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MACROADENOMA
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ACTH PITUITARY MACROADENOMA EVOLVING OF SECRETOR
WITH CUSHING'S DISEASE: CASE REPORT
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HIPOFISARIO SECRETOR DE ACTH

RESUMO

Macroademomas hipofisarios sdo tumores da adenohipéfise maiores que 10 mm
de didmetro, podendo cursar com sintomas associados ao efeito de massa. Sdo
classificados como corticotropinomas quando hormonalmente ativos com
secrecdao exacerbada de ACTH. Esse excesso de secre¢do de ACTH por um
adenoma hipofisario causa a doenga de Cushing. De maneira geral, o paciente
queixa-se de cefaleia de forte intensidade, tonturas, seguido de sincopes,
podendo evoluir com crises convulsivas e alguns episddios de confusdo mental. O
objetivo deste estudo é relatar o caso de um paciente de 30 anos, do sexo
masculino, portador de macroadenoma hipofisario corticotréfico, que abriu um
quadro raro com convulsdes, evoluindo com sinais clinicos discretos de doenga de
Cushing, acompanhado no Hospital Geral Publico de Palmas -TO, tratado com
cetoconazol e com indicagao de cirurgia transesfenoidal para ressec¢ao do tumor.
Palavras-chave: Macroadenoma hipofisario. Convulsées. ACTH. Doenga de
Cushing. Cirurgia transesfenoidal.

ABSTRACT

Pituitary macroadheromas are tumors of adenohypophysis larger than 10 mm of
diameter, and may present with symptoms associated with mass effect. They are
classified as corticotropinomas when hormonally active with exacerbated
ACTH secretion. This excess of secretion of ACTH by a pituitary adenoma
causes Cushing's disease . In general, the patient complains of severe headache,
dizziness, followed by syncope, and which may progressto seizures
and some episodes of mental confusion. The objective of this study is to
reportthe case of a 30-year-old male patient with corticotrophic pituitary
macroadenoma, which opened a rare case with convulsions, evolving with discrete
clinical signs of Cushing's disease, accompanied at the General Public Hospital of
Palmas -TO, treated with ketoconazole and with indication of transsphenoidal
surgery for tumor recession

WORDS KEY: Pituitary macroadenoma; convulsions; ACTH ; cushing's  disease;
transsphenoidal surgery.

por cerca de 10% de todos os tumores intracranianos
(CAMBRUZZI, 2015). Esses tumores podem ser classificados
quanto a dimensdo e ao grau de invasdo em microadenomas
(£10mm de diametro) e macroadenomas (>10mm de
diametro) (MENDES, 2015).

Os macroadenomas podem se estender além
da sela turca, comprimindo ou invadindo seios paranasais,

seio cavernoso e parénquima cerebral (CAMBRUZZI, 2015),

Adenomas hipofisarios sdo tumores geralmente . . . .
P g determinando sintomas associados ao efeito de massa, como

benignos originados de células da adenohipdfise, responsaveis distdrbios visuais (compressio do nervo &ptico),

cefaleia
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(CAMBRUZZI, 2015) e/ou as sindromes de hiperproducio
hormonal ou deficiéncia da secre¢do dos hormonios
hipofisarios (MENDES, 2015). E rara a extensdo do tumor para
os lobos frontal e temporal, mas quando ocorre pode causar
convulsées (HAMMAD, 2005).

Dependendo da sintese e secregdo
hormonal, os adenomas de hipdfise podem ser classificados
clinicamente como funcionantes (hormonalmente ativos),
representando 75% dos casos, ou ndo funcionantes
(hormonalmente inativos), responsavel pelos demais casos
(TELLA JR, 2000).

Os adenomas funcionantes provocam a
secrecdo exacerbada de hormonios de maneira isolada, tais
como Prolactinomas (PRL), Somatotropinoma (GH),
Corticotropinoma (ACTH),
Tireotropinoma(TSH),Gonadotropinoma (LH e FSH) ou podem
co-secretar dois ou mais hormonios (MENDES, 2015).

Para elucidagdo da suspeita clinica de
adenomas hipofisarios sdo essenciais exames laboratoriais
com dosagem dos hormodnios hipofisdrios e exames de
imagem como Tomografia Computadorizada (TC) e a
Ressonancia Nuclear Magnética (RNM) (MENDES, 2015).

