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Introduction

Depuis I'introduction de la tomodensitométrie
(TD) au début des années 80, les tumeurs des
glandes surrénales sont découvertes a titre de
résultat fortuit dans environ 1,5% des examens
de TD de 'abdomen [1]. Les opinions concer-
nant 'examen correct et le traitement de ces
«incidentalomes» sont divergentes et contro-
versées, et se concentrent sur les questions de
la signification fonctionnelle et de la malignité
potentielle des transformations nodulaires des
glandes surrénales.

Les glandes surrénales liberent la catéchola-
mine et un grand nombre d’hormones stéroi-
diennes dans les vaisseaux sanguins. En consé-
quence, 'examen fonctionnel usuel est concen-
tré généralement sur les diagnostics d’aldosté-
ronisme, de phéochromocytome et des adé-
nomes produisant des glucocorticoides.
D’autres hormones stéroidiennes ne sont en gé-
néral pas prises en compte dans ces examens.
La raison principale de cette exclusion est le
nombre limité des stéroides mesurables, sus-
ceptibles d’étre recherchés dans le sang a I'aide
d’examens de routine. Si les examens fonction-
nels classiques donnent des résultats négatifs,
le diagnostic d’'une tumeur ou d’un «incidenta-
lome» ne produisant pas d’hormones est établi.
Il est possible qu'un grand nombre de ces «in-
cidentalomes» aient cependant une activité
hormonale, sans que la nature des hormones
produites puisse étre identifiée.

La problématique dun «incidentalome» est
décrite a I'aide d’'un exemple de cas, qui n’a
pas été saisi par les analyses diagnostiques
usuelles.

Exemple de cas

Une patiente dgée de 49 ans nous a été envoyée
pour examen complémentaire a cause de fortes
céphalées associées a des valeurs élevées de la
tension artérielle. Elle souffrait depuis 2 a 3 ans
d’hypertension artérielle et, au rythme d’envi-
ron une fois par mois, de céphalées de type mi-
graine d’une durée d’environ une semaine. Le
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médecin de famille avait prescrit pour les deux
troubles une thérapie a base de Propanolol.
L'examen clinique a confirmé 1’hypertension
artérielle (215/125 mm Hg). Le fond de I'ceil
était largement insignifiant. Du point de vue
électrographique, on a pu déceler des signes
d’une hypertrophie ventriculaire gauche sans
troubles de la repolarisation.

La fonction rénale, déterminée a I'aide de la
clairance de la créatinine, était normale. La sé-
dimentation urinaire n’indiquait rien de parti-
culier. Les concentrations électrolytiques dans
le plasma se situaient dans le cadre de la norme
(Na 143 mmol/], K 3,6 mmol/], Ca 2,30 mmol/l).
L'excrétion de sodium dans I'urine était cepen-
dant élevée, avec 445 mmol/jour, correspon-
dant a une prise de 20 g de chlorure de sodium
par jour.

Des sténoses des arteres rénales ont été exclues
par angiographie MR (Figure 1). Une obstruc-
tion hypodense située dans les séquences Ti
mesurant environ 3 X 2,5 cm (Figure 2) a été
trouvée dans la glande surénale gauche. L'ex-

Figure 1.

Angiographie MR des vaisseaux rénaux. Des artéres
rénales singuliéres et de calibre normal sans indices
de sténoses ou de dysplasie fibromusculaire sont
visibles des deux cotés.

Figure 2.

Examen MR des glandes surrénales. Le méme exa-
men que celui présenté a la figure 1 a permis de dé-
celer la présence d’'une tumeur mesurant environ 3,0
X 2,56 cm dans la zone de la glande surrénale gauche.
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Figure 3.

Profil urinaire stéroidien d'une
personne de contrdle, obtenu par
chromatographie gazeuse. Les

temps de rétention sont indiqués
en abscisse. La fleche a 15 minutes

indique le minuscule pic de tétra-
hydro-déoxycorticostérone

(THDOC). Dans le cas de la patiente

dont il est question ici, ce pic était
visiblement plus important. Les

spectres correspondants ont été

analysés pour la quantification
(voir figure 4).
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clusion d’'un syndrome de Cushing, d’un
phéochromocytome ou d’un aldostéronisme
primaire s’est ainsi imposée.

