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A TRIADE DE WHIPPLE
WHIPPLE’S TRIAD
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Caso Clinico: Paciente feminina de 59 anos de idade, apresentou-se ao ambulatério com histéria de episddios paroxisticos de
sudorese, tremores, fraqueza, mal-estar geral, sonoléncia e taquicardia, com exame fisico normal. Foi internada para
investigacao etiolégica. Durante as primeiras horas do internamento, apresentou a triade de whipple durante o teste de jejum
prolongado, com amostra de sangue coletada, que evidenciou glicemia de 37mg/dL e insulina sérica de 19,50mUl/ml. Realizou
tomografia computadorizada (TC) de abdome que revelou os seguintes achados (Figura 1). Se a paciente estivesse em idade
fértil, com histéria pregressa de menstruagoes regulares, mas subsequentemente evoluindo com amenorreia e diminuicdo da
acuidade visual, qual diagnéstico deveria ser considerado?

Figura 1

Qual doenca de base justifica o quadro clinico-radiolégico?
A. Sindrome Poliglandular autoimune tipo 1

B. Sindrome Poliglandular autoimune tipo 2
C. NEM1

D. NEM2A
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RESPOSTA C - NEMI1

A paciente apresenta como diagnéstico definitivo
insulinoma, tumor de origem neuroenddécrina produtor de
insulina. A investigagdo inicial se da através da
comprovacdo da triade de whipple, que constitui-se em
sintomas de  hipoglicemia  (glicemia <55mg/dL),
hipoglicemia constatada através de exame sérico na
presenca de sintomas e alivio dos sintomas apds resolugao
do quadro/consumo de carboidratos. Posteriormente,
segue-se a investigacao laboratorial, com niveis de insulina
e peptideo C coletados em vigéncia do episédio de
hipoglicemia. Qualquer valor de insulina mensuravel com
valores de glicose < 45mg/d, pode ser considerado
anormal, porém alguns autores preconizam como ponto de
corte glicose < 55mg/dL e insulina = 3uU/ml ou através da
equacao:

[insulina (Tn—llj) x 100]

[glicemia (%) —30]

Razio alterada =

Tendo como resultado positivo: >50. O peptideo C
> 0.2 nmol/L ou ng/mL denota hiperinsulinemia endégena,
e se houver duvida quanto a transtorno facticio ou
hipoglicemia  autoimune, deve-se complementar a
investigagdo com dosagem sérica de sulfoniluréias e
anticorpo anti-insulina.

Considerando a hipétese aventada na pergunta do
quadro clinico, em mulher em idade fértil com o diagnédstico
acima a apresentar-se com galactorréia, amenorreia e
distlrbio visual, a principal hipétese neste caso seria a
presenca de prolactinoma, tumor da regiao anterior da
hipéfise produtor de prolactina. Niveis elevados de
prolactina suprimem o eixo gonadotréfico, evoluindo com
amenorreia, e galactorréia por sua acdo em tecido
mamario. O distlrbio visual, habitualmente hemianopsia
bitemporal, justifica-se por compressao do quiasma éptico.

Em uma paciente jovem com os dois diagnésticos
acima, a suspeita principal recai sobre a Neoplasia
Endécrina Mdltipla tipo 1, doenca genética de carater
autossdmico dominante por mutagdo no gene MEN1, que
codifica uma proteina nomeada menin, com prevaléncia
estimada em 1/30.000. Classicamente, é definida pela
presenca de neoplasias envolvendo pelo menos dois de trés
sitios:  paratireoides, hipdfise anterior e tecido
enteropancreatico. Dos tumores enteropancreaticos, 0 mais
comum € o gastrinoma (40%), seguido do insulinoma (10%)
que, quando associado a sindrome, apresenta maior
tendéncia de recorrer e metastatizar. O prolactinoma é o
principal tumor da hipéfise anterior (25%), e o adenoma de
paratireoide esta presente em até 95% dos casos.
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A Neoplasia Endécrina  Mdltipla tipo 2,
caracterizada por mutacdoes no proto-oncogene RET, de
heranca autossdOmica dominante, apresenta-se com
carcinoma medular de tiredide em praticamente 100% dos
casos, feocromocitoma em cerca de 50% dos casos e,
posteriormente, subdivida em NEM2A com 10-35% de
hiperparatireoidismo e NEM2B com neuromas
mucosos/ganglioneuromatose intestinal e habito
marfandide em >95% dos casos. A Sindrome Poliglandular
Autoimune  tipo 1, também conhecida como
poliendocrinopatia autoimune-candidiase-distrofia
ectodérmica (APECED) ocorre por defeito genético no gene
regulador  autoimune  AIRE, apresentando  como
manifestacgoes clinicas dois de trés componentes principais:
doenca de Addison, hipoparatireoidismo e candidiase
mucocutanea cronica; geralmente manifesta-se na infancia.
Ja a sindrome poliglandular autoimune tipo 2 é uma doenca
poligenética, que tem a Doencga de Addison como principal
componente, associado com doenca autoimune tireoidiana
e/ou diabetes melito tipo 1; geralmente manifesta-se no
adulto.
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