmielinizacdo cerebral sdo extremamente raras nelas. Os principais achados

do espetro da doenca podem ser vistos nas tabelas a seguir.

13



Tabela 1. Caracteristicas clinicas da adrenoleucodistrofia em homens. (Adaptado de TURK et al., 2020).

Fendtipos em homens

Apresentacéo e patologia

Frequéncia cumulativa

relatada e idade de inicio

(AMN)

movimento prejudicado.

Cerebral infantil Déficit comportamental, cognitivo e neurologico progressivo, muitas vezes | 31% a 35%
levando a incapacidade total e morte dentro de 4 anos ap6s o diagnostico. Inicio aos 3 a 11 anos de idade
Adolescente cerebral Inicio 11-21 anos com progressao um pouco mais lenta que forma infantil 4% a 7%
Inicio 11 a 21 anos de idade
Adrenomieloneuropatia | Caracterizada por fraqueza, espasticidade, dor, disfuncdo da bexiga e intestino e | Quase 100%

Inicio 32 e 42 década de vida

Cerebral adulto

Demeéncia, distarbios comportamentais e déficits neuroldgicos focais. A taxa de
progressao € variavel, com rara desmielinizacdo cerebral autolimitada denominada

"doenca cerebral interrompida”.

20% (van Geel et al., 2001)

Somente Addison

Envolvimento adrenal priméario sem envolvimento neuroldgico aparente. A maioria

continuara a desenvolver AMN

Comum na infancia

Assintomatico

Anormalidade bioquimica e genética sem deficit adrenal ou neuroldgico
demonstravel. Estudos detalhados geralmente mostram hipofuncdo adrenal ou

sinais sutis de AMN no exame fisico na idade adulta

Comum na infancia.
50% desenvolvem AMN em

10 anos
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Tabela 2. Caracteristicas clinicas da adrenoleucodistrofia em mulheres. (Adaptado de TURK et al., 2020).

Fenotipos em mulheres

Apresentacdo e patologia

Frequéncia cumulativa relatada

e idade de inicio

Assintomatico

Nenhuma evidéncia de comprometimento adrenal ou neuroldgico

Adrenomieloneuropatia
(AMN) leve, moderado e

grave

A sintomatologia se assemelha 8 NMA em homens, embora com inicio tardio e

uma taxa de progressdo mais lenta

Aumenta com a idade.
Estimativas de 50% em
mulheres com mais de 40 anos;

e 65% em mais de 65 anos.

Envolvimento cerebral

Raro, relatado em casos com inativacdo cromossdmica X confirmada e suspeita

Poucos casos relatados (Fatemi
et al., 2003)

Doenca de Addison

Raro em mulheres e ndo precede o fen6tipo de AMN como observado em homens

1%
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1.2. INSUFICIENCIA ADRENAL

A insuficiéncia adrenal (IA) é caracterizada pela producdo inadequada de
hormonios pelas glandulas adrenais. Esse 6rgdo é formado por camadas que respondem
a diferentes estimulos para sintese hormonal.

A camada fasciculada responsavel pela producdo do cortisol é estimulada por
meio de estimulos de feedback positivo na hipofise (hipoglicemia, hipotensdo, outros) e
feedback negativo de seu hormonio sintetizado que age no hipotadlamo liberando o
horménio liberador de corticotrofinas (CRH) e na hipofise estimulando a sintese e
liberacdo do hormonio adrenocorticotrofico (ACTH). Esse ultimo age nas adrenais e
estimula a sintese e liberacdo do cortisol (HUSEBYE et al., 2021)..

A sintese de aldosterona, outro horménio produzido nas suprarrenais, ocorre na
camada glomerulosa, e é regulada principalmente por fatores como volume plasmatico e
concentracdo sérica de potassio, e, ainda em menor quantidade pelo estimulo do ACTH
(HUSEBYE et al., 2021)..

