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Resumo

Osteoporose é definida pela Organiza¢do mundial da satide como uma doenga éssea metabdlica sistémica, caracterizada
pela reducdo da massa dssea e do tecido dsseo deterioracdo da microarquitetura com aumento do osso fragilidade e
suscetibilidade a fraturas como resultado. Doengas enddcrinas, como a Sindrome de Insensibilidade androgénica (SIA),
sdo algumas das causas e, combinadas a hipovitaminose D e baixa ingesta de célcio, aumentam o risco a fraturas, assim
como amorbimortalidade dos pacientes. O objetivo desse estudo é relatar o caso de uma paciente com diagndstico de
SIA navida adulta, fenotipicamente mulher, com alteragéo de cariétipo (XY) e gene de receptor androgénico. Durante
avaliacoes foi pesquisada densidade mineral 6ssea e diagnosticada com osteoporose, sendo assim encaminhada para
ambulatdrio para manejo clinico, j4 em uso de Terapia de Reposi¢do Hormonal (TRH) pelo endocrinologista. Paciente
apresentou melhora em densitometrias com a orientagio de ingesta de célcio e reposicéo de vitamina D.
Descritores: Sindrome de insensibilidade androgénica; osteoporose; terapia de reposigéo hormonal.

Abstract

Osteoporosis is defined by the World Health Organization as a systemic metabolic bone disease, characterized by
reduced bone mass and bone tissue deterioration of microarchitecture with increased bone fragility and susceptibility
to fractures as a result. Endocrine diseases, such as Androgen Insesibility Syndrome (AIS), are some of the causes and,
combined with hypovitaminosis D and low calcium intake, increase the risk of fractures, as well as the morbidity and
mortality of patients. The aim of this study is to report the case of a patient diagnosed with AIS in adulthood, pheno-
typically female, with karyotype (XY) and abnormal androgen receptor gene. During evaluations, bone mineral density
was investigated, and she was diagnosed with osteoporosis, thus being referred to an outpatient clinic for clinical
management, already using Hormone Replacement Therapy (HRT) by orientation of endocrinologist. Patient showed
improvement in densitometry with the guidance of calcium intake and vitamin D replacement.

Keywords: Androgen insensibility syndrome, osteoporosis, hormone replacement therapy.

de osteoporose e podem ser tratadas de maneira horizontal

INTRODUCAO

A osteoporose é um problema de satide em todo o mundo. A
partir dos 50 anos, 30% das mulheres e 13% dos homens podem
sofrer algum tipo de fratura por causa da osteoporose. E defini-
da pela Organizagédo Mundial de Satide como uma doenca 6ssea
metabdlica sistémica, caracterizada pela redugdo da massa ds-
sea e do tecido dsseo, deterioragdo da microarquitetura dssea
com aumento do risco de fraturas por fragilidade. Na osteopenia
ha também reducéo da massa Gssea, embora sem envolvimento
da microarquitetura. As causas de osteoporose séo variadas e
podem ser combinadas. Deficiéncias hormonais, hipovitamino-
se D e baixa ingesta de cdlcio estdo entre as principais causas

com terapia de reposi¢do hormonal, reposi¢édo de vitamina D
e orientacdes sobre ingesta de célcio. Dessa forma, auxiliam na
prevencdo de fraturas e reducédo de risco de morbimortalidade
dos pacientes.”

RELATO DE CASO

Paciente de 33 anos, do sexo feminino, procurou primeiro
atendimento médico aos 13 anos devido a queixa de amenorréia
e ganho de peso. Foi realizada ultrassonografia (USG) pélvica
em 2007 e desta forma, diagnosticada com Sindrome de Mayer
Rokitansky, apresentando agenesia uterina. Aos 27 anos foi re-
ferenciada ao ambulatério de Endocrinologia e Uroginecologia
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da UNIFESP. Ao exame fisico, apresentava mamas em estdgio
M4 de Tanner, genitalia feminina e sem pilificagéo genital (de-
pilada). Palpagdo abdominal e tiredide normais, sem massas
ou visceromegalias. Foram solicitados ultrassonografia (USG)
transvaginal, USG abdominal e avaliagdo hormonal.

