A PROPOSITO DUM CASO DE EXOFTALMO
MALIGNO ()

' 4
LUDGERQO PINTO BASTO

Pareceu-nos util a apresentacfo deste caso, porque nio é frequente
a complicacdo do hipertiroidismo por exoftalmo maligno e porque esta
complicacdo pde problemas de ordem tedrica e pratica de altissimo
interesse,

Trata-se dum homem de 69 anos, vidvo, funcionario publico, que, depois de ter
sofrido profundos desgostos de familia, apresentou, duma maneira sibita, um quadro
marcado de doenga de Basedow: Nervosismo, irritabilidade, labilidade do humor, aste-
nia, fraqueza das pernas, tremor, palpita¢des, cansago facil, opressfo precordial, buli-
mia, emagrecimento acentuado, exoftalmo progresivo. Ao fim de 4 meses de doenca
tinha perdido mais de 12 quilos de peso, e a exoftalmia tinha atingido encrmes pro-
porgGes. Por essa ocasiio comegou a ser tratado com céleio bromado, complexo B e
metil-tiouraci! em doses de 0,10 grs. duas vezes por dia. Com este tratamento melhorou
consideravelmente durapnte cerca de 3 meses, sem chegar, no entanto, a atingir um
estado satisfatorio para retomar a sua vida normal. Decorridos esses 3 meses, reco-
meca a piorar, apesar de manter o mesmo iratamento, acabando por voltar ac estado
em gue se enconirava quando comegou a tratar-se. O exoftalmo nfo foi influenciado
pelo tratamento, conservando por ocasifio da nossa primeira observacio (Fevereiro
de 1950). no dizer do doente, as mesmas proporgBes que atingira ao 4.° més de doenca
(Maio de 1949), Nos iltimos dias, conjuntivite & esquerda, que tem piorado progres-
sivamente causando-the fortes dores e fotofobia.

A primeira observacio mostra-nos um-doente falador, inguieto, emagrecido, man-
tendo-se em pé com dificuldade em virtude quer de profunda astenia quer do intensc
tremor que lhe sacode os membros, Facies tragica caracteristica dos basedowianes,
rigidez da mimica, exoftalmo bilateral mals pronunciado & esquerda. Intensa con-

{*) Comunicagiio & Sociedade Portuguesa de Endocrinologia em 10-vn-350.
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juntivite esquerda, Sinais de Graffe, Kocher e Moebrus positivos, Oclusdo incompleta
da fenda palpebral esquerda.

Palpa-se a tiroideia de dimensbes normais e consisténcia ligeiramente aumentada.

Auscultagio pulmonar negativa.

O primeiro tom cardiace ¢ acentuado na pontfa. Nos focos da base ouve-se um
sopro sistélico. O pulsc & de grande amplitude, ritmico & frequéncia de 130 p. m..
Pulso carotideo visivel, T. A.: Mx 13 Mn 5.

Tremor intenso dos bragos e pernas. O tremor dos dedos das mfos tem um Com-
ponente de finas oscilagbes caracteristicas de hipertiroidismo,

Das analises anteriormente feitas, t8m interesse as determinacbes do MB, que
serfio apoptadas em grafico, juntamente com a curva do peso. Da mesma maneira
serdo apontadas em grafico as curvas dos valores do MB e do peso, bem como a
da frequéncia do pulso, desde a nossa primeira observagdo,

A radiografia do crinio mostrou uma sela turca normal e pontos de calcificagdo
dos plexos coroideus.

Em [ace do grave estado ocular do doente, enviamo-lo ao especialista (Dr. HENRI-
oue MouTmio) que observou o seguinte: grande exoftalmia mais acentuada no OE
por uma miopia de — 14 dioptrias. OD emétrope com visdo normal, No OE, quemose
acentuada, injecglio cilio-conjuntival e dlcera da c¢6rnea no limbo inferior por insu-
ficiéncia da oclusfio palpebral. .

Impunha-se, portanto, por um lado, tratar o sindroma grave de tireotoxicose €
por outro lado tratar a oftalmopatia, que criata j& uma situagdo sériamente ameaga-
dora para o otho esquerdo.