A indicagdo de tratamento dos tumores
hipofisarios depende das suas caracteristicas secretdrias e
volume. Com a excegdo dos prolactinomas, o tratamento de
escolha dos adenomas hipofisarios é cirtrgico (MUSOLINO,
2003).

DESCRICAO DO CASO

Paciente S.R.R. masculino, 30 anos, solteiro, lavrador,
catdlico, natural e residente em Rio Sono — TO, procedente de
Miracema — TO.

Foi transferido do Hospital Regional de
Miracema para o servico de Urgéncia do Hospital Geral
Publico de Palmas (HGPP) no dia 02 de setembro de 2018 com
histéorico de cefaleia em regido temporal direita de forte
intensidade que inicialmente melhorava com analgesia, e
tontura seguido de sincope (4 episddios) ha 3 meses da
transferéncia.

Na histéria paciente referiu consumo moderado de
bebidas alcodlicas. Negou doencas cronicas, como
hipertensdo e diabetes, tabagismo ou uso de drogas ilicitas.

Durante a internagdo hospitalar evoluiu com
crises convulsivas (3 episddios), alteracdo de humor, com
qguadros de agitacdo psicomotora e agressividade intercalados
a confusdo mental.

Foram solicitados exames laboratoriais, que
evidenciaram uma hipocalemia, mas sem quaisquer outras
alteragdes que justificassem o quadro clinico do paciente.

Em razdo dos episddios convulsivos
associados a cefaleia e alguns episédios de confusdo mental,
foram solicitados Tomografia Computadorizada (TC) sem
contraste e Ressonancia Magnética (RNM) para investigacdo
da suspeita clinica de tumor cerebral. Na TC verificou-se um
alargamento da sela turcica (figura 1) e a RNM com imagem
sugestiva de um macroadenoma de aproximadamente 3 cm
com invasdo do seio cavernoso direito (figura 2).
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Figura 2: RM — Macroadenoma

Foi solicitada a avaliagdo do servico de
endocrinologia que solicitou parametros hormonais afim de
classificar o macroadenoma e definir conduta, com
tratamento clinico, se niveis de prolactina aumentados
(prolactinomas), ou cirdrgico, nos demais adenomas de
hipofise.

Paciente evoluiu com hipertensdo arterial
sistémica, hipocalemia persistente, apresentando facies de lua
cheia (Figura 3) e discreta gibosidade (Figura 4).
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Figura 3: Facies lua cheia

Figura 4: Gibosidade discreta

Os

hormonais
evidenciaram elevagdo dos niveis de ACTH e Cortisol. O

parametros (tabela 1)
hipercortisolismo foi comprovado laboratorialmente por
elevagdo do Cortisol Urindrio Livre (Tabela 2)

Inicialmente foi introduzido o Cetoconazol
200 mg com o objetivo de diminuir o hipercortisolismo até
tratamento definitivo cirdrgico via transesfenoidal indicada
pela equipe de neurocirurgia.

Paciente em controle das convulsdes com
fenobarbital 100mg, hipertensdo arterial sistémica com
losartana, atenolol e alodipino, em correcdo de hipocalemia
com Slow-K 600 mg. Aguarda TFD para o Hospital de Amor
(Hospital de Cancer de Barretos), em S3o Paulo, onde deve ser
abordado cirurgicamente para recessec¢ao do tumor.

PARAMETRO VALOR

HORMONAL RESULTA REFEREN

DOS CIA

PROLACTINA | 345pgMl | 2,60-13,10
ng/ml,
ACTH 231.2pg/ M1 | 7.2-633
pg/mlL
CORTISOL 61.4 mg/DI1 6,7-22.6
mcg/dL,
PARATORMO | 43 pg/ mL 458
NIO pg/mL
INTACTO
ALDOSTERO 3.4 ng/DI1 1.8-23.2
NA ng/DI
(deitado)
T4 LIVRE 1,05 ng/DI 0,541,224
ng/dL
TSH 0,14 0,38-5,33
;ﬂiﬁﬁ%}ilﬂna ;ﬂjsxfflﬂtu
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Tabela 1: Parametros Hormonais
TRINA DE 24
HORAS
HOEMONIO RESULTADO REFERENCIA
CORTISOL 24550 MCG | 21- 111 MOG
LIVRE 24 HORAS 24 HORAS

Tabela 2: Cortisol urinario livre

DISCUSSAO

Observa-se a importancia desse relato por se tratar
de um macroadenoma hipofisario que abriu quadro atipico
com convulsdes, uma manifestagdo neurolédgica rara que
resulta da extensdao do tumor para os lobos frontal e temporal
(HAMMAD, 2005). Paciente do caso também apresentou um
dos sintomas mais comuns associados ao efeito de massa dos
macroadenomas hipofisarios quando esses tumores se
estendem além da sela turca, a cefaleia, que resulta do
estiramento da dura-mater devido alteragdes na pressdo
intra-selar (CAMBRUZZI, 2015).