Como o estimulo da sintese e liberacdo dos hormdnios cortisol e aldosterona tem

origens diferentes, isto explica o porqué da origem da disfuncdo da IA implicar em
diferentes apresentacdes da doenca (HUSEBYE et al., 2021).
As causas da insuficiéncia adrenal sdo divididas em priméaria quando a origem da
disfungéo adrenal ocorre por problemas diretos nas glandulas adrenais (ex: destruicéo
autoimune da glandula); e secundaria, quando acomete eixo hipéfise-hipdtalamo. A
insuficiéncia adrenal secundaria pode ainda ser subdividida em secundaria quando
acomete a hipofise; ou terciario, em que a origem da disfuncdo é o hipotdlamo
(HUSEBYE et al., 2021).

A insuficiéncia adrenal secundaria-terciaria € a forma mais comum, geralmente
provocada pelo uso de corticosteroides exdgenos e sua retirada, seguido por outras causas
como adenomas hipofisarios e seus tratamentos. A forma primaria, menos prevalente,
resulta de doencas intrinsecas da adrenal, como autoimunidade destrutiva, erros inatos da
esteroidogénese, ou mais raramente causas como adrenoleucodistrofia. (HUSEBYE etal.,
2021).

Na insuficiéncia secundaria ou terciaria o estimulo do ACTH a zona glomerular
ndo é fundamental para afetar a sintese e liberagcdo da Aldosterona. N&o é caracteristica
marcante, portanto, o distarbio hidroeletrolitico na IA secundaria ou terciaria, como
ocorre na IA primaria (HUSEBYE et al., 2021; SAVERINO et al., 2020).
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1.3. INSUFICIENCIA ADRENAL PRIMARIA OU DOENCA DE ADDISON

O termo “Doenga de Addison” foi cunhado apos Thomas Addison, em seu
trabalho “On the Constitutional and Local Effects of Disease of the Suprarenal Capsules”,
descrever os achados clinicos e anatdmicos de 11 pacientes com a Insuficiéncia Adrenal
Primaria. Apesar desses estudos, 0s pacientes com essa doenca tiveram uma expectativa
de vida muito curta até a década de 1940. Avancos significativos ocorreram em 1947,
quando Lewis H. Sarett desenvolveu o protocolo para a producdo em larga escala da
cortisona, testada com sucesso por Philip Showalter Hench em pacientes com artrite
reumatoide. (SAVERINO et al., 2020).

A insuficiéncia adrenal primaria (1AP) inclui diferentes etiologias, como doenca
de Addison autoimune (AAD), doengas genéticas (como adrenoleucodistrofia ligada ao
X, hiperplasia adrenal congénita, sindrome AAA, deficiéncia familiar de glicocorticoides,
sindrome de Smith-Lemli-Opitz ou sindrome de Kearns-Sayre), causas infecciosas (pos-
tuberculose, pds-paracoccidioidomicose, infeccéo por HIV), sepse, hemorragias adrenais,
cirurgia, metastases e medicamentos. A forma mais comum de insuficiéncia adrenal
primaria genética é a hiperplasia adrenal congénita, enquanto a forma adquirida é
tipicamente causada por autoimunidade, infeccdes, hemorragias, metastases ou
adrenalectomia bilateral. (HUSEBYE et al., 2021; SAVERINO et al., 2020).

A insuficiéncia adrenal primaria autoimune pode ser isolada em até 40% dos
pacientes com insuficiéncia adrenal primaria autoimune ou pode ocorrer em combinacao
com uma ou mais endocrinopatias autoimunes. (HUSEBYE et al., 2021).

Clinicamente a insuficiéncia adrenal primaria se difere da secundaria e terciaria por ndo
ter o estimulo do eixo hipdfise hipotdlamo prejudicados. Na verdade, como 0 eixo
hipdfise-hipotalamo esta em funcionamento, a falta de feedback negativo pela deficiéncia
de cortisol faz com que aumentem os estimuladores CRH e ACTH, e inclusive outros
precursores do ACTH estimulados pelo CRH, como a prd-opimelanocortina (POMC), e
0 horménio estimulante dos melandcitos (MSH) causando a hiperpigmentacdo da pele.

