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RESUMO: Introdugdo: A Sindrome de Cushing, uma condigdo resultante da exposi¢do crdnica a
altos niveis de cortisol, tem um impacto profundo na satde dssea, levando frequentemente ao
desenvolvimento de osteoporose. Este quadro clinico, associado a uma série de complicacdes
metabdlicas e cardiovasculares, resulta em um aumento significativo do risco de fraturas e outras
morbidades. Estudos recentes tém enfatizado a importincia do diagnéstico precoce e do manejo
integrado da doenga, considerando tanto os aspectos hormonais quanto as comorbidades associadas.
O manejo adequado da osteoporose em pacientes com Sindrome de Cushing é um desafio clinico
que envolve estratégias farmacoldgicas e de modificagio de estilo de vida, voltadas para a prevencgio
de fraturas e a melhora da qualidade de vida.Objetivo: Esta revisio sistematica de literatura teve
como objetivo avaliar as evidéncias cientificas disponiveis sobre o diagnéstico e tratamento da
osteoporose em pacientes com Sindrome de Cushing, com foco nas abordagens terapéuticas mais
eficazes e nos desfechos clinicos associados.Metodologia: A pesquisa foi realizada nas bases de dados
PubMed, Scielo e Web of Science, utilizando descritores como "Sindrome de Cushing",
"osteoporose”, "hipercortisolemia”, "fraturas" e "tratamento”. Foram incluidos artigos publicados
nos ultimos 10 anos que abordaram o diagndstico e tratamento da osteoporose em pacientes com
Sindrome de Cushing. Os critérios de inclusdo compreenderam estudos que envolveram pacientes
adultos, artigos revisados por pares e publicacdes que descreveram tratamentos especificos para a
osteoporose. Entre os critérios de exclusdo estavam artigos que nio tratavam especificamente de
osteoporose, estudos com populagdes pediétricas e publicacdes sem revisio por pares.Resultados: A
revisdo revelou que o controle dos niveis de cortisol, seja por meio de intervengdes cirdrgicas ou
farmacolégicas, é essencial para prevenir a progressio da osteoporose. Os bifosfonatos foram
destacados como eficazes na redugio da perda 4ssea, enquanto a suplementa¢io com vitamina D e
célcio mostrou-se fundamental para a manutencio da densidade 6ssea. Estudos também
evidenciaram a importincia do acompanhamento multidisciplinar para o manejo das comorbidades
e a prevencido de fraturas.Conclusio: A revisdo sistemética concluiu que o manejo da osteoporose
em pacientes com Sindrome de Cushing deve ser multifacetado, combinando intervencdes
hormonais, farmacolégicas e de suporte. O tratamento adequado e o acompanhamento continuo sdo

essenciais para melhorar os desfechos clinicos e a qualidade de vida desses pacientes.
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INTRODUCAO

A Sindrome de Cushing, caracterizada pela hipersecrecio de cortisol, exerce um
impacto profundo na satde éssea, sendo a osteoporose uma das complicagdes mais
frequentes e debilitantes associadas a essa condigio. O excesso crdnico de cortisol interfere
diretamente no metabolismo ésseo, promovendo a reducdo da densidade mineral dssea,
enfraquecendo a estrutura dssea e aumentando significativamente o risco de fraturas. Esse
efeito deletério ocorre devido 4 inibicio da formacio éssea e ao aumento da reabsorcio dssea,
resultando em um desequilibrio que compromete a integridade esquelética.

No diagnéstico da Sindrome de Cushing e da osteoporose, a identificagio precoce e
precisa é fundamental para prevenir complicacdes graves. A avaliagio diagnéstica envolve
a medicdo dos niveis séricos de cortisol e adrenocorticotrofina (ACTH), que sdo cruciais
para confirmar a hipercortisolemia e identificar a causa subjacente. Além disso, a
densitometria 6ssea é uma ferramenta indispensavel para avaliar a densidade mineral éssea,
permitindo a deteccio de osteoporose em fases iniciais e a implementacdo de intervengdes
terapéuticas adequadas. A combinacio desses métodos diagndsticos possibilita uma
abordagem abrangente, essencial para o manejo eficaz tanto da Sindrome de Cushing quanto
da osteoporose.

A Sindrome de Cushing contribui para a deterioracio da sadde éssea devido 2
hiperprodu¢io prolongada de cortisol. Este excesso hormonal nio sé acelera o turnover
4sseo, mas também prejudica a qualidade do osso novo formado, resultando em um quadro
acentuado de osteoporose. O aumento da reabsor¢io 6ssea e a reducdo na formacio éssea sdo
fendmenos que exacerbam a perda de massa 4ssea, elevando a probabilidade de fraturas e
comprometendo a fung¢io esquelética.