Apesar dos prolactinomas serem o0s
adenomas funcionantes mais frequentes (MENDES, 2015) o
paciente apresentou parametros hormonais com uma
secrecdo exacerbada de ACTH, tratando-se de um
corticotropinoma que apresentou-se como macroadenoma
com aproximadamente 3cm de didmetro (apresentagdo
corresponde a apenas cerca de 10% dos casos e sao
facilmente identificados por exames radioldgicos) (TELLAR JR,
2002).

Os corticotropinomas representam 90% dos
casos de sindrome de Cushing endégena em adultos, condi¢do
rara que ocorre devido produgdo e secrecao exacerbada de
ACTH pelo adenoma hipofisario (MENDES, 2015)

O paciente evoluiu com a principal
complicagdo da hipersecrecao de ACTH por tumor hipofisario,
a Doenca de Cushing, apresentando sinais clinicos discretos de
sindrome de Cushing como hipertensdo arterial sistémica e
hipocalemia que ocorrem pelo excesso de
mineralocorticoides, alteragcdo de humor, discreta gibosidade
e facies de lua cheia que se devem a deposicdo de gordura
nesses locais ( TELLAR JR, 2002).

Laboratorialmente, o hipercortisolismo do
paciente foi confirmado além do aumento do nivel de cortisol
no sangue, pela elevacdo do Cortisol Urindrio Livre de 24
horas. Dosagem do cortisol salivar, testes de supressdo
noturno com 1 mg de dexametasona (administracdo noturna
de dexametasona, com medicdo do cortisol sanguineo
matinal) ou teste de supressdo com 2 mg de dexametasona
em 48 horas também podem ser realizados para o diagndstico
laboratorial de hipercrtisolismo (VENTURA, 2012)

A conduta inicial para este caso teve como
objetivo de diminuir o hipercortisolismo com uso de
cetoconazol, que dentre os inibidores da esteroidogénese é o
mais utilizado em na pratica clinica. Esse tratamento clinico
pode também ser indicado em casos com grande risco
cirdrgico, com o objetivo de, além de melhorar o quadro
clinico, reduzir as complicagbes, ou em casos sem cura
cirdrgica ou recidivados, enquanto se aguarda os efeitos da
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radioterapia ou decisdo da conduta terapéutica (RUBATINO JR
2004).

Com a excegdo dos prolactinomas, em que a
terapéutica clinica com uso de agonistas dopaminérgicos
continua sendo a primeira opgao, o tratamento dos adenomas
hipofisarios continua sendo cirurgico transesfenoidal
(MUSOLINO, 2003; VILLAR, 2000) como no caso do relato.

CONCLUSAO

Macroadenoma hipofisarios sdo tumores benignos da
adenohipofise que podem cursar com sintomas associados ao
efeito de massa como disturbios visuais, cefaleia e até mesmo
convulsdes dependendo da extensao do tumor. Esses tumores
podem ser chamados de corticotropinomas quando existe
uma secre¢ao e producdo exacerbada de ACTH.

Os corticotropinomas sdo 0s responsaveis
por 90% dos casos de sindrome de Cushing enddgena em
adultos, condigdo rara que cursa com sinais clinicos de
hipercortisolismo podendo ser confirmado laboratorialmente
com elevagdo do nivel de cortisol livre na urina de 24 horas,
cortisol salivar e teste de supressdao com dexametazona

Tratamento clinico pré-operatério com
farmacos inibidores da esteroidogénese ou que inibem a
producdo de corticoesteroides como no referido caso o
cetoconazol, é frequentemente necessario para diminuir o
hipercortisolismo na doenga de Cushing, assim como
tratamento vigoroso das comorbidades associadas como no
caso HAS , e da hipocalemia sdo indicados com o objetivo de
melhorar as condi¢Bes clinicas enquanto se aguarda cirurgia
transesfenoidal, tratamento de escolha e indicado nesse caso.
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