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SINDROME
DE CUSHING

INTRODUGADO

A principal causa da sindrome de Cushing é
a corticoterapia exdgena para tratamento de
diversas doencas. As causas endogenas, por
outro lado, podem ser classificadas em ACTH-
-dependentes (80% dos casos) ou ACTH-inde-
pendentes (mais comuns entre criangas). Den-
tre as causas endogenas, a mais frequente é
o adenoma hipofisario secretor de ACTH, tam-
bém conhecido como doenca de Cushing (80%).

CAUSAS DA SINDROME
bDeE CUSHING

EXOGENA

Uso prolongado de corticoides (sistémicos ou
tépicos)

ENDOGENAS

17 - ACTH-DEPENDENTES
(80%):

Doenca de Cushing;

Sindrome do ACTH ectdpico;

Secrecao ectopica de CRH.

2 - ACTH-INDEPENDENTES
(20%):

Adenoma adrenal;
Carcinoma adrenal;

Hiperplasia macronodular;

DOENGCA NO

DULAR
PIGMENTADA PRIMARIA:

Isolada;

Associada ao complexo de Carney.

EXPRES
=}

R S
RECEPT

ABERRANTES

Peptidio inibitorio gastrico;
LH;

Catecolaminas.

QUADRO
cCLiNICO

A sindrome de Cushing cursa com ganho
de peso, fragueza muscular, irregularidade
menstrual, psicose, dor osteoarticular. Séo
achados de exame fisico: pletora facial; obe-
sidade centripeta, com acumulo adiposo na
face (“facies de lua cheia”), abdome e regido
cervical (“giba de bufalo”); atrofia muscular
(principalmente nas extremidades) com fra-
gueza muscular proximal; hirsutismo, acne
e alopecia; estrias cutaneas violaceas com
largura >Tcm e equimoses aos minimos trau-
mas (fragilidade capilar).

Pode haver hipertenséo arterial (75 a 90%),
intolerancia a glicose/diabetes mellitus (45
a 80%), hipogonadismo hipogonadotréfico,
necrose asséptica da cabega do fémur e os-
teoporose.
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DIAGNOSTICO

Em pacientes com quadro sugestivo de Cushing,
deve-se fazer inicialmente um interrogatdrio
cuidadoso para detectar possivel uso crénico
de corticoides (inclusive topicos).

Afastada a causa exdgena, a investigacgao labo-
ratorial da sindrome de Cushing de causa endo-

EXAMES CARACTERISTICAS
TESTE DE Administracédo de 0,5 mg de 6/6h por
SUPRESSAO 48 horas ou Tmg de dexametasona oral
COM DEXAME - as 23 horas, com dosagem de cortisol
TASONA sérico as 8 horas do dia seguinte.
CORTISOL Dosagem da excregao de cortisol livre

LIVRE numa amostra de urina de 24 horas;
aumentada em 95 a 100% dos casos de

URINARIO DE

24 HORAS sindrome de Cushing.
CORTISOL
SERICO, OU Dosagens do cortisol a meia-noite

PREFERENCIAL-

DA MEIA-NOITE

DEFINIGCAO DA ETIOLOGIA

Uma vez confirmado o hipercortisolismo, a pro-
xima etapa € distinguir se o quadro € ACTH-de-
pendente ou independente. Para isso, o 1° exa-
me é a dosagem do ACTH sérico (pelo menos 2
a 3 amostras colhidas em dias diferentes).

ACTH<10pg/mL indica uma etiologia ACTH-in-
dependente. Nesse caso, deve ser feita imagem
de abdome (tomografia ou ressonancia magné-
tica) para localizar provavel tumor adrenal.
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(valores elevados refletem a perda do
MENTE SALIVAR, ciclo circadiano normal do cortisol).
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gena deve ser feita em 2 etapas: confirmar o hi-
percortisolismo e definir a etiologia do quadro.

CONFIRMACGCAO

DO HIPERCORTISOLISMDO

Trés tipos de exames podem ser utilizados,
nesta fase, para confirmar o hipercortisolismo
(Tabela a seguir). Dois testes alterados (dos 3)
confirmam o hipercortisolismo enddgeno.

INTERPRETAGCOES

NORMAL: <1,8MG/DL

NORMAL: <6UMG/24H

NORMAL: <1,8MG/DL (SORO)
OU <0,13MG/DL (SALIVA)

Se, por outro lado, o ACTH estiver normal ou
aumentado (acima de 10 a 20pg/mL), trata-se
de sindrome de Cushing ACTH-dependente;
nesse caso, deve-se fazer o diagnostico dife-
rencial entre doenca de Cushing e secrecao
ectopica de ACTH. Essa diferenciacdo nem
sempre ¢é facil, visto que os resultados dos
exames bioguimicos podem se sobrepor con-
sideravelmente nas 2 condigbes. Valores de
ACTH extremamente elevados (>300pg/mL)
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sugerem secrecao ectépica. Na maior parte
dos ser-vigos, quando os exames Nnao invasi-
vos (testes dindamicos) ndo conseguem fazer
essa distingdo com seguranga (pois pode ha-
ver sobreposigao entre os resultados obtidos
na doenga de Cushing e na secrecdo ectdpica
de ACTH), indica-se o teste padrédo-ouro, que é

EXAMES

SUPRESSAO
COM ALTAS
DOSES DE
DEXAMETASONA

RESIDENCIA MEDICA | TEMPORADA 1

CARACTERISTICAS

Dexametasona 2mg VO, 6/6h, por 48 horas,
com coleta de cortisol ap6s de-xametasona.
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o cateterismo bilateral de seios petrosos infe-
riores (invasivo).