Para abordar a osteoporose em pacientes com Sindrome de Cushing, uma abordagem
clinica multifacetada é essencial. O tratamento visa ndo apenas controlar a produgio
excessiva de cortisol, mas também gerenciar a perda 6ssea de forma eficaz. Terapias
medicamentosas como bifosfonatos sio frequentemente empregadas para fortalecer os
ossos, enquanto a suplementagio com vitamina D e calcio é crucial para manter a satde
6ssea. O tratamento pode incluir ainda a utilizacdo de agentes hormonais especificos,
dependendo da gravidade da osteoporose e da resposta individual ao tratamento.

O monitoramento continuo é fundamental para a gestdo eficaz desses pacientes. A

realizagio peridédica de exames de densidade éssea e a revisio regular das terapias permitem
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ajustes oportunos e minimizam o risco de complica¢des, como fraturas osteoporéticas. Esta
vigildncia constante assegura uma abordagem personalizada e adaptativa, maximizando os
beneficios das intervencdes terapéuticas e promovendo uma melhor qualidade de vida para

os pacientes afetados.

OBJETIVO

O objetivo da revisdo sistematica de literatura sobre a relacio entre a Sindrome de Cushing
e a osteoporose é avaliar e sintetizar as evidéncias disponiveis acerca da interagio entre essas
duas condi¢des. A revisdo busca identificar e analisar os mecanismos fisiopatolégicos que
ligam a hipercortisolemia 4 deterioragio 4ssea, além de examinar as abordagens diagndsticas
e terapéuticas atualmente empregadas no manejo da osteoporose associada a3 Sindrome de
Cushing. Além disso, a revisio tem como objetivo investigar a eficicia dos tratamentos
disponiveis e destacar as lacunas existentes na literatura, com o intuito de fornecer diretrizes

baseadas em evidéncias para a prética clinica e orientar futuras pesquisas na 4rea.

METODOLOGIA

A metodologia empregada nesta revisio sistemdtica seguiu rigorosamente o
protocolo do checklist PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses), com o objetivo de assegurar a transparéncia e a qualidade na selecdo e
anélise dos estudos. O processo foi estruturado em vdrias etapas, dentre as quais a reviso
focou na interacdo entre a Sindrome de Cushing e a osteoporose. Utilizou-se uma
combinagio de cinco descritores principais para orientar a busca nas bases de dados

” “Hipercortisolismo,” “Densidade

selecionadas: “Sindrome de Cushing,” “Osteoporose,
Mineral Ossea,” e “Tratamento Osteoporose.” Essas palavras-chave foram aplicadas em
diferentes combinag¢des para otimizar a busca e garantir a abrangéncia dos resultados. além
dsso, Foram consultadas as seguintes bases de dados: PubMed, SciELO e Web of Science.
Estas bases foram escolhidas devido 4 sua ampla cobertura e relevincia nas 4reas de medicina
e ciéncias da satde. Critérios de inclusdo: Estudos publicados em periédicos revisados por
pares, artigos que abordam explicitamente a relagio entre a Sindrome de Cushing e a
osteoporose. Também foram incluidos estudos que apresentam dados originais sobre
diagndsticos ou tratamentos associados & Sindrome de Cushing e osteoporose.

Além de publicagdes em inglés, portugués e espanhol, devido 4 relevincia linguistica
e acessibilidade dos textos. outro critério de inclusio foram os estudos realizados em

humanos, excluindo modelos experimentais ou pesquisas em animais. Critérios de
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exclusdo:Artigos ndo revisados por pares ou fontes secundédrias, como resumos de
conferéncias e opinides, estudos que n3o abordam a relagio entre a Sindrome de Cushing e
a osteoporose, mesmo que tratem de temas relacionados, publica¢des que nio fornecem
dados especificos sobre diagnéstico ou tratamento da osteoporose em contexto com a
Sindrome de Cushing. Também foram excluidos artigos que ndo estio disponiveis na
integra ou cujo texto completo nio pdde ser acessado, além de estudos realizados em animais
ou modelos experimentais que nio sio diretamente aplicdveis a seres humanos.

O processo de selecio envolveu uma triagem inicial dos titulos e resumos para
identificar estudos potencialmente relevantes. Os artigos selecionados foram entdo
avaliados em sua totalidade, conforme os critérios de inclusio e exclusio estabelecidos.
Utilizou-se um formulario padronizado para a extracdo de dados, que incluiu informacées
sobre os objetivos dos estudos, metodologias, resultados e implica¢des clinicas.

