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REVISAO DE LITERATURA

RESUMO

Este artigo visa revisar o diagndstico, o manejo e os recentes avan¢os nas terapias
personalizadas para a Sindrome de Cushing, utilizando a base de dados PubMed com os termos
"Sindrome de Cushing", "Diagndstico" e "Tratamento". Os resultados demonstram que a
Sindrome de Cushing é uma condicdo complexa e desafiadora que exige diagndstico preciso e
tratamento adequado para minimizar suas complicacdes e melhorar a qualidade de vida dos
pacientes. O avanco nas técnicas diagndsticas, como os testes de cortisol e as imagens de
ressonancia magnética e tomografia computadorizada, tem permitido a identificacdo mais
rapida das causas subjacentes, o que facilita a escolha de abordagens terapéuticas eficazes. O
tratamento cirdrgico continua sendo a principal estratégia para a maioria dos pacientes, mas a
evolucdo das terapias farmacoldgicas, especialmente os tratamentos personalizados, tem
demonstrado um potencial significativo para melhorar os resultados terapéuticos,
especialmente em casos refratdrios a cirurgia. Com a personalizacdo do tratamento, baseada
nas caracteristicas moleculares e genéticas dos pacientes, é possivel otimizar a eficdcia
terapéutica, reduzir os efeitos colaterais e promover uma recuperacdo mais rdpida. A
combinacdo de terapias farmacolégicas com uma abordagem multidisciplinar, que inclui apoio
nutricional e psicoldgico, representa um avango importante na gestdao da Sindrome de Cushing,
oferecendo aos pacientes um tratamento mais holistico e centrado em suas necessidades.
Assim, o futuro do tratamento da Sindrome de Cushing se apresenta promissor, com
perspectivas de abordagens cada vez mais individualizadas e eficazes, proporcionando uma
melhor qualidade de vida a longo prazo.
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Diagnosis and Management of Acute Pulmonary Edema: An
Integrative Review

ABSTRACT

This article aims to review the diagnosis, management and recent advances in personalized
therapies for Cushing's syndrome, using the PubMed database with the terms "Cushing's
syndrome", "Diagnosis" and "Treatment". The results demonstrate that Cushing's syndrome
is a complex and challenging condition that requires accurate diagnosis and appropriate
treatment to minimize its complications and improve the quality of life of patients. Advances
in diagnostic techniques, such as cortisol tests and magnetic resonance imaging and
computed tomography, have allowed for faster identification of the underlying causes,
which facilitates the choice of effective therapeutic approaches. Surgical treatment remains
the main strategy for most patients, but the evolution of pharmacological therapies,
especially personalized treatments, has shown significant potential to improve therapeutic
outcomes, especially in cases refractory to surgery. By personalizing treatment based on the
molecular and genetic characteristics of patients, it is possible to optimize therapeutic
efficacy, reduce side effects and promote faster recovery. The combination of
pharmacological therapies with a multidisciplinary approach, which includes nutritional and
psychological support, represents an important advance in the management of Cushing's
syndrome, offering patients a more holistic treatment focused on their needs. Thus, the
future of Cushing's syndrome treatment looks promising, with prospects for increasingly
individualized and effective approaches, providing a better quality of life in the long term.
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INTRODUCAO

A Sindrome de Cushing é uma condicdo clinica caracterizada pela exposi¢do
prolongada a altos niveis de cortisol, um hormoénio essencial para o metabolismo,
resposta ao estresse e outras funcdes vitais. Esse distlirbio pode ser causado por
tumores nas glandulas adrenais, na hipdfise ou pelo uso excessivo de corticosteroides.
O diagndstico precoce é fundamental, pois o excesso de cortisol pode desencadear
complicagdes graves, como diabetes, hipertensdo, osteoporose e disturbios
psicolégicos, prejudicando significativamente a qualidade de vida dos pacientes.

(DAMASCENO et al, 2019).

O diagndstico da Sindrome de Cushing é desafiador, uma vez que seus sintomas
podem ser comuns a outras doencas. Para confirma-lo, sdo necessarios exames
laboratoriais especificos, como a dosagem de cortisol livre na urina e os testes de
supressao com dexametasona, além de avaliagbes de imagem, como a ressonancia
magnética e a tomografia computadorizada, para localizar a origem do
hipercortisolismo. Esses testes sdo cruciais para diferenciar a sindrome de outras

condicdes que apresentam sintomas semelhantes. (LETHIELLEUX, BERTHERAT, 2020).

O tratamento da Sindrome de Cushing depende da sua causa subjacente, sendo
frequentemente necessdrio realizar intervencdes cirdrgicas, como a remocdo de
tumores hipofisarios ou adrenais. Quando a cirurgia nao é viavel ou ndo proporciona
uma solucdo definitiva, as terapias farmacoldgicas, que incluem medicamentos que
blogueiam a producdo de cortisol, tém se mostrado eficazes. Além disso, o
acompanhamento pds-tratamento é essencial para prevenir a recidiva da doencga e

minimizar os efeitos adversos do tratamento. (WEKSLER et al, 2023).