Os exames utilizados para a distingao
entre doenga de Cushing e secregdo ec-
téopica de ACTH sao apresentados na Ta-
bela a seguir:

INTERPRETAGOES

Doenga de Cushing:
supressao >50% do cortisol
sérico ou >90% do cortisol
urinario livre.

ESTIMULO COM
DDAVP (DESMO-

e ACTH apos.
PRESSINA)
ESTIMULO CRH 100pg IV, com coleta de cortisol
COM CRH e ACTH apos.

DDAVP 10ug IV, com coleta de cortisol

Doenca de Cushing:
aumento >20% no cortisol
e >35% no ACTH sérico.

Doenca de Cushing:
aumento >35% no ACTH
sérico; melhor exame
nao invasivo.

CATETERISMO

BILATERALI coleta de sangue para dosagem de ACTH
DOS SEIOS na drenagem venosa da hipofise (seios
PETROSOS petrosos) e no sangue periférico antes
INFERIORES e depois do CRH.

Administragcao de CRH 100ug IV, com

Doenca de Cushing:
gradiente de ACTH no
sangue periférico/seio
petroso >2:1 (basal) ou >3:1
(apos estimulo com CRH);

Lateralizagao do adenoma
hipofisario: concentracao
de ACTH 40% maior em
um seio petroso,
comparado ao outro.

A 18 opcdo de tratamento para a doenca de
Cushing é a cirurgia hipofisaria; a radiotera-
pia é tra-tamento de 22 linha. O tratamento da
doencga de Cushing exige frequentemente uma
abordagem multifatorial, que inclui cirurgia e
radioterapia hipofisarias, cirurgia adrenal e/ou
tratamento medi-camentoso. Na sindrome do
ACTH ectépico, deve-se realizar o tratamento
especifico para a doenca de base (remogéo
do tumor). Casos recorrentes ou refratdrios
podem ser tratados com adrenalec-tomia bi-
lateral ou com medicamentos blogueadores

da sintese de esteroides adrenais (como o
ce-toconazol). Apdés a adrenalectomia bilate-
ral, alguns pacientes com doenca de Cushing
apresentam aumento do volume do adenoma
hipofisario e aumento dos niveis de ACTH,
com piora da hiperpig-mentagdo cutanea (sin-
drome de Nelson).

Na sindrome de Cushing ACTH-independen-
te, a terapéutica consiste na adrenalectomia
(uni ou bilateral), com grande possibilidade
de remisséo.
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SUSPEITA CLINICA DE SINDROME DE CUSHING

F,24H/F, POS-DEXAMETASONA (1MG)
SINDROME DE CUSHING SINDROME DE CUSHING
CONFIRMADA B0 CUSHING AFASTADA

TESTES ADICIONAIS

FS MEIA NOITE, F
SALIVAR MEIA NOITE

DOSAGEM E ACTH ALTA

ACTH - ACTH -
INDEPENDENTE TESTE WIS Gy DEPENDENTE

AVALIAGAO RADIOLOGICA
(TC/RNM DE ADRENAIS)

T
uoir e

AVALIAGAO RADIOLOGICA
(RMN DE HIPGOFISE) E
TESTES DINAMICOS

(ESTIMULO COM CRH, OU

ESTIMULO COM DDAVP, OU

SUPRESSAO COM ALTAS

DOSES DE DEXAMETASONA)

AVALIAGAO HORMONAL
(SDHEA, TESTOSTERONA,
ANDROSTENEDIONA,
11 - DEOXICORTISOL,

17-HIDROXIPROGESTERONA,
ESTRADIOL)

TUMOR TUMOR
HIPOFISARIO HIPOFISARIO NAO TUMOR ECTOPICO
>6MM + TESTES VISUALIZADO OU IDENTIFICADO
SUGESTIVOS DE DC DUVIDOSO

CIRURGIA
ADRENAL

CATETERISMO
DOENGA DE BILATERAL DOS
CUSHING SEIOS PETROSOS

INFERIORES
CIRURGIA
HIPOFISARIA
TUMOR ECTOPICO SECREGCAO
NAO IDENTIFICADO JECTOPICA DE ACTH
CIRURGIA DE
TC: TOMOGRAFIA COMPUTADORIZADA R CaN R e e CTOPICO
RNM: RESSONANCIA NUCLEAR MAGNETICA

DC: DOENGA DE CUSHING

cLiNICO,
ADRENALECTOMIA

A série Residéncia Médica é uma obra de ficgdo coletiva baseada Destacamos, ainda, que diversas cenas objetivam demonstrar

no dueto entre a criagdo artistica e o rigor técnico que se espera casos reais em linha com protocolos e outras, propositalmente, e
de um contetddo educacional. estdo em dissondncia. Na visdo da Medcel, os estudantes g .

0 contetdo deve ser considerado em sua totalidade, a partir do de medicina quando da sua atuagdo em hospitais e demais

que consta em cada episédio, nas pilulas em video gravadas ambientes de salde, devem sempre estar acompanhados de T

pelos professores e nos materiais complementares em PDF. meédicos formados. e