Ocorre, também, o acometimento da zona glomerular pela ineficiéncia de todas
as camadas das glandulas adrenais que ndo respondem ao estimulo do sistema renina
angiotensina, independente de ACTH, e esta deficiéncia tem significancia clinica variavel
(HUSEBYE et al., 2021; SAVERINO et al., 2020).
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1.4. ADRENOLEUCODISTROFIA E INSUFICIENCIA ADRENAL PRIMARIA

Conforme Huffnagel et al. (2019), a prevaléncia de insuficiéncia adrenal ao longo
da vida em pacientes do sexo masculino com Adrenoleucodistrofia é de aproximadamente
80%, de acordo com dados retrospectivos de 159 pacientes masculinos acompanhados
em dois centros (EUA e Holanda) entre 2002 e 2016. O estudo ainda demonstrou um
atraso médio no diagndstico de 3,5 anos, necessidade terapia de mineralocorticoide em
51,3% dos pacientes com insuficiéncia adrenal, e apresentacao assintomatica no momento
do diagnostico em 33 de 101 paciente.

A manifestacdo da insuficiéncia adrenal primaria na adrenoleucodistrofia parece
ocorrer com maior frequéncia antes dos 10 a 15 anos de idade, enquanto o intervalo entre
o diagndstico entre a doenca de Addison e as manifestacdes neuroldgicas podem ter
longos intervalos (LAURET] et al., 1996; HUFFNAGEL et al., 2019).

A adrenoleucodistrofia pode estar associada a um terco dos casos de doenca de
addison idiopatica e a crise addisoniana ¢ uma causa comum de apresentacdo aguda da
X-ALD na infancia. (DUBEY, 2005). Os anticorpos adrenocorticais podes ser (til para
identificar pacientes com Addison autoimune na crianca, embora possam ser negativos
em condicdes de longa duracdo (LAURETI et al., 1996).

Alguns estudo sugerem triagem com dosagem plasmaética de &cidos graxos
saturados de cadeia muito longa (VLCFA) em larga escala para parentes de pessoas com
adrenleucodistrofia devido ao risco de crise addisoniana. (ALCANTARA et al., 2023;
DUBEY, 2005).

Foi documentado o uso de terapia de reposicdo de testosterona devido ao
hipogonadismo priméario em 2,5% dos pacientes, e houve apenas um paciente que teve
filhos com a ajuda do tratamento de fertilidade, sendo que 35,8% pacientes adultos
tiveram filhos sem suporte médico (HUFFNAGEL et al., 2019).
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2. METODOS

2.1 DESENHO DO ESTUDO
Trata-se de um estudo descritivo de carater narrativo e reflexivo no qual é

relatado caso clinico uma paciente acompanhada no servi¢o de Endocrinologia do
Ambulatério Magalhdes Neto — Complexo Hospitalar Professor Edgard Santos da

Universidade Federal da Bahia.

2.2 METODOLOGIA
Foi realizada revisdo de prontuario eletronico, entrevista médica com o

paciente, e revisao da literatura nas bases de dados PubMed e Medline com as palavras
chaves: “adrenoleukodystrophy”, “adrenal insufficiency”, “addison’s disease”.

2.3 ASPECTOS ETICOS
Os dados clinicos foram obtidos com autorizacdo do paciente, tendo sido

aplicado Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo 1).

2.4 ASPECTOS ACADEMICOS
Este relato de caso foi apresentado em forma de pdéster fisico no Congresso

Brasileiro de Atualizacdo em Endocrinologia e Metabologia em 2024 (Anexo X).
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3. APRESENTACAO DO CASO CLINICO