O Dr. Henrmue MouTINHO encarregou-se amavelmente do tratamento e ulterior
vigilancia da situagiio ocular. Prescreveu pomada de penicilina, uso de 6culos escuros
e, em 9 de Fevereiro do corrente, fez blefarorrafia & esquerda.

O sindroma tireotoxico foi tratado com propil-tiouracilo em doses eficazes, ow
seja, 0,30 grs. por dia, Ao mesmo tempo prescrevemos Testosterona em altas doses
{25 mgrs. de 4 em 4 dias}, em injeccio intramuscular, na ideia de obter um possivel
efeito inibitério sobre a secregiio da tireotrofina hipofisaria.

A leucopoiese foi wigiada por contagem de leucécitos semanal, como fazemos
por rofina em todos os doentes tratades por tio-derivados.

Os resultados do tratamento no que respeita ao sindroma tireotéxico foram
espectaculares, como é de regra nos basedowianos graves, segundo a nossa experién-
cia de alguns anos na consulta de Endocrinclogla do Hospital de D. Estefania.

Ao fim da primeira semana ji o doente refere uma nitida diminuicio da astenia.
A anorexia, que tinha sucedido & bulimia dos primeiros meses de doenca, desaparece.
As melhoras subjectivas vo-se acentuando de semana para semana. Ao fim da
3. semana o tremor finha diminuido de forma notavel. Ao fim da 4.* ha ja uma modi-
ficaggio radical do aspecto do doeate: desapareceu a inguietagio; a expressdo da face
¢ tranquila, os gestos e a voz denotam uma recuperacio de vigor, gue estd de acordo
com a sensacfio subjectiva do doente; a pele readquiriu o seu turgor normal. O MB, o
peso cotporal e a frequéncia do pulso modificam-se no sentido da normalidade como
mostraremos nos respectivos graficos. Finalmente, em menos de 3 meses tinham desa-~
parecido todos os sintomas da sua doenga & excepgdo do exoftalmo que, no entanto,
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parece ter-se reduzido. E provavel que se trate duma diminuicdio apenas aparente,
devida, por um lado ao aumento do tecido adiposo e do turgor da pele da face e por
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ouiro lado & diminuigSio da retracchio palpebral, Niio péde proceder-se de inicio a
exoftalmometria rigorosa porgue nio se dispunha entfio da aparelhagem necessaria,
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Figs. 1 ¢ 2—Anies do inicio do fratamento (Fevereiro de 1950)

A medida actual do grau de exoftalmo é: OD =245 mm, OFE =275 mm, (deste
lado o exoftalmo ¢ aumentado pela miopia). Em 14-vi-50 fez-se novo ponto de ble-
farorrafia do lado externo, por haver ainda congestdo dessa regifio do globo ocular 8
{o ponito externo da blefarorrafia inicial ndo tinha chegado a colar},

ra
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mnte, Decorridos quase 3 meses sobre o inicio do tratamento, o doente comegou a
por notar gue o propil-tiouracil lhe produzia perturbagdes digestivas — enfartamento, ano~
rexia, ardor e dor no epigastro. Por sua propria iniciativa reduziu a dose do medi-
= camento para metade e acabou por suspendelo por completo até vir & consulta. Durante
os 3 dias em que ndo tomou o medicamento foram-se atenuando rapidamente todas as
— queixas digestivas,
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Figs. 3 e 4—Depois de cinco meses de tratamento
Substituimos-lhe o propil por metil-tiguracilo e, tendo em conta que a doenga
entrara ja em franca remissdo, prescrevemos 0,30 grs., cerca de metade da dose de
' a ataque que habitualmente usamos. O metil-tiouracilo tem sido perfeitamente tolerado
ia. até hoje, nessa mesma dose.

A testosterona foi administrada apenas nas primeiras 6 semanas, desde entdo o
tratamento endocrinolégico tem-se limitado aos tioderivados.