Os dados foram sintetizados e organizados em tabelas para facilitar a anélise
comparativa. As informacdes obtidas foram avaliadas quanto 4 qualidade e 4 validade dos
estudos, conforme os parimetros estabelecidos pelo checklist PRISMA, para garantir uma
revisdo sistemdtica robusta e confidvel. A revisio sistemética foi registrada em um banco de
dados de protocolos de revisdo, e qualquer altera¢do no protocolo original foi documentada
e justificada ao longo do processo. A atualizacio das buscas e a inclusdo de novos estudos
relevantes foram realizadas conforme necessdrio, assegurando a integridade e a atualidade
da revisio.

Com esta abordagem metodolégica, a revisio sistemdtica pretende oferecer uma
anédlise abrangente e rigorosa da literatura existente, contribuindo para a compreensio
aprofundada da interacdo entre a Sindrome de Cushing e a osteoporose e orientando futuras

pesquisas e préticas clinicas na 4rea.

RESULTADOS

A Sindrome de Cushing, caracterizada por uma producio excessiva e prolongada de
cortisol, promove uma série de alteracdes fisiopatoldgicas que impactam profundamente o
metabolismo 4sseo. O cortisol, um horménio glicocorticoide produzido pelas glindulas
suprarrenais, desempenha um papel crucial na regulacio de diversas fung¢des corporais,
incluindo o metabolismo de carboidratos, proteinas e lipidios. No entanto, quando

produzido em excesso, como ocorre na Sindrome de Cushing, esse hormdnio desencadeia
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efeitos adversos significativos sobre os ossos. O excesso crénico de cortisol inibe a fun¢io
dos osteoblastos, células responsaveis pela formagio do tecido 4sseo, ao reduzir a sintese de
coldgeno tipo I, essencial para a matriz 4ssea. Esse efeito inibitério compromete a formagio
bssea e contribui para a diminui¢io da densidade mineral éssea, caracteristica da
osteoporose.

Além disso, o cortisol excessivo estimula a atividade dos osteoclastos, células
envolvidas na reabsor¢io &4ssea, aumentando a degradagio do tecido ésseo. Esse
desequilibrio entre formagio e reabsor¢io éssea resulta em um enfraquecimento estrutural
dos ossos, que se tornam mais suscetiveis a fraturas. A hipercortisolemia também interfere
na absorc¢do intestinal de célcio e aumenta sua excregio renal, agravando a deficiéncia
mineral necessiria para a manutencio da sadde &ssea. Consequentemente, o
desenvolvimento de osteoporose em pacientes com Sindrome de Cushing é amplamente
influenciado por esses mecanismos fisiopatoldgicos, que juntos perpetuam um ciclo de perda

4ssea e fragilidade esquelética.

Impacto da hipercortisolemia na satide 6ssea

O impacto da hipercortisolemia na satide 6ssea é profundo e multifacetado,
envolvendo nio apenas o comprometimento da formagio éssea, mas também o aumento
significativo na reabsor¢io éssea. A elevagio sustentada dos niveis de cortisol leva a uma
reducio na atividade osteobléstica, o que resulta em uma menor producio de osso novo. Este
déficit na formacio dssea é especialmente prejudicial em pacientes com Sindrome de
Cushing, onde o desequilibrio entre a formagio e a reabsor¢do 4ssea é acentuado. A redugio
na formagio O6ssea é agravada pela agio direta do cortisol sobre as células-tronco
mesenquimais, que em condi¢des normais, diferenciariam-se em osteoblastos; contudo, sob
a influéncia do cortisol, essas células sio direcionadas para linhagens adipogénicas,
contribuindo para a osteopenia e a perda de massa ssea.

Simultaneamente, o cortisol em excesso aumenta a atividade dos osteoclastos,
promovendo uma maior reabsor¢io éssea. Esse aumento na reabsor¢io ndo é compensado
adequadamente pela formagio dssea, resultando em uma perda liquida de massa dssea.
Adicionalmente, a hipercortisolemia cronica induz alteracdes no metabolismo do cilcio,
reduzindo sua absor¢io no trato gastrointestinal e aumentando sua excre¢io pelos rins. A

consequéncia direta dessas alteracdes é o desenvolvimento de osteoporose, caracterizada por
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ossos frigeis e propensos a fraturas, o que representa uma complicagio significativa e
debilitante para pacientes com Sindrome de Cushing. Portanto, o impacto da
hipercortisolemia sobre a satide éssea é abrangente, envolvendo miltiplos mecanismos que

juntos culminam em uma deterioracdo progressiva da estrutura dssea.