Le taux plasmatique de Cortisol a jeun et post-
déxaméthasone (327 nmol/l resp. 136 nmol/1)
ainsi que de métanéphrine, de normétané-
phrine, d’acide homovanillique (HVA) et acide
vanylmandélique (VMA) dans l'urine se si-
tuaient dans la norme.

En présence d’un sodium plasmatique a la li-
mite supérieure de la norme et d’'un potassium
plasmatique a la limite inférieure de la norme,
on a déterminé le gradient transtubulaire de
potassium (GTTP) [2], qui, avec 12,3, était trop
élevé (norme <10). Le GTTP reflete le quotient
de la concentration de potassium dans le tube
collecteur cortical par rapport a la concentra-
tion de potassium dans le plasma et est calculé
a l'aide de la formule suivante:

gradient transtubulaire du potassium (GTTP)
= (Urine-K* / Plasma-K*) / (Urine-Osm /
Plasma-Osm).

Le GTTP trop élevé a conforté la présomption
d'une hypertension, induite par corticoides
minéraux. Les faibles concentrations plas-
matiques de rénine ont confirmé cette pré-
somption:

Concentration
plasmatique
de rénine (pg/ml)

Norme (pg/ml)

1-20
2-60

couché 2,9
debout 2,9

Un aldostéronisme primaire (syndrome de
Conn) comme cause de ’hypertension hyporé-
ninémique a cependant pu étre exclu sur la
base du faible taux d’aldostérone en position
couchée (24 pmol/l, norme 28-440) et de la
faible augmentation orthostatique de I’aldosté-
rone (101 pmol/l, norme 110-860):
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Concentration Norme
de l'aldostérone (pmol/1)
(pmol/l)
couché 24 28-440
debout 101 110-860

La question s’est donc posée d’une hormone
formée dans la tumeur de la glande surrénale
et activant le récepteur minéralocorticoidien,
mais sans étre de I’aldostérone.

L'analyse stéroidienne de I'urine par chroma-
tographie gazeuse/spectroscopie de masse
(GC/MS) dans notre laboratoire a permis de dé-
celer une surproduction de déoxycorticosté-
rone (DOC). La figure 3 montre une analyse
GC/MS du profil urinaire stéroidien total d’'une
personne contrélée normale. Dans le cas de
notre patiente, une anomalie a été détectée. Le
signal de masse de 467 pour un temps de ré-
tention de 15 minutes (Figure 4B) était environ
40 fois supérieur a celui de la personne de
controle. Ce signal correspond a la tétrahydro-
déoxycorticostérone (THDOC). La DOC consti-
tue un stade préliminaire de 'aldostérone et
apparailt normalement dans I'urine sous la
forme de tétrahydro-métabolite, THDOC, en
trés faibles quantités (2-30 pg/d) (Figure 4A).
Dans le cas de la patiente examinée, I’excrétion
de THDOC était massivement augmentée avec
297 ng/d. La DOC présente une affinité sem-
blable a I'aldostérone pour le récepteur miné-
ralocorticoidien [3].

L’adénome décelé par I'examen MRI était
ainsi responsable de I’hypertension. Clini-
quement parlant, la preuve peut en étre apporté
de deux manieres différentes:

1. Un traitement avec un antagoniste de I’al-
dostérone devrait normaliser la pression
artérielle. Ceci a été le cas chez notre pa-
tiente. Avec 300 mg de spironolactone en
monothérapie, la pression sanguine est des-
cendue de 210/110 (sous amlodipine) a
110/65 mm Hg.

2. Une guérison de la maladie devrait étre ob-
tenue par surrénalectomie. La patiente a
été opérée trois mois aprés normalisation
de la tension artérielle a 'aide de spirono-
lactone. On a retiré une glande surrénale
gauche mesurant 5 X 3,5 cm. Deux mois
plus tard, la patiente était normotensive,
sans médication antihypertensive. Une ana-
lyse GC-MS de 'urine a permis de constater
qu’il n’y avait plus de surproduction de
DOC.