COMENTARIOS

O exoftalmo, principal objecto desta comunicagio, tem um inicio
tdo brusco como toda a restante sintomatologia, e, ao contrério do que
_ & mais frequente nas histérias de exoftalmo maligno, néo havia prévia
% proeminéncia dos globos oculares, isto €, nao havia manifestagdes de
tendéncia ao exoftalmo. '
Alem do tratamente -sintomatico, naturalmente a cargo do oftal-
mologista, tém sido propostas varias normas para o tratamento de fundo
.. do exoftalmo, normas essas baseadas em conceitos patogénicos que
N si0 por ora meramente conjecturais. Os resultados obtidos com a apli-
ar cacdo dessas normas s8o francamente desalentadores,
i Nio & agora oportuno discutir em pormenores os conceitos pato-
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géneos do exoftalmo, que, além das debatidas alteragdes orbitarias | ‘
determinantes da propulsio dos globos oculares, admitem comg causa !
dessas alteragBes quer a propria tireotoxicose, qUEr um excessy de
tireotrifina, quer um excesso doutra hormona hipofisaria {hormona
oftalmotrépica de Friedgood), quer mesmo directamente uma hipofun-
¢do da tiroideta. Cada uma destas interpretacdes pode ser defendida |
ou combatida por argumentos de ordem experimental e clinica de valor

aproximado, por isso nio pode ser aceite como ex@]icagédg’]oba] da E: )
exoftalmo, No entanto, a tendéncia actual & relacionar o sindroma ocular !
directamente com a hipéfise, o que leva mesmo a0 extremo de o tornar '
independente do hipertiroidismo, Ora se, admitindo a origem hipofisa~ ;

— e e

«

Fig. 5—Antes do inicio da doenga (1947) £

ria do hipertiroidismo, pode considerar~se o exoftalmo como um fend-

meno concomitante com a tireotoxicose, sendo um e oufra efeitos duma L
causa comum, o mesmo ndo pode concluir-se da produgdo experimen- L
tal em animais do quadro completo do hipertiroidismo, incluindo o d

exoftalmo, por accio da tiroideia seca, como foi ha anos referido por

autores alemfies. Semelhantemente, um caso clinico descrito recente-

mente por CoPE, que equivale a producio experimental de hipertiroi~ b
dismo no homem, parece mostrar que o exoftalmo pode estar na depen-~

déncia da secreco tiroideia. Julgo-o tdo demonstrativo que ndo resisto

& tentacdo de fazer dele uma transcricAo sumaria: uma doente obesa |
toma grandes doses de tiroidina para auxiliar a sua cura dietética de
emagrecimento. Ao cabo de alguns meses, desenvolve um quadro tipico

de bécio exoftalmico, ao qual s6 falta o bécio, no dizer do autor, Ape-

sar disso ¢ operada de tiroidectomia e pode, portanto, fazer-se o exame | ¢

e N e i e e

o.M
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| anatomo-patolégico da tiroideia, que macroscopicamente era pequena,

:I:sa: mole, sem aumento da vascularizagdo e histolégicamente mostrava um
v de quadro de involugéo.
\ona Com estas consideracbes quero apenas chamar a atengfo para o
e facto de serem tio contraditérios os dados colhidos pelos varigs autores
dida para fundamentarem as suas concepgdes patogéneas do exoftalmo que
-alor parece ter de admitir-se que pode chegar-se ao exoftalmo por varios
b s, - caminhos ou pelo menos que nenhuma das explicacdes propostas satis~
ular faz a todos os casos. E contudo, a atitude terapéutica da quase totali-
rnar dade dos autores & fundamentada na aceitagdo tacita ou explicita, de
g8 que o exoftalmo ¢ consequéncia de hiperfuncdo da hipéfise, Assim, o
que costuma fazer-se, como tratamento pretensamente especifico, é a
irradiagio da hipofise, a administragio de tiroideia seca com o objectivo
de inibir a secrecio tireotréfica da hipdfise, a administracgo de estro-
aéneos ou androgéneos em altas doses com a mesma finalidade, e
#ltimamente tem sido tentado, alias também sem qualquer &xito, o tra-
tamento por soros anti-tireotrdficos,
Sobretudo desde que se fazem determinagBes exoftalmométricas
& tem-se chegado & condlusio de que o exoftalmo aumenta com muita fre-
quéncia depois da tiroidectomia e, segundo Dosyns, duma maneira
geral depois de todos os tratamentos que dominam a tireotoxicose, par-~
ticularmente se se chega ao excesso de produzir mizxedema. A tiroideia
seca administrada per os tem-se mostrado capaz de reduzir de novo a |
protusdo dos globos oculares nestes casos.
b~ Embora seja admissivel que os factores que determinam o exoftalmo
ima maligno sejam os mesmos que determinam o exoftalmo comum, ndo ha
en- nenhuma prova cabal nesse sentido. E a tiroideia seca falha por via de
. regra quando se emprega no exoftalmo maligno.
por Apesar das conclusdes tiradas pelos autores americanos das suas
e~ determinactes exoffalmométricas, ndo se compreende, dentro do esquema
e = patogéneo que os mesmos autores adoptam, que o exofitalmo surja pre-
e cisamente como sintoma fundamental na doenca de Basedow em que
isto ha uma tiroxinemia muito elevada e em que, portanto, devia haver uma
- forte inibicio da secregdo tireotrdfica da hipdfise.
de- . Pode, portanto, dizer-se — repetimos —~ que acerca das relagBes
Mco entre o exoftalmo e o funcionamento das gléndulas enddcrinas, nomea-~
pe- . damente a tiroideia e a hipdfise, ndo ha mais de que factos experimen-
e | tais e clinicos dispersos e por vezes contraditérios, cuja explicagiio e
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encadeamento ndo foram de nenhuma maneira estabelecidos, Isto con-
trasta com o modo sistemético como as medidas terapduticas sio habi.
tualmente dirigidas contra a hiperfuncio hipofisaria, que, para efeitos
de tratamento, é sempre admitida como causa do exoftalmo mesmo por
autores que a pdem em divida quando discutem o problema da pato-
genia deste sindroma,