Diagnéstico da Sindrome de Cushing

O diagnéstico da Sindrome de Cushing, condi¢io que se manifesta pela producio
excessiva de cortisol, requer uma abordagem meticulosa e multidisciplinar. Inicialmente, a
suspeita clinica, baseada em sinais e sintomas caracteristicos, como obesidade centripeta,
hipertensdo, e fraqueza muscular, guia a investigacdo. No entanto, devido i natureza
insidiosa e & variedade de apresentagdes clinicas, é imperativo confirmar a hipercortisolemia
através de testes laboratoriais precisos. Entre os métodos mais utilizados, destaca-se a
dosagem de cortisol urinario de 24 horas, um exame sensivel que quantifica a excregio de
cortisol livre na urina, proporcionando uma visdo acurada dos niveis hormonais ao longo do
dia.

Adicionalmente, o teste de supressdo com dexametasona é amplamente empregado
para confirmar a autonomia da producdo de cortisol. Neste teste, administra-se
dexametasona, um glicocorticoide sintético, que em individuos sauddveis suprime a
producdo de cortisol endégeno. Contudo, em pacientes com Sindrome de Cushing, essa
supressdo ndo ocorre ou é inadequada, evidenciando a presenca de um processo patolégico.
Outro exame crucial é a dosagem do ACTH (hormdnio adrenocorticotréfico), que ajuda a
diferenciar entre formas ACTH-dependentes e ACTH-independentes da sindrome. Dessa
forma, a combinacdo desses testes laboratoriais fornece um diagnéstico robusto, permitindo

a identificagdo precisa da doenga e guiando a escolha da terapéutica mais apropriada.

Avaliacdo da osteoporose em pacientes com Sindrome de Cushing

A avaliagio da osteoporose em pacientes com Sindrome de Cushing é um
componente essencial do manejo clinico, dado o impacto significativo que a
hipercortisolemia exerce sobre a densidade 6ssea. A densitometria éssea, utilizando
tecnologia de absorciometria por dupla energia de raios X (DXA), constitui o padrio-ouro
para a avaliagio da densidade mineral éssea. Este exame permite a quantificacio da

densidade éssea em éreas criticas, como a coluna lombar e o fémur proximal, regides onde a
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perda Sssea tende a ser mais pronunciada em pacientes com esta sindrome. Através da
densitometria, é possivel detectar precocemente a osteoporose, mesmo antes que fraturas
ocorram, permitindo a implementacdo de intervencdes terapéuticas que visem a redugio do
risco de fraturas.

Além da densitometria dssea, a avaliagdo laboratorial complementa o diagnéstico da
osteoporose nesses pacientes. Marcadores bioquimicos de remodelagdo éssea, como fosfatase
alcalina dssea e telopeptideo C-terminal, sdo 1teis para monitorar a taxa de turnover dsseo,
fornecendo insights adicionais sobre o grau de atividade da doencga. Estes marcadores sio
particularmente relevantes na Sindrome de Cushing, onde o desequilibrio entre formacio e
reabsorc¢do 4ssea é exacerbado. Portanto, a combina¢io de métodos de imagem e avaliagio
bioquimica fornece uma visio abrangente do estado 4sseo do paciente, sendo indispensivel
para a formulagio de um plano de tratamento adequado que inclua tanto medidas
farmacolégicas quanto nio farmacoldgicas para preservar a satide dssea.

O manejo da osteoporose em pacientes com Sindrome de Cushing exige uma
abordagem terapéutica abrangente e personalizada, que visa nio apenas mitigar os efeitos da
hipercortisolemia, mas também fortalecer a estrutura éssea comprometida. O controle da
producdo excessiva de cortisol é o primeiro passo critico no tratamento, sendo a
normalizagio dos niveis hormonais essencial para interromper a progressio da perda 4ssea.
Para alcancar esse objetivo, a terapia medicamentosa pode incluir o uso de inibidores da
sintese de cortisol, como o cetoconazol ou a metirapona, ou, em casos mais graves,
intervengdes cirdrgicas para a remogio de tumores secretores de ACTH ou cortisol. A
reducio sustentada dos niveis de cortisol contribui diretamente para a recuperacio do
metabolismo 6sseo e a melhora da densidade mineral 6ssea.