Discussion

Les tumeurs détectées radiologiquement dans
les glandes surrénales revétent pour les pa-
tients un potentiel significatif pour deux rai-
sons:
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Figure 4.

En (A), identification de THDOC
par masse de 476 chez la méme
personne de contréle qu‘a la fi-
gure 3, correspondant a une ex-
crétion de 8 pg/d THDOC, et en
(B) chez la patiente citée ci-des-
sus, correspondant a une excré-
tion de 297 pg/d THDOC. Re-
marquez la différence de facteur
50 de I’échelle en ordonnée.
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1. La tumeur peut correspondre a une tumeur
maligne, qui granditlocalement de maniére
infiltrative ou métastasique.

2. La tumeur peut produire des hormones in-
duisant une hypertension artérielle ou
provoquer des effets androgénes ou cestro-
genes rares.

Ces deux propriétés des néoplasies des glandes
surrénales dictent la marche a suivre diagnos-
tique. L'incidence de carcinomes des glandes
surrénales en cas de tumeurs d’'un diameétre de
plus de 4 cm est de 'ordre de 10 & 15% [4]. C’est
pourquoi il est recommandé d’opérer les tu-
meurs des glandes surrénales d’'un diameétre
supérieur a 4 cm, et ceci indépendamment du
fait qu’elles soient actives ou inactives du point
de vue endocrinien.
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En regle générale, les tumeurs des glandes sur-
rénales d’'un diametre inférieur a 4 cm ne de-
vraient étre enlevées que si elles sont actives
du point de vue endocrinien. Leur grosseur
ne joue en I'occurrence aucun role, seul le fait
que des quantités anormales d’hormones sus-
ceptibles d’étre nocives pour le patient a
moyenne ou alongue échéance soient produites
revét une importance. Une analyse rétrospec-
tive de plus de 1’000 «incidentalomes» d’une
grosseur moyenne de 3 cm a cependant mon-
tré qu'une endocrinopathie n’a pu étre décelée

que dans un faible pourcentage de cas [5].

Ainsi, 9,2% présentaient un syndrome de Cu-

shing subclinique, 4,2% un phéochromocytome

et 1,6% un aldostéronisme [5]. Parce qu'en
regle générale, les tumeurs corticosurrénales
d’un diametre inférieur a 3 cm et sans activité
endocrinienne mesurée avec les méthodes
usuelles ne sont pas surrénalectomisées [6], on
ignore combien de ces «incidentalomes» sont
peut-étre actifs quand méme au niveau hor-
monal. La prévalence de I'hypertension pour
les autres incidentalomes «inactifs du point de
vue hormonal» semble toutefois se situer, avec
plus de 40%, nettement au dessus de celle que

I’on trouve dans la population normale [5], ce

qui indique une production anormale d’hor-

mones minéralocorticoides. Virilisation et hir-
sutisme doivent étre considérés comme des si-
gnaux d’alarme d’une production anormale de

stéroides en cas d’«incidentalome» [7].

Un stratégie plus active va sans doute s’impo-

ser a moyenne échéance pour les patients souf-

frant d’«incidentalome», et ce pour deux rai-
sons:

1. La thérapie chirurgicale des glandes surré-
nales a été révolutionnée au cours de ces
derniéres années. Grace a la surrénalecto-
mie laparoscopique, la durée de I’hospita-
lisation a été réduite de 7,8 a 1,7 jours, les
cotits ont diminué de 35% et le laps de temps
précédant la reprise d’une acticivité profes-
sionnelle a pu étre réduit de 7,9 a 1,6 jours
[8]. En présence d’une incertitude diagnos-
tique concernant une éventuelle activité
hormonale, une intervention chirurgicale
peut mieux se justifier aujourd hui qu’au-
trefois, a I'’époque ou une lombotomie était
nécessaire pour opérer les tumeurs surré-
nales. Actuellement, méme des tumeurs
d’une grosseur de 12 cm peuvent étre enle-
vées par laparoscopie, a condition de ne pas
étre en présence d’un carcinome invasif.