Exames Laboratoriais:

¢ Dezembro de 2007:

«  SDHEA= 198 UG/DL, 170HP = 251 NG/DL, PRL = 10
NG/ML, E2 = 24,1

« LH =3394. FSH = 8,8 MUI/ML, 2010: LH = 45,9, FSH =
7,66MUI/ML

¢ Outubro de 2016:

«  FSH =9,32MUI/ML, TSH = 2,75, TESTOSTERONA TO-
TAL 362,16
HDL =53, LH = 51,23, SDHEA = 207 MCG/DL, DHT 284
ANDRO 2 MG/ML,K=39,CT=157,CA=1,21,LDL =94
TG =47, MG = 1,8, P = 3,5, HEMOGRAMA NORMAL,
GJ =86

o Dezembro de 2016:
. DHL =407, ALFA FETOPROTEINA = 1,6, BETA HCG =
6,34

o Fevereiro de 2016:

. CARIOTIPO: 46XY (30 METAFASES)

o« USGINGUINAL DE DEZEMBRO DE 2016:

«  Gonada direita mais superficializada a 1cm da pele,

em anel inguinal, hipoecoica, circunscrita, de 3 x 2
x 3 cm, sem sinais de invasio adjacente e com fluxo
em doppler. Apresenta drea de ecogenicidade muito
reduzida em polo inferior, de borda definida, medin-
do 1,2x 0,7 x 1,4 cm, 0 mesmo tampouco apresenta
sinais de ato circulatério.
Gonada esquerda mais profunda, também em anel
inguinal, a 1.8cm de pele, hipoecoica (mais ecogé-
nica comparada a direita) sem invasdo e sem fluxo
(1,7x1,7x4,1 cm)

o RNMPELVE - SETEMBRO 2016

« 0 Agenesia uterina, canal vaginal curto em fundo
cego. Imagem alongada com sinal heterogénico loca-
lizada em regides inguinais, protruindo parcialmente
através dos anéis inguinais externos medindo: 5,4 cm
a direita e 6,8 cm a esquerda, sugerindo remanescen-
tes gonadais, dificil diferenciacdo entre ovdrios ou
testiculos rudimentares.

Durante investigacdo, entdo, realizou cariotipo, evidencian-
do cariotipagem 46XY e aventado diagndstico de Insensibili-
dade Androgénica Completa (figura 1). Paciente, dessa forma,
realizou gonadectomia bilateral e orientada a seguir a realizar
reposicéo estrogénica com valerato de estradiol 2mg/dia e di-
latagdo vaginal. Foi realizado pesquisa de mutacéo no receptor
androgénico 5-alfa-redutase ou 17-beta-h8d3 resultando positi-
vo para alteracdo mutagénica (figura 2).

Figura1. Cariotipagem 46XY e aventado diagnéstico de Insensibi-
lidade Androgénica Completa.

Figura 2. Mutacdo no receptor androgénico 5-alfa-redutase ou
17-beta-h8d3 resultando positivo para altera¢do mutagénica.

Em retorno, apés diagnostico confirmado, paciente trouxe
novos exames complementares:

