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Resumo: Hipopituitarismo congénito € definido como a deficiéncia de um ou mais horménios da
adenohipofise e possui uma apresentacdo clinica variavel. A etiologia pode ser por causas
adquiridas ou genéticas, sendo as ateracdes no gene PROPL as mais comuns descritas.Paciente
feminina encaminhada para servico especializado de endocrinopediatria com idade cronolégica
(IC) de 6a e 11m por atraso de crescimento e desenvolvimento. Ao exame fisico, altura de 98cm
(p<0,1 / -4,11sd), peso 15,5kg (p0,5 / -2,55sd). Exames laboratoriais basais TSH 3,85 mUI/L
(0,27-4,2), T4 total 4,1ug/dl (5,1-14,1), T4 livre 0,46ng/dl (0,92-1,71), IGF1< 25ng/ml (VR para
idade 57-316) e pico de GH de 0,67ng/ml ao teste de estimulo, confirmando deficiéncia de GH e
TSH. A RNM de cranio evidenciou hipdfise e haste sem alteragBes. Reposicdo de levotiroxina e
somatropina foram iniciadas com melhora na velocidade de crescimento (VC). Aos 13 anos
iniciou indugéo puberal com maturagéo sexual completa aos 17 anos. Durante seguimento, foi
evidenciado hipocortisolismo parcial, sendo orientada a usar corticoide quando em crise adrenal.
Atingiu altura final de 169cm (p81,5 / +0,9sd) com niveis adequados de T4 livre, IGF1 e perfil
metabdlico. O seu irmdo mais novo, encaminhado com IC 15 anos e 8 meses apresentava atraso
de crescimento e deficiénciaintelectual. Na primeira consulta tinha peso 57,2kg (p37,2 / -0,33sd),
altura 153,5cm (pl / -2,34sd) e micropénis. Os Exames basais apresentavam |GF-1 25ng/ml (57-
316), TSH 3,15mUl/L (0,27-4,2), T4 livre 0,25ng/dl (0,92-1,71), Cortisol 5,32ug/dl (8-19), idade
Ossea de 5 anos. Ao teste de estimulo, pico maximo de GH foi de 0,05ng/ml sem priming de
testosterona. Iniciou-se reposicdo com somatropina e levotiroxing, com VC adequada e
recuperacdo da previsdo de atura final. Atualmente com IC 17a 7m, atura de 175cm (p45 / -
0,11sd), em reposicéo adequada de GH e levotiroxina e aguardando dispensacdo de testosterona
para induzir puberdade.O TCLE foi aplicado, o DNA da familiafoi coletado e encaminhado para
pesguisa genética por exoma na unidade multiusuarios de sequenciamento em larga escala
(SELA) da faculdade de Medicina da USP. Foi utilizado o Kit da Agilent para o preparo das
bibliotecas, a plataforma Illumina para o sequenciamento do exoma e o site Franklin by genoox
para classificacdo das variantes.Foi identificada a variante aélica patogénica no gene PROP1
(c.301_302delAG) em heterozigose nos pais e em homozigose nos filhos, compativel com
heranca autossdmico recessivo.Descrevemos o0 caso de 2 irmdos com quadro de hipopituitarismo
congeénito, filhos de pais ndo consanguineos, com alteracdo no PROP1 (c.301_302delAG). A
identificacdo da etiologia molecular possibilita melhor entendimento da condicdo clinica,
direciona tratamento e quando identificado componente genético, possibilita o aconselhamento
genético.
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