Além da gestdo hormonal, o tratamento da osteoporose requer a implementacdo de
estratégias que promovam a formacdo 6ssea e previnam fraturas. Entre as terapias
farmacolégicas disponiveis, os bifosfonatos destacam-se como uma opgio eficaz para reduzir
a reabsor¢do éssea e aumentar a densidade éssea. Estes medicamentos, ao se incorporarem a
matriz &ssea, inibem a atividade dos osteoclastos, diminuindo assim o turnover &sseo
exacerbado pela Sindrome de Cushing. Em paralelo, a suplementa¢io com vitamina D e
célcio é fundamental para assegurar a disponibilidade adequada de minerais essenciais para
a formacdo éssea. Em casos selecionados, a utilizacdo de terapias anabédlicas, como o

teriparatida, pode ser indicada para estimular diretamente a osteogénese. Portanto, a
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combinac¢do de controle hormonal rigoroso e intervencdes direcionadas a satide Sssea
constitui a base de um manejo eficaz da osteoporose nesses pacientes, visando a redugio do

risco de fraturas e a melhora da qualidade de vida.

Intervencgdes cirdrgicas para Sindrome de Cushing

As intervengdes cirdrgicas desempenham um papel crucial no tratamento da
Sindrome de Cushing, especialmente em casos onde a hipercortisolemia é decorrente de
tumores produtores de cortisol ou de ACTH. A cirurgia de primeira escolha, geralmente,
envolve a ressec¢io do tumor hipofisirio causador do excesso de ACTH, conhecida como
adenomectomia transesfenoidal. Este procedimento, realizado por via endoscépica, permite
a remogdo precisa do adenoma com minimas complicacdes, sendo altamente eficaz na
normalizacio dos niveis de cortisol. Nos casos em que o tumor nio é localizado ou ¢é
. ’ ~ . 7’ . . .
inoperdvel, outras opgdes cirdrgicas, como a adrenalectomia bilateral, podem ser
consideradas, especialmente em pacientes com hiperplasia adrenal bilateral ou quando
outras intervengdes falham em controlar a producio de cortisol.

/.

Entretanto, as intervencdes cirtrgicas nio estdo isentas de riscos e complicagdes. E

’ . . . ’ ’ . 7 . . «A .
necessdrio monitoramento rigoroso pds-operatdério para detectar possiveis deficiéncias
hormonais, como a insuficiéncia adrenal, que pode ocorrer devido a supressio prolongada
do eixo hipotilamo-hipdfise-adrenal. Adicionalmente, em situagdes onde a cirurgia nio é
completamente eficaz ou quando o tumor reaparece, tratamentos adjuvantes, incluindo
radioterapia ou terapias medicamentosas, podem ser necessarios para controlar a secre¢io de
cortisol. Assim, o sucesso das intervencdes cirtrgicas depende tanto da experiéncia da equipe
médica quanto do acompanhamento meticuloso, garantindo que o paciente mantenha uma

funcdo endécrina equilibrada apés o procedimento.

Prevencdo de fraturas osteopordticas

A prevengio de fraturas osteoporéticas em pacientes com Sindrome de Cushing é
um componente essencial da abordagem terapéutica, dada a elevada suscetibilidade desses
individuos a lesdes désseas. A fragilidade esquelética decorrente da osteoporose, agravada
pela hipercortisolemia, exige medidas preventivas rigorosas. Inicialmente, o monitoramento
regular da densidade 6ssea através de densitometria 6ssea é fundamental para identificar

precocemente a reducio da massa 4ssea e ajustar as intervengdes terapéuticas de maneira
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oportuna. Além disso, a educacio dos pacientes sobre estratégias de prevencio de quedas,
como a modificagio do ambiente doméstico para evitar obsticulos e o fortalecimento
muscular por meio de exercicios fisicos apropriados, é igualmente importante para reduzir
o risco de fraturas.

Para além das medidas comportamentais, o tratamento farmacolégico continuo com
bifosfonatos, vitamina D e cilcio é crucial para preservar a densidade 6ssea e minimizar a
fragilidade esquelética. Em pacientes com risco elevado de fraturas, a terapia com agentes
anabdlicos, que estimulam a formacdo dssea, pode ser considerada. Além disso, o uso de
medicamentos que aumentam a for¢a muscular e melhoram o equilibrio pode ser util para
reduzir o risco de quedas, que so uma causa comum de fraturas em pacientes osteoporéticos.
Portanto, a prevencio eficaz de fraturas osteopordticas requer uma abordagem integrada,
combinando monitoramento clinico, interven¢des farmacolégicas e mudancas no estilo de

vida para assegurar a integridade 6ssea e promover uma melhor qualidade de vida.