Paciente L., 36 anos de idade, apresentava fraqueza, episédios de desmaio,
anorexia, baixo peso, mialgia e crescimento abaixo do esperado em comparagdo com seus
sete irmédos, desde a adolescéncia. Aos 19 anos, comecou a exibir sintomas motores, como
paraplegia espastica progressiva, incontinéncia do esfincter urinario e piora da mialgia,
particularmente nos membros inferiores. Um neurologista suspeitou de uma condic¢ao
genética e o encaminhou para um geneticista, que solicitou uma analise de exoma,
resultando em um diagndstico genético de ALD. Em grupos de apoio, ele soube sobre
insuficiéncia adrenal e procurou nosso servico de endocrinologia. Ele trouxe exames
recentes que mostravam niveis alterados de ACTH 893 (referéncia 0 a 46) e cortisol sérico
8.0 mcg/dL; sodio 135; potassio 4.17. Na consulta inicial, apresentou hipotensdo
significativa, tanto basal quanto postural, astenia e fraqueza proximal. Decidimos iniciar
prednisona 5 mg, fornecer cartdo de dose de estresse e orienta¢des adicionais. O paciente
retornou com melhora significativa dos sintomas; no entanto, com ACTH de 33.9 (0-46)
e cortisol basal de 9.0 mcg/dL, indicando possivel superdosagem. Optamos por reduzir a
prednisona para 2,5 mg, mantendo a melhora clinica, e fornecemos orientacdes para

situacOes de estresse.
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4. DISCUSSAO

As manifestacdes motoras da adrenoleucodistrofia podem se apresentar anos apds
uma crise adrenal. Esse atraso aumenta significativamente os riscos, potencialmente
fatais, especialmente em situacOes de estresse severo.

E evidente que o paciente ja apresentava sinais precoces de insuficiéncia adrenal,
mas as dificuldades no reconhecimento da patologia contribuiram para um diagndstico
tardio. Durante o acompanhamento clinico, ele foi recrutado para um estudo clinico da
forma cerebral que pode ocorrer concomitante a forma adrenomieloneuropatia; porém o
paciente ndo apresentava as duas formas aos exames de triagem o que o excluiu dos
estudos clinicos para o estudo de uma nova medicagao.

Embora atualmente ndo existam tratamentos eficazes para a doenca, o diagnostico
precoce permite o desenvolvimento de pesquisas que exploram terapias emergentes nas
fases iniciais da condicdo, tendo em vista a laténcia entre o quadro adrenal e o neuroldgico
que pode ocorrer.

Corroboramos com a triagem precoce para adrenoleucodistrofia em pessoas com
parentes com diagndstico da doenca e em homens com diagnostico de insuficiéncia

adrenal primaria sem outra etiologia estabelecida.
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5. CONSIDERACOES FINAIS

Relato de casos séo estudos cuja finalidade € descrever uma situacao inusitada e
ampliar o conhecimento para outros estudos e/ou relatos oriundos de observagéo
cotidiana das atividades vividas pelo pesquisador. Esta comunicagédo abre oportunidade
de busca de conhecimento entre 0s pesquisadores das areas da neurologia e
endocrinologia, que no dia a dia atendem pacientes diversos e tém a oportunidade de
buscar a associacdo entre Adrenoleucodistrofia e Doenga de Addison, uma vivéncia que
pode prover um relato original de uma situagdo complexa e rara que serve de inspiracao

e subsidio para novas pesquisas.
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7. ANEXOS

7.1) ANEXO 1 - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Docusign Envelope |0 CO32E201-4500-4054-8008-FFF412741EB8

Titulo do Estudo: ADRENOLEUCODISTROFIA DE INICIO TARDIO E O EIXO HIPOTALAMO-
HIPOFISE-SUPRARRENAL: UMA RELACAO ENDOCRINOLOGICA CRUCIAL: RELATO DE CASO
Pesquisador Responsavel: ALCINA MARIA VINHAES BITTENCOURT

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

0O Senhor estd sendo convidado a participar de um estudo do tipo relato de caso. Esse
tipo de pesquisa & importante porque destaca alguma situacdo incomum efou fato inusitado
do comportamento de uma doenca efou outra condicdoe clinica. Por favor, leia este
documento com bastante atencdo antes de assind-lo. Caso haja aleuma palavra ou frase que
a senhora ndo consiga entender, converse com o pesquisador responsavel pelo estudo ou
com um membro da equipe desta pesquisa para esclarecé-las.