Pela mesma raz8o, isto ¢, com receio de agravar a situacdo ocular
por aumento da actividade secretéria da hip6fise anterior, tem-se pro-
telado ou evitado muitas vezes o tratamento da tireotoxicose, com mani-
festo prejuizo do doente.

QOra, do ponto de vista terapéutico, no estado actual dos nossos
conhecimentos, o exoftalmo, maligno é mais um problema oftalmols-
gico do que endécrino, O que realmente importa é proteger .o globa
ccular ameagado e, dado que ignoramos o mecanismo patogéneo, &
necessario recorrer ao tratamento sintomatico, que naturalmente incumbe
ao oftalmologista.

Afigura-se-nos que cada caso de exoftalmo maligno deve ser con-
siderado de acordo com a restante sintomatologia que apresenta e,
quando possivel, devem reunir-se todos os indicios que possam Qrien-
tar-nos sobre um ou outro ponto do possivel mecanismo patogénico
(avaliagdo da secregdo tireotrdfica da hipéfise, outros sinais de hiper-
pituitarismo, mixedema).

Se a oftalmopatia nfio se acompanha de tireotoxicose, ou coexiste
mesmo com sintomas de mixedema, é legitimo ensaiar a tiroideia seca,
visto que os possiveis maleficios causados pelo uso desta séo facilmente
verificaveis e podem suprimir-se suprimindo a medicacgo.

Se a oftalmopatia se acompanha dum grau ligeiro de hipertiroi-
dismo, deve o tratamento deste limitar-se ao emprego de sedativos,
vitaminas e dieta adequada,

Se, porém, a oftalmopatia faz parte dum quadro de hipertiroidismo
grave, como sucedia no nosso caso, entéo & indispensavel tratar a tireo-
toxicose. Qualquer tratamento deste implica o risco de agravar o
exoftalmo, segundo observacdes experimentajs e clinicas de wvarios
autores. Mas pode correr-se este risco desde que o doente sefa mantido
sob vigildncia do oftalmologista de modo a garantir-se a protec¢do dos
globos oculares. .