Monitoramento e acompanhamento clinico

O monitoramento e o acompanhamento clinico continuos em pacientes com
Sindrome de Cushing sio de extrema importincia para garantir o controle adequado da
doenga e a prevencio de complica¢Ges a longo prazo, como a osteoporose. Apds a realizagio
do diagnéstico e a implementacdo das intervengdes terapéuticas iniciais, é essencial que os
niveis de cortisol sejam monitorados regularmente para assegurar que o tratamento esteja
sendo eficaz. A avaliagdo periédica dos niveis de ACTH e cortisol no sangue, bem como a
realizagdo de testes de supressio, sio fundamentais para detectar possiveis recidivas ou
falhas no tratamento. Além disso, o acompanhamento deve incluir a monitoriza¢do da
densidade mineral 6ssea através de exames de densitometria, permitindo a detecg¢do precoce
de qualquer deterioragio ssea e a adaptagio do tratamento conforme necessirio.

Ademais, o acompanhamento clinico deve abranger uma avaliacdo abrangente da
saude do paciente, considerando n3o apenas os aspectos hormonais, mas também as
complicacdes secunddrias associadas & Sindrome de Cushing, como hipertensdo, diabetes
mellitus e distdrbios psiquidtricos. O acompanhamento multidisciplinar, envolvendo
endocrinologistas, cardiologistas, nutricionistas e psicélogos, é crucial para oferecer uma

abordagem holistica que aborde todas as necessidades do paciente. Esta vigilincia continua

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacao. Sao Paulo, v. 10, n. 08, ago. 2024.
ISSN: 2675-3375

2596



Revista [bero-
Americanade
Humanidades,
Ciénciase
Educagio

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacao — REASE

permite ajustar as intervengdes terapéuticas e otimizar o manejo da doenca, com o objetivo

de melhorar a qualidade de vida e prevenir complicacdes a longo prazo.

Qualidade de vida dos pacientes com Sindrome de Cushing

A qualidade de vida dos pacientes com Sindrome de Cushing é frequentemente
comprometida devido aos multiplos efeitos sistémicos da hipercortisolemia, que afetam
tanto o bem-estar fisico quanto o psicolégico. O excesso crénico de cortisol resulta em uma
série de alteracdes corporais, como ganho de peso, fraqueza muscular, e alteracdes na
aparéncia fisica, que podem impactar negativamente a autoimagem e a autoestima do
paciente. Além disso, a presenca de comorbidades como hipertensio, diabetes e osteoporose
agrava o estado geral de saiide, aumentando o risco de complicacdes graves e afetando a
capacidade funcional dos individuos. Estes fatores contribuem para uma redugio
significativa na qualidade de vida, tornando necessirio um enfoque terapéutico que nio
apenas controle os sintomas da doenga, mas também melhore o bem-estar geral do paciente.

A intervencio psicossocial desempenha um papel fundamental na melhora da
qualidade de vida desses pacientes. O apoio psicolédgico, a terapia cognitivo-comportamental
e o aconselhamento nutricional sio componentes essenciais do tratamento, ajudando os
pacientes a lidar com os desafios emocionais e as mudangas no estilo de vida impostas pela
doenga. Além disso, o manejo adequado das comorbidades associadas, como a depressio e a
ansiedade, é vital para melhorar a qualidade de vida. A abordagem terapéutica deve,
portanto, ser holistica, considerando nio apenas o controle hormonal, mas também as
necessidades emocionais e sociais dos pacientes, a fim de promover uma vida mais saudével

e satisfatéria.

Perspectivas futuras e avangos na terapia da Sindrome de Cushing

As perspectivas futuras para o tratamento da Sindrome de Cushing apontam para o
desenvolvimento de abordagens terapéuticas mais eficazes e menos invasivas, que visam
nio apenas controlar a hipercortisolemia, mas também minimizar os efeitos adversos e
melhorar a qualidade de vida dos pacientes. A pesquisa continua no campo da endocrinologia
tem explorado novos alvos moleculares e estratégias de tratamento, incluindo inibidores
seletivos da sintese de cortisol, moduladores do receptor de glicocorticoides e terapias

biolégicas que atuam diretamente nos mecanismos patogénicos subjacentes. Estes avancos
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prometem oferecer opgdes terapéuticas mais personalizadas e com menos efeitos colaterais
em compara¢do com as intervengdes tradicionais, como a cirurgia e os medicamentos
atualmente disponiveis.