A proposta deste termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) & explicar tudo
sobre o relato de caso e solicitar a sua permissdo para que o mesmo seja publicado em
meios cientificos como revistas, congressos efou reunides cientificas de profissionais da
salde ou afins.

O objetivo desta pesquisa é relatar um caso de diagndstico de insufici&ncia adrenal
primaria com diagnostico tardio devido a uma causa genética que afeta o metabolismo
acidos graxos saturados de cadeia muito longa.

Se o 5r. concordar com este relato de caso, a sua participacdo consistird em permitir
que o pesguisador utilize seus dados clinicos para descrever o caso.

O risco de participar desta pesquisa, diz respeito a exposicio de seus dados, contudo
o5 pesquisadores |lhe asseguram gue nenhum dado gue possa wvir a identifica-la sera
publicado e caso seja importante para o estudo a apresentagio fotos ou figuras, elas serdo
devidamente camufladas e ndo serdo utilizadas sem a sua autorizagdo prévia. O 5r. terd livre
acesso a todas as informacides e esclarecimentos adicionais sobre o relato de caso e suas
consequéncias, enfim, tudo o que queira saber antes, durante e depois da sua participacao.

A pesguisa n3o lhe trard beneficios diretos, porém, contribuird para o aumento do
conhecimento sobre o assunto estudado, e, poders contribuir para avangos no tratamento e
manejo clinico da doenga.

Sua participacdo neste relato de caso @ totalmente voluntdria, ou seja, nao é
obrigatoria. Caso decida ndo participar, ou ainda, desistir de participar e retirar seu
consentimento durante a realizacdo do relato de caso, ndo haverd nenhum prejuizo ao
atendimento que a Senhora recebe ou possa vir a receber na instituigdo.

Mio esta previsto nenhum tipo de pagamento pela sua participacdo neste estudo.
Caso ocorra algum problema ou dano resultante deste relato de caso, o 5r. recebera todo o
atendimento necessario, sem nenhum custo pessoal e pelo tempo gue for necessario.
Garantimos indenizagido diante de eventuais fatos comprovados, com nexo causal com o
relato de caso, conforme especifica a Carta Circular n® 166/2018 da COMEP.

Caso ofa) 5r(a) tenha dividas, podera entrar em contato com o pesquisador
responsavel [ALCINA MARIA VINHAES BITTEMCOURT], pelo telefone [71. 3646- 3400],
endereco [Rua Padre Feijg n2 240 — Canela - 5alvador — BA - CEP: 40110-170 &fou pelo e-mail



Docusign Envelops 10 CO32E201-4500-4054-2008-FFF412741EB8

alcinavinhaes@gmail.com, com o pesquisador [RAFAEL JONAS SARDA], pelo telefone [71.
3646~ 3400] ou com o Comité de Etica em Pesquisa (CEP/HUPES - COMITE DE ETICA EM
PESQUISA; HOSPITAL UNIVERSITARIO PROF. EDGARD SANTOS- UFBA. Endereco: Rua Dr.

Augusto Viana, 5/n, 12 andar - Canela, 554 (BA) - Cep: 40.110-060, Telefone: 3646-3450 [
Email: cep_hupes@ehbserh.gov. br

Esse Termo € assinado em duas vias, sendo uma do(a) 5r.(z) e a outra para os
pesquisadores.

Declaracdo de Consentimento

Concorde em participar do estudo intitulado: ADRENOLEUCODISTROFIA DE INICIO TARDIO
E O EIXO HIPOTALAMO-HIPOFISE-SUPRARRENAL: UMA RELACAD ENDOCRINOLOGICA
CRUCIAL: RELATO DE CASD

Wome do participante ou responsavel
Aneinaia por

S— Data: 10/12/2024

Assinatura do participante ou responsavel

Eu, Alcina Maria Vinhaes Bittencourt, declaro cumprir as exigéncias contidas nos itens V.3 e
V.4, da Resclucdo n2 466/2012 M5.

