Incidentaloma de Supra-Renal: Manejo
Diagnéstico e Terapéutico

apresentacdo de caso

RESUMO

Descrevemos o caso de paciente que dapresentou massa em supra-
renal direita na ultra-sonografia abdominal durante investigacdo de
dor abdominal, caracterizando um incidentaloma de supra-renal; a
tomografia computadorizada confirmou a presenca de lesdo. A avali-
acdo enddcrina detectou perda do ritmo circadiano do cortisol e sua
ndo supressibilidade pela dexametasona, caracterizando sindrome de
Cushing. Entretanto, a paciente ndo apresentava as caracteristicas
clinicas da sindrome, o que sugeriu o diagnéstico de sindrome de
Cushing subclinica. A paciente foi submetida a cirurgia laparoscépica
para resseccdo da gléndula adrenal direita cujo diagndstico andto-
mo-patolégico foi de adenoma de supra-renal. Uma nova avaliacéo
do corfisol foi feita apds a cirurgia com resultados normais. Pre-
tfendemos sugerir neste relato um manejo racional e com baixos cus-
tos, dos incidentalomas de supra-renal. (Arq Bras Endocrinol Metab
2000; 44/6: 523-7)

Unitermos: Incidentaloma de supra-renal; Adenoma adrenal; Sindrome
de Cushing:; Sindrome de Cushing subclinica.

ABSTRACT

We report a patient who presented a mass in the right adrenal gland
during ultra-sound imaging for the investigation of abdominal pain,
characterizing an adrenal incidentaloma; computed tomography
confirmed the presence of the lesion. Endocrine evaluation detect-
ed loss of circadian rhythm of cortisol production and its non sup-
pressibility fo dexamethasone testing, characteristics of the presence
of Cushing’s syndrome. However, the patient did not present typical
clinical manifestations, suggesting subclinical Cushing’s syndrome.
Laparoscopic surgery for ressection of the right adrenal gland was
performed with a pathology diagnosis of adrenal adenoma. Normail
cortisol levels were found on re-evaluation. We propose in this report
a rational and inexpensive management for adrenal incidentalomas.
(Arq Bras Endocrinol Metab 2000; 44/6: 523-7)

Keywords: Adrenal incidentaloma; Adrenal adenoma; Cushing’s syn-
drome; Subclinical Cushing’s syndrome,

APRESENTACAO DO CASO

UMA SENHORA DE 51 ANOS consultou em Posto de Satde periférico com
queixa de dor em hipocondrio direito hd aproximadamente um mds,
continua, didria, de moderada intensidade, sem irradiagio, sem fatores associa-
dos de alivio ou piora. Uma ultra-sonografia abdominal total, solicitada por
suspeita de colelitiase, mostrou uma massa em topografia de glindula supra-
renal direita medindo 4,5 ¢m em seu maior diimetro, sendo a paciente entdo
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Figura 1. Corte tomogrdafico da lesdo em supra-renal direita.

encaminhada para o Servigo de Clinica Médica do Hos-
pital da FAU para investigagio.

Durante a avalia¢do clinica a paciente negou sin-
tomas atuais ou condi¢des prévias € nio apresentoul
caracteristicas de hiper ou de hipofung¢do supra-renal
ou alteragdes em qualquer aparelho ou sistema ao
exame fisico.

Realizou-se investigagdo para metastases em
supra-renal de tumor de mama, pulmao, rim, melanoma,
gastrointestinal e linfoma, todos com resultados normais.

TC abdominal total com duplo contraste
mostrou massa de contornos lisos ¢ regulares de den-
sidade mista, em topografia de supra-renal direita,
medindo 5,0 x 4,0 cm em seus maiores ¢ixos, sendo os
demais aspectos normais (figura 1).

Exames laboratoriais:
Potassio: 4,7 mEq/L (3,5-5,0); testosterona livre:
0,65 ng/dL (0,3-1,9); S-DHEA: 11 mcg/dL (35-
400); androstenediona: 0,5 ng/ml. (0,4-2,7).
Cortisol basal as 9:00h: 8,95 mcg/dL (4,3-22,4); as
17:00h: 25,8 mcg/dL (3,0-16,7)
Cortisol ap6s supressio com 1mg de dexametasona:
12,4 mcg/dL
Catecolaminas urindrias: epinefrina: 21,3 mcg/24h
(<60); norepincefrina: 75,2 meg/24 h (<200); dopami-
na: 122,7 mcg/24h (65-400)
Acido Vanilil-Mandélico urinrio: 5,4 mg/24h (<12)
Cortisol livre urindrio (CLU) basal: 397,7 mcg/24h
(28,5-214)
CLU ap6s supressio com 8mg de dexametasona: 214
mcg/24h

A paciente foi submetida a videoendoscopia
para adrenalectomia direita.
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Anitomo-patolégico: Macroscopia: vérios frag-
mentos irregularcs de tecido pesando em conjunto
60g, alaranjados, fridveis. Microscopia: presen¢a de
células claras.

Diagnéstico: adenoma de supra-renal.

Evolugio clinica:

A paciente nao apresentou complicagdes no pos
operatério, recebendo alta hospitalar no segundo dia
apos a cirurgia.

Exames laboratoriais dois meses ap6s a cirurgia:
Cortisol basal s 9:00h: 15,9 mcg/dlL (4,3-22,4); as
17:00h: 7,9 mcg/dL (3,0-16,7)

Exames laboratoriais dois anos apds a cirurgia:
Cortisol basal as 9:00h: 14,8 mcg/dL (4,3-22,4); as
17:00h: 5,5 mcg/dL (3,0-16,7)

DISCUSSAO

A melhor resolugio dos exames de imagem: tomo-
grafia computadorizada (TC), ressonancia magnética ¢
ultra-sonografia, tém aumentado a detec¢do incidental
de tumores em supra-renal (1-3). Os incidentalomas
de supra-renal sdo definidos como massas encontradas
incidentalmente nessa glindula ao se realizar um
cxame de imagem do abdome a partir de outras indi-
cagoes (1-6). As causas mais comuns sio: dor lombar,
hematria, dor abdominal ¢ nefrolitiase (2,4,7).

A prevaléncia dos incidentalomas de supra-renal
em TC abdominal varia de 1 a 2% (1-5) ¢ em estudos
de necrépsia de 1,4 a 8,7% (1,3,5,8). A idade média
dos pacientes com incidentaloma de supra-renal ¢ de
aproximadamente 56 anos (4,9), a maioria do sexo
feminino (2,4,7,9).

Apbs a detecgdo da massa a conduta diagnosti-
ca deve direcionar-se para identificar se existe um
tumor primirio ou secundario, presen¢a de malig-
nidade e secre¢io hormonal (1,5,8,10).

Todos os pacientes devem sofrer investigagdo
para os tumores que mais freqiientemente metastati-
zam para supra-renais (1,4,7,8,10,11) como: mama,
pulmio, melanoma, rim, estébmago, coloretal e linfo-
ma ou outros, de acordo com o quadro clinico.

Para o diagnéstico da lesdo primaria avaliam-se as
caracteristicas encontradas na TC: lesio pequena, bem
delimitada, homogénea, sugere benignidade (4,10). Ja
os critérios tomograficos de malignidade incluem: lesdes
grandes, heterogéneas, com margens pouco definidas e
invasio local (2,3,10), e extensio do tumor para veia
cava inferior que pode aparecer apés inje¢io de con-
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traste endovenoso (10). Contudo a TC ndo é segura
para diferenciar lesdes benignas