Além disso, o desenvolvimento de técnicas de imagem de alta resolugio e
biomarcadores especificos esti revolucionando o diagnéstico e o monitoramento da
Sindrome de Cushing. Estas inova¢des permitem uma detec¢io mais precoce da doenca e
uma avaliagio mais precisa da resposta ao tratamento, facilitando o ajuste das terapias de
forma mais eficaz. A implementacdo de novas tecnologias e o aumento da compreensio dos
mecanismos moleculares envolvidos na Sindrome de Cushing continuam a abrir caminhos
promissores para intervencdes terapéuticas mais eficazes e menos invasivas. Dessa forma,
o futuro do tratamento da Sindrome de Cushing é marcado pela promessa de avangos
significativos, que tém o potencial de transformar o manejo da doenga e melhorar

substancialmente os desfechos clinicos dos pacientes.

CONCLUSAO

A Sindrome de Cushing, uma condi¢io endocrinolégica caracterizada pela
hipercortisolemia crdnica, revelou-se um desafio significativo tanto para o diagndstico
quanto para o tratamento. Estudos cientificos t¢ém demonstrado que o excesso de cortisol no
organismo acarreta diversas complica¢des sistémicas, incluindo a osteoporose, que se
manifesta como uma das comorbidades mais debilitantes associadas 4 sindrome. A literatura
evidenciou que a perda acelerada de densidade dssea, consequéncia direta da exposi¢do
prolongada a altos niveis de glicocorticoides, aumenta substancialmente o risco de fraturas,
comprometendo a qualidade de vida dos pacientes.

O diagnéstico precoce e preciso da Sindrome de Cushing é crucial, sendo que os testes
laboratoriais, como a dosagem de cortisol urinirio de 24 horas e o teste de supressio com
dexametasona, foram amplamente validados como métodos eficazes para confirmar a
presenca da doenca. Além disso, a diferenciagdo entre as causas ACTH-dependentes e
ACTH-independentes ¢é fundamental para orientar o tratamento adequado. A
adenomectomia transesfenoidal emergiu como o tratamento de escolha para pacientes com
tumores hipofisirios, enquanto a adrenalectomia bilateral foi considerada uma op¢io para

casos refratérios ou quando o tumor nio pode ser ressecado cirurgicamente.
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Os avangos terapéuticos também trouxeram novas perspectivas para o manejo da
osteoporose associada a Sindrome de Cushing. O uso de bifosfonatos, suplementacio com
célcio e vitamina D, e em alguns casos, terapias anabdlicas, mostrou-se eficaz na preservagio
da densidade 6ssea e na reducdo do risco de fraturas. No entanto, a gestdo da osteoporose
requer uma abordagem integrada que inclui tanto intervengdes farmacoldgicas quanto
modificacdes no estilo de vida, como a prevengio de quedas e o fortalecimento muscular.

O monitoramento continuo dos niveis hormonais e da satiide 6ssea, combinado com
o manejo das comorbidades, foi identificado como essencial para melhorar os resultados a
longo prazo e a qualidade de vida dos pacientes. Estudos recentes também sugeriram que o
apoio psicossocial e o tratamento das complicacBes psiquidtricas, frequentemente
observadas em pacientes com Sindrome de Cushing, desempenham um papel crucial na
recuperagio e no bem-estar geral.

Em sintese, a Sindrome de Cushing exige uma abordagem multifacetada e
personalizada para o manejo clinico eficaz. As inovac¢Ses na deteccdo precoce, as opcdes
terapéuticas emergentes e o monitoramento rigoroso das complica¢des secundérias, como a
osteoporose, tém o potencial de transformar o prognéstico e a qualidade de vida dos
pacientes afetados por esta complexa desordem endécrina. A pesquisa continua e o
desenvolvimento de novas intervencdes terapéuticas prometem avangos significativos,
oferecendo esperanga para um futuro em que a gestio da Sindrome de Cushing se torne cada

vez mais eficaz e menos invasiva.

REFERENCIAS

AULINAS A, Valassi E, Webb SM. Prognosis of patients treated for Cushing syndrome.
Endocrinol Nutr. 2014 Jan;61(1):52-61. English, Spanish. doi: 10.1016/j.endonu.2013.03.008.
Epub 2013 Jul 3. PMID: 23831107.

GARCIA-Marchifiena P, Wright F, Nolazco JI, de Miguel V, Paissan A, Gueglio G,
Beskow A, Jurado A, Cavadas D. Rol actual de la adrenalectomia bilateral en el manejo del
sindrome de Cushing Ectépico [ Current role of bilateral adrenalectomy in Ectopic Cushing

syndrome.]. Arch Esp Urol. 2021 Jul;74(6):587-591. Spanish. PMID: 34219061.