Aslnady por

'\._—-); ) -l:Z'\

Assinatura e carimbo do Pesquisador Data: 10,/12/2024

Pagina 2 de 2
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7.2) ANEXO 2 - POSTER APRESENTANDO NO CONGRESSO BRASILEIRO DE
ATUALIZACAO EM ENDOCRINOLOGIA E METABOLOGIA (2024)

36° CONGRESSO BRASILEIRO DE

@
/',ﬁchem ENDOCRINOLOGIA E METABOLOGIA C() m PlCX()
- Ta

ENDORECIFEZ#

CENTRO DE CONVENGOES DE PERNAMBUCO
o RECIFE/OLINDA 7 3
‘\ Aendocrinologia e seu protagonisma nos ciclos da vida

ADRENOLEUCODISTROFIA DE INICIO TARDIO
Autores: RAFAEL JONAS SARDA; MARINA CEDRO PLATON BEZERRA; SYLVIA MARCIA FERNANDES DOS SANTOS LIMA; IVA CAROLINE CHAVES DA SILVA

JACOBINA; RODRIGO MACIEL DE OLIVEIRA COSTA; TAIANA SACRAMENTO LOPES; FILIPE QUADROS COSTA; SILVANIA BRUNELLY LIMA DA SILVA;
ALCINA MARIA VINHAES BITTENCOURT.

HOSPITAL UNIVERSITARIO PROFESSOR EDGARD SANTOS - HUPES/UFBA, SALVADOR - BA - BRASIL.

INTRODUCAO

A adrenoleucodistrofia ligada ao X (ALD) é um disturbio genético que afeta o metabolismo lipidico. E causada por
mutagdes no gene ABCD1, responsavel por codificar uma proteina essencial para a degradacgdo de acidos graxos de
cadeia muito longa (VLCFAs). A acumulagéo desses acidos graxos toxicos em diversos tecidos leva a condigées como
insuficiéncia adrenal, leucodistrofia e mieloneuropatia.

CASO CLINICO

Paciente L., 36 anos de idade, apresentava fraqueza, episddios de desmaio, anorexia, baixo peso, mialgia e
crescimento abaixo do esperado em comparagdo com seus sete irmdos, desde a adolescéncia. Aos 19 anos,
comegou a exibir sintomas motores, como paraplegia espastica progressiva, incontinéncia do esfincter urinario e
piora da mialgia, particularmente nos membros inferiores. Um neurologista suspeitou de uma condigdo genética e
o encaminhou para um geneticista, que solicitou uma andlise de exoma, resultando em um diagndstico genético
de ALD. Em grupos de apoio, ele soube sobre insuficiéncia adrenal e procurou nosso servigo de endocrinologia. Ele
trouxe exames recentes que mostravam niveis alterados de ACTH 893 (referéncia 0 a 46) e cortisol sérico 8.0
mcg/dL; sédio 135; potdssio 4.17. Na consulta inicial, apresentou hipotensdo significativa, tanto basal quanto
postural, astenia e fraqueza proximal. Decidimos iniciar prednisona 5 mg, fornecer cartdo de dose de estresse e
orienta¢Bes adicionais. O paciente retornou com melhora significativa dos sintomas; no entanto, com ACTH de
33.9 (0-46) e cortisol basal de 9.0 mcg/dL, indicando possivel superdosagem. Optamos por reduzir a prednisona
para 2,5 mg, mantendo a melhora clinica, e fornecemos orientagdes para situagdes de estresse.

z

COMENTARIOS FINAIS

E evidente que o paciente ji apresentava sinais precoces de insuficiéncia adrenal,
mas as dificuldades no reconhecimento da patologia contribuiram para um
diagnéstico tardio. Esse atraso aumenta significativamente os riscos, potencialmente
fatais, especialmente em situagdes de estresse severo. Embora atualmente ndo
existam tratamentos eficazes para a doenga, o diagndstico precoce permite o
desenvolvimento de pesquisas que exploram terapias emergentes nas fases iniciais
da condigdo.

]

Figura 1. Foto do paciente.
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