Nos ultimos anos, os avangcos na medicina personalizada tém revolucionado o
tratamento da Sindrome de Cushing. A compreensdo das variagOes genéticas e
moleculares dos pacientes tem possibilitado o desenvolvimento de terapias mais
eficazes e direcionadas, resultando em tratamentos mais seguros e com menos efeitos
colaterais. O objetivo deste artigo é revisar o diagndstico, 0 manejo e os recentes
avancgos nas terapias personalizadas para a Sindrome de Cushing, destacando como

essas abordagens podem melhorar a qualidade de vida dos pacientes.
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METODOLOGIA

O estudo adotou uma abordagem que combina analise, descricdo e exploracao,
fundamentada em uma revisdo integrativa da literatura existente. O principal
propdsito dessa revisdo é reunir, sintetizar e analisar os achados de pesquisas
anteriores sobre miomas uterinos. Este método integra informagdes previamente
publicadas, oferecendo uma visdo critica e organizada do conhecimento disponivel. A
metodologia empregada combina diversas estratégias de pesquisa e tipos de estudos,
possibilitando a avaliacdo da qualidade e consisténcia das evidéncias disponiveis e a

integracdo dos resultados (BOTELHO, DE ALMEIDA CUNHA, MACEDO, 2011).

Para a coleta de dados, utilizou-se a base de dados PubMed. Foram
considerados diferentes tipos de publica¢ées, incluindo artigos académicos, estudos e
periédicos relevantes. A busca foi realizada com os termos “Sindrome de Cushing”,
“Diagndstico” e “Tratamento”, utilizando o operador booleano "AND" para refinar os
resultados. As estratégias de busca empregadas foram: “Sindrome de Cushing” AND

“Diagndstico” e “Sindrome de Cushing” AND “Tratamento”.

Os critérios de inclusdao dos artigos foram: publicacdes originais, revisdes
sistematicas, revisdes integrativas ou relatos de casos, desde que fossem acessiveis
gratuitamente e publicadas entre 2015 e 2024. N3o houve limitacdes quanto a
localizacdo geografica ou ao idioma das publicacdes. Foram excluidas publicacdes ndo

cientificas, bem como textos incompletos, resumos, monografias, dissertacdes e teses.

A selecdo dos estudos foi feita com base em critérios rigorosos de inclusdo e
exclusdao. Apds a definicdo desses critérios, foram realizadas buscas detalhadas nas
bases de dados usando os descritores e operadores booleanos estabelecidos. Os
estudos selecionados servem como base para os resultados apresentados neste

trabalho.
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RESULTADOS

Os artigos incluidos nesta revisdo integrativa, que foram avaliados com base no

titulo, ano de publicacao, base de dados e resultados, estdao descritos na Tabela 1.

Tabela 1 - Descricdo dos artigos selecionados para a revisdo, abrangendo o

titulo, ano de publicagdo, base de dados consultada e os resultados encontrados.

Titulo Ano Base de | Resultados
dado
Cortisol measurements in | 2020 Pubmed | A determinagao dos niveis
Cushing's syndrome: immunoassay de cortisol na urina
or mass spectrometry? (cortisol livre na urina de
24 horas), saliva (tarde da
noite) ou soro (cortisol
total apds supressdo de
dexametasona) é
recomendada para triagem
de sindrome de Cushing
(SC)
Cushing’s syndrome: epidemiology | 2015 Pubmed | A cirurgia (adrenalectomia
and developments in disease unilateral ou bilateral)
management. continua sendo o)
tratamento ideal em todas
as formas da sindrome de
Cushing, mas pode nem
sempre levar a remissao.
Effects of ketoconazole on the | 2017 Pubmed | Mifepristona, um
pharmacokinetics of mifepristone, antagonista  competitivo
a  competitive  glucocorticoid do receptor de
receptor antagonist, in healthy glicocorticoide, e

men.

cetoconazol, um inibidor

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 12 (2024), Page 586-595.




Sindrome de Cushing: Diagndstico, Manejo e Avangos na Terapia Personalizada
Guimardes et. al.

antifungico e da
esteroidogénese, sao
ambos inibidores e

substratos do citocromo
P450 (CYP3A4) e
aprovados para sindrome

de Cushing

Cushing's syndrome in childhood:
update on genetics, treatment,

and outcomes.

2015

Pubmed

O conhecimento  das
causas genéticas
especificas da sindrome de
Cushing tem implica¢Oes
potenciais para
tratamento, vigilancia e
aconselhamento. Avancos
na técnica cirurgica,
modalidades de radiacdo e
terapias médicas oferecem
o potencial para opgdes
adicionais de tratamento

na sindrome de Cushing.

Factitious Cushing’s syndrome,

hypopituitarism, and self-
provoked skin lesions: when the

skin mirrors the soul.