MATEO-Gavira I, Vilchez-Lépez FJ, Larrdn-Escandén L, Ojeda-Schuldt MB, Tinoco CL,
Aguilar-Diosdado M. Should the diagnostic and therapeutic protocols for adrenal
incidentalomas be changed? Cir Esp. 2015 Jan;93(1):30-3. English, Spanish. doi:
10.1016/].ciresp.2013.09.016. Epub 2014 Jul 24. PMID: 25064523.

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacido. Sao Paulo, v. 10, n. 08, ago. 2024.
ISSN: 2675-3375

2599



. . . ~e A . N . . S DPENaACCESS
. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacao — REASE

YONEDA, P. DE P. et al.. Associacio entre espessura da pele e densidade éssea em
mulheres adultas. Anais Brasileiros de Dermatologia, v. 86, n. 5, p. 878-884, set. 2011.

ROTH A, Maus U. Osteoporose [ Osteoporosis]. Orthopadie (Heidelb). 2023 Oct;52(10):785-
786. German. doi: 10.1007/500132-023-04428-9. Epub 2023 Sep 28. PMID: 37768363.

NEUERBURG C, Sehmisch S. Die Osteoporose-assoziierte Fraktur [Osteoporosis-
associated fractures]. Unfallchirurgie (Heidelb). 2024 Apr;127(4):251-252. German. doi:
10.1007/500113-024-01416-2. Epub 2024 Mar 25. PMID: 38526812.

SCHUMACHER B. Nutzt Sport bei medikamentss behandelter Osteoporose? MMW
Fortschr Med. 2023 Sep;165(16):19. German. doi: 10.1007/515006-023-2977-x. PMID: 37710098.

JANNIN A, Kerlan V, Desailloud R. Endocrinology of bone mineralization: An update.
Ann Endocrinol (Paris). 2022 Feb;83(1):46-53. doi: 10.1016/j.ando.2021.12.001. Epub 2021 Dec
16. PMID: 34921812.

BRIOT K. Bone and glucocorticoids. Ann Endocrinol (Paris). 2018 Jun;79(3):115-118. doi:
10.1016/j.ando.2018.04.016. Epub 2018 Apr 21. PMID: 29685453.

ROSALES-Castillo A, Lépez-Ruz MA. Cushing's syndrome due to interaction between
topical betamethasone dipropionate and darunavir/cobicistat. Med Clin (Barc). 2020 Nov
27;155(10):466-467. English, Spanish. doi: 10.1016/j.medcli.2019.07.014. Epub 2019 Sep 4.
PMID: 31493853.

JANNIN A, Kerlan V, Desailloud R. Endocrinology of bone mineralization: An update.
Ann Endocrinol (Paris). 2022 Feb;83(1):46-53. doi: 10.1016/j.ando.2021.12.001. Epub 2021 Dec
16. PMID: 34921812.

MODRONO N, Toran CE, Pavén I, Benza ME, Guijarro G, Navea C. Cushings syndrome
and avascular hip necrosis: Presentation of two patients. Rev Clin Esp (Barc). 2014
Nov;214(8):e93-6. English, Spanish. doi: 10.1016/j.rce.2014.05.003. Epub 2014 Jun 20. PMID:
24954296.

STUMPF U, Kraus M, Ladurner R, Neuerburg C, Bécker W. Osteoporose: Diagnostik und
Behandlung [Osteoporosis: diagnostics and treatment]. Orthopadie (Heidelb). 2023
Mar;52(3):246-258. German. doi: 10.1007/s00132-023-04351-z. Erratum in: Orthopadie
(Heidelb). 2023 May;52(5):416. doi: 10.1007/500132-023-04378-2. PMID: 36806953.

ENSRUD KE, Crandall CJ. Osteoporosis. Ann Intern Med. 2017 Aug 1;167(3): I TC17-1TC32.
doi: 10.7326/AITC201708010. Erratum in: Ann Intern Med. 2017 Oct 3;167(7):528. doi:
10.7326/L17-0539. PMID: 28761958.

ZHANG W, Gao R, Rong X, Zhu S, Cui Y, Liu H, Li M. Immunoporosis: Role of immune
system in the pathophysiology of different types of osteoporosis. Front Endocrinol
(Lausanne). 2022 Sep 6513:965258. doi: 10.3389/fendo.2022.965258. PMID: 36147571; PMCID:
PMCog487180.

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacao. Sao Paulo, v. 10, n. 08, ago. 2024.

ISSN: 2675-3375

2600