Qual é a melhor maneira de tratar a tireotoxicose quando coexiste
exoftalmo maligno? Tal foi o problema pratico que nos pds o nosso
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caso. Para o resolver nfio encontramos na literatura muitos dados iteis
bi- da experiéncia clinica de casos semelhantes, j& porque eles realmente
ndo sio frequentes e por isso & pequena a experiéncia de cada autor;

‘08
or ja porque nem sempre se verifica a estreita colaboragdo, indispensével
0~ nestes casos, entre endocrinologistas e oftalmologistas; ja porque sdo

recentes os progressos, tanto na endocrinologia como na cirurgia neuro-
lag ~oftalmolégica, que vém facilitar a zolugio.
Procuramos, portanto, orientar-nos pelo que se conhece da fisio~

O~ -
ai- patologia da tiroideia e da hipéfise através da experigncia laboratorial
, ¢ clinica, tendo em conta as indicagbes do especialista no que respeita |

oS a situacdo ocular, |
6- Com a seguranca de que os olhos podiam ser eficientemente pro-
bo tegidos e vigiados no decurso do tratamento, decidimo-nos pelos tio-
é -derivados, porque, sendo a acgdo destes produtos relativamente lenta,
be ndo ocasionam uma queda siibita da tiroxinemia; permitem uma vigi-

lancia continua da sitwagio ocular durante o prolongado pericdo da
n- sua administracio; criam uma situagio enddcrina que & reversivel até
e, certo ponto, bastando suprimir a droga para que, dentro dum prazo
f- mais ou menos longo, se restabelega a secreghio tiroideia. A «tiroidecto-
20 mia quimicas ndo pode, portanto, comparar-se, como faz MEANS, &
oo tiroidectomia ciriirgica. Esta esta naturalmente contra-indicada nestes

casos, visto ter-se mostrado muitas vezes causa de agravamento do
te ' exoftalmo e criar em regra uma situacio endécrina irreversivel. Esta
a, Gltima objeccio pode pér-se com igual ou major razio para a radiote-
te rapia da tiroideia, embora possa admitir-se que o facto de ser mais

lenta a queda da tiroxinemia torna menor o risco de agravamento do |
i~ exoftalmo.
s, Rejeitamos a iodoterapia porque as remissdes que Produz sdo

muitas vezes incompletas e em regra fugazes e porque o iodo pode
o mesmo tornar-se um factor de agravamento da tireotoxicose.
= e Dos tratamentos aconselhados contra a possivel hipersecre¢io de |
o tireotrofina ou de oftalmotrofina, usamos apenas a testosterona em altas
s doses durante as primeiras 6 semanas, alids sem grande convicgio.
5 Prescindimos da radioterapia &4 hipdfise porque séo pouco alician-
s tes os resultados referidos na literatura e sobretudo por receio de com-

prometer qualguer das miltiplas fun¢des do lobo anterior.
e Seria naturalmente absurdo encarar o tratamento com tiroideia ou
5 | tiroxina num doente com um sindroma tireotéxico tdo exuberante.
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E reakmente grave o risco que se corre tratando o exoftalmo malj-
gno tireotéxico com tio-derivados? _

Parece que nio, Por varias razdes, ao contrario do que afirma
MEans, baseado em comjecturas, alids muito discutiveis,

‘ Em primeiro lugar, porque a melhoria «aparente» do exoftalmg,
que muitas vezes se observa, ¢ seguramente benéfica visto significar
diminuigio da retraccio das palpebras e, portanto, do defeito de
oclusdo, -

Em segundo, lugar, porque em alguns casos diminui subjectiva e
objectivamente a gravidade da. situaciio ocular ABEIERWALTES) ( 1}, sem
qualquer outro tratamento, |

Em terceiro Iugar, porque a vigilancia oftalmoldgica pode- denyn.
ciar a tempo qualquer agravamento da situagdo ocular, de modo a sus-
pender-se a medicacio e mesmo a administrar-se tiroideia, se isso se J
julgar necessario.

Em quarto lugar, borque, se as relacdes do exoftalmo com as ’
perturbagdes endécrinas sio obscuras e se continua a discutir-ge o
substrato do conflito espacial que determina 1 protusdo dos globos
oculares, & sequro que em todos os casos existe um aumento da pressio
intra-orbitaria e que este pode compensar-se ou’ corrigir-se pela blefa- |
rorrafia ou por intervencao cirtirgica descompressiva sobre ag paredes
orbitarias,

ERRATA

No artigo «Oxigenoterapiay do Dr. Luncero Pmro Basro, publicado no N.° 3,
vol. 14, a pag. 319, verificou-se um salto de uma linha, Assim, na pag. 326, a partir

as respectivas tenses parciais de um e doutro lados,

() Wiiiams o, BEERWALTES — Arch, of Int, Med., 81-364, Marco de 1948.
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