Densitometria ssea (DXA) de 2019: Osteoporose sem al-
teragcdes em topografia lombar em relagdo ao exame anterior,
porém com perda de 5% de massa Gssea em fémur (figura 3).
Radiografia da coluna lombar evidenciando escoliose (figura 4).
Paciente foi entdo encaminhada ao ambulatério de Osteometa-
bolismo para avaliacdo devido a osteoporose com progressiva
perda dssea em 2020.
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L3-L4 0,811 68 -3,2 66 -3,4
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Figura 3. Densitometria 6ssea (DXA) de 2019: baixa massa Gssea
para idade.
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BMD (g/cm2) Referéncia: L1-L4 YAT-score
Em consulta de especialidade foi realizada manutencéo de . 5
TRH (terapia de reposi¢do hormonal) e orientada a ingesta ade- '
quada de célcio e suplementacéo de vitamina D (colecalciferol) 1,30 1
7.000UI semanal. Solicitada radiografia da coluna e DXA para 118 0
controle densitométrico em 2022, evidenciando melhora de o6 ,
densidade de massa dssea em coluna lombar e fémur, 5% e 6%, '
respectivamente, considerando a variagdo minima significativa, 0,94 — — 2
e sem mudangcas em radiografia da coluna ( figura 5). 082 —paa=cena 3
0,70 4
0,58 5
20 30 40 50 60 70 8 90 100
Idade (anos)
Regido BMD! Jovem adulto* Corr. etaria®
(glem?) (%) T-score (%) Z-score
L1 0,791 70 -2,8 69 -3,0
L2 0,832 69 31 68 33
L3 0,872 73 27 71 2,9
L4 0,838 70 -3,0 68 -3,2
L1-L2 0,813 70 -29 68 -3,1
L1-13 0,834 71 28 70 3,0
L1-L4 0,835 71 29 69 -3,1
L2-13 0,853 71 29 70 -3,1
L2-L4 0,848 71 -29 69 -3,1
L3-L4 0,854 71 -29 70 -3,1

Figura 4. Radiografias da coluna lombar em anteroposterior e em
perfil evidenciando escoliose.
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YAT-score

Referéncia: Total
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1,26
1,13

1,01
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076 — Osteope 2
0,63 3
0,50 4
038 5
20 30 40 50 60 70 80 90 100
Idade (anos)
Regiao BMD' Jovem adulto* Corr. etdria’
(glem?) (%) T-score (%) Z-score
Colo 0,959 92 -0,6 94 -0,5
Wards 0,755 83 -1,2 83 -1,2
Troch 0,611 72 -2,1 72 -2,1
Diéfise 0,899 - - - -
Total 0,797 79 -1,7 79 -1,7

Figura 5. Densitometria dssea de 2022: evidenciando melhora de
massa dssea em coluna lombar e fémur, 5% e 6%, respectiva-
mente.

DISCUSSAO

A insensibilidade androgénica costuma ser acerca da defici-
éncia na determinacdo sexual. Entretanto, dentro da complexa
cascata de genes e receptores e outras funcoes atribuidas aos
hormonios sexuais, como a modulagio sobre a reabsorgéo dssea
por exemplo, podem acarretar riscos a longo prazo, se negligen-
ciadas. Diante do caso exposto, deve-se compreender a impor-
tancia da pesquisa de osteoporose em pacientes com alteragoes
hormonais, principalmente andrégenos, como no relato descri-
to, cuja Sindrome de Insensibilidade Androgénica é um fator de
risco evidente. Os hormdnios sexuais tém papel fundamental na
formacdo dssea tanto nas mulheres quanto nos homens depen-
dendo principalmente do estrégeno, hormdnio de crescimento
e testosterona. A delecdo ou alteragdo do receptor andrégeno
(RA) leva ao aumento de turnover Gsseo e reabsor¢do dssea,
diminuindo também a densidade trabecular e cortical do osso.
A inefetividade da testosterona causa o aumento de produgéo
hepatica de SHBG, diminuindo ainda mais a testosterona livre e
consequentemente, a aromatizagéo em estrogénio. Além disso,
os andrégenos sdo responsaveis pela absorc¢éo de célcio a nivel
intestinal. A diminui¢do desses hormdénios, diminui o nimero
de receptores e prejudica, assim, a absor¢éo e o metabolismo do
calcio. A reposi¢do hormonal, dessa forma, visa aumentar ni-
veis estrogénicos a fim de reduzir o turnover e reabsorc¢éo dsse-
as. Sempre que necessario, a suplementacéao de vitamina D (co-
lecalciferol) deve ser introduzida quando o nivel laboratoriais
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da 25(0H)D se mostrar abaixo de 30ng/mL e, quando a ingesta
de célcio na dieta nédo se encontra adequada (1000 a 1200mg/
dia) também deve ser feita a sua suplementagéo. A monitoriza-
¢éo deve ser realizada a cada 1 a 2 anos com DXA e radiografias
da coluna lombar.**
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