2. Le diagnostic stéroidien pour I'examen de
I'hypertension a été amélioré. Environ un
tiers de la population souffre d’hyperten-
sion artérielle. Lorsque, chez des personnes
souffrant d’hypertension, on trouve une tu-
meur des glandes surrénales qui, examinée
selon les méthodes usuelles, est inactive du
point de vue hormonal, on pose la plupart
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Figure 5.

Diagramme évolutif pour I'exa-
men et le traitement d’incidenta-
lomes des glandes surrénales.

Incidentalome
(CT/MRI)

Cushing, non
phéochromocytome

Conn?

Hypertension
hirsutisme

Steroides
abnormes?

Surrénalectomie | Observer |

du temps le diagnostic d’'une «hypertension
essentielle en présence d’un adénome des
glandes surrénales sans activité hormo-

nale». Nous pensons que dans ces situa-

Quintessence

Des «incidentalomes» des glandes surrénales sont constatés dans environ
1,5% des examens de TD de I'abdomen.

Ces tumeurs doivent étre enlevées par intervention chirurgicale, s’il existe
une présomption de malignité ou une activité hormonale.

Lincidence des carcinomes est plus élevée dans le cas de tumeurs de plus
de 4 cm de diametre, raison pour laquelle une opération est recommandée
dans ces cas-la.

Dans le cas de tumeurs d’'un diametre de moins de 4 ¢cm, on recherche en
regle générale trois maladies endocriniennes différentes, dans lesquelles
I'hypertension constitue un symptome important: syndrome de Cushing
(surproduction de cortisol), syndrome de Conn (surproduction d’aldos-
térone) et phéochromocytome (surproduction de catécholamine).

En cas d’exclusion des trois endocrinopathies citées, il s’agit de rechercher
d’autres hormones surrénales «inhabituelles», en particulier si I'on est en
présence d’hypertension.

Les hormones stéroidiennes avec effet minéralocorticoidien telles que la
déoxycorticostérone ou 18-hydroxycortisol ne peuvent étre décelées qu’a
l'aide d’examens spéciaux (chromatographie gazeuse avec spectroscopie
de masse) dans un nombre limité de laboratoires.

Parce qu'une hypertension est constatée dans 40% des cas d’«incendita-
lome» surrénal, I'incidence d’une production anormale d’hormones est a
considérer comme élevée.

Dans la mesure ot le traitement d’'une hypertension artérielle engendre
des cofits en médicaments de 1000 a 3000 Francs par an, un diagnostic
stéroidien complet est recommandé pour chaque diagnostic d’«incidenta-
lome corticosurrénal en présence d’hypertension essentiellex.
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tions, il est possible d’identifier chez cer-
tains patients — comme dans le cas présent
et a 'aide d'une analyse par chromatogra-
phie gazeuse/spectrométrie de masse des
stéroides dans I'urine — une hormone sté-
roidienne qui, si elle ne correspond pas a
laldostérone, est cependant en mesure
d’activer le récepteur minéralocorticoidien
[3, 91. Des études ont montré qu’une surac-
tivation primaire du récepteur minéralo-
corticoidien par l'aldostérone ne conduit a
une hypokaliémie que chez environ 20% des
personnes [10]. C’est pourquoi il est recom-
mandé de penser également a un hyperal-
dostéronisme si les valeurs du potassium
sont normales chez un hypertendu.
Des analyses prospectives coflits/bénéfices
concernant I'examen de patients présentant un
«incidentalome» et une hypertension artérielle
ne sont pas disponibles a I’heure actuelle. Le
fait qu'une hypertension artérielle moyenne-
ment difficile a contrdler engendre des cofits
annuels de I'ordre de 1000 a 3000 CHF, et cela
pendant des décennies, conduira vraisembla-
blement a moyenne échéance a la nécessité de
mettre avec de bonnes raisons un point d’in-

N

terrogation a chaque diagnostic «incidenta-
lome corticosurrénal en présence d’hyperten-
sion essentielle».
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