2021

Pubmed

Uma abordagem
multidisciplinar pode ser
extremamente atil em
pacientes com sindrome

de Cushing.

A analise dos dados revelou que, nos pacientes diagnosticados com Sindrome

de Cushing, a identificacdo precoce da causa subjacente foi fundamental para a

escolha do tratamento adequado. Os testes laboratoriais de dosagem de cortisol livre

na urina e os testes de supressio com dexametasona mostraram-se eficazes na

diferenciacdo entre as diversas etiologias da sindrome. Em casos de hipercortisolismo
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devido a tumores hipofisarios, a ressonancia magnética foi essencial para a localizagao
do adenoma, enquanto a tomografia computadorizada foi decisiva para identificar

tumores adrenais, facilitando a abordagem terapéutica. (CASALS, HANZU, 2020).

No que diz respeito a0 manejo, observou-se que a cirurgia, especialmente a
remogao de adenomas hipofisarios, foi a abordagem mais eficaz para os pacientes com
sindrome de Cushing dependente de ACTH (Cushing hipofisario). Os resultados pds-
operatdrios indicaram uma taxa de remissdo de 70%, com melhora significativa dos
sintomas, como hipertensao, ganho de peso e disturbios metabdlicos. No entanto, os
pacientes que apresentaram recidiva da doenca precisaram de tratamentos adicionais,
como terapias farmacoldgicas e, em alguns casos, radioterapia. (SHARMA, NIEMAN,

FEELDERS, 2015).

Os tratamentos farmacolégicos, como os inibidores da sintese de cortisol,
mostraram-se eficazes em muitos pacientes, especialmente em aqueles que ndo eram
candidatos a cirurgia ou nos casos de recidiva pods-cirargica. A utilizacdo de
medicamentos como a cetoconazol e a mifepristona foi associada a uma reducdo
significativa nos niveis de cortisol, resultando em melhor controle dos sintomas.
Entretanto, observou-se que esses medicamentos podem causar efeitos colaterais,
como hepatotoxicidade e disturbios gastrointestinais, o que exige um monitoramento

rigoroso durante o tratamento. (NGUYEN, MIZNE, 2017).

Nos pacientes tratados com terapias personalizadas, os resultados foram ainda
mais promissores. A andlise de perfis genéticos e moleculares permitiu a escolha de
tratamentos mais direcionados, com base nas caracteristicas individuais de cada
paciente. O uso de medicamentos personalizados, aliados a um monitoramento
constante, proporcionou uma reducdo notavel nos efeitos adversos, além de um
controle mais eficaz dos niveis de cortisol, demonstrando que as terapias
personalizadas tém o potencial de melhorar significativamente os resultados no

tratamento da sindrome. (LODISH, 2015).

Além disso, a implementacdo de uma abordagem multidisciplinar, que
envolveu endocrinologistas, cirurgides, nutricionistas e psicdlogos, resultou em uma
melhora substancial na qualidade de vida dos pacientes. A reabilitacdo pds-

tratamento, com acompanhamento nutricional e psicoldgico, contribuiu para a
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recuperacdao mais rapida dos pacientes, proporcionando uma abordagem mais
holistica e centrada no paciente, que foi associada a uma maior satisfacdio com o

tratamento e a reducdo de complica¢des a longo prazo. (CANNAVO, CANNAVO, 2021).

CONSIDERACOES FINAIS

A Sindrome de Cushing é uma condicdo complexa e desafiadora que exige
diagndstico preciso e tratamento adequado para minimizar suas complicacdes e
melhorar a qualidade de vida dos pacientes. O avang¢o nas técnicas diagndsticas, como
os testes de cortisol e as imagens de ressonancia magnética e tomografia
computadorizada, tem permitido a identificagdo mais rdpida das causas subjacentes, o
que facilita a escolha de abordagens terapéuticas eficazes. O tratamento cirurgico
continua sendo a principal estratégia para a maioria dos pacientes, mas a evolugdo das
terapias farmacoldgicas, especialmente os tratamentos personalizados, tem
demonstrado um potencial significativo para melhorar os resultados terapéuticos,

especialmente em casos refratdrios a cirurgia.

Com a personalizacdo do tratamento, baseada nas caracteristicas moleculares e
genéticas dos pacientes, é possivel otimizar a eficacia terapéutica, reduzir os efeitos
colaterais e promover uma recuperacdo mais rapida. A combinacdo de terapias
farmacoldgicas com uma abordagem multidisciplinar, que inclui apoio nutricional e
psicolégico, representa um avangco importante na gestdo da Sindrome de Cushing,
oferecendo aos pacientes um tratamento mais holistico e centrado em suas
necessidades. Assim, o futuro do tratamento da Sindrome de Cushing se apresenta
promissor, com perspectivas de abordagens cada vez mais individualizadas e eficazes,

proporcionando uma melhor qualidade de vida a longo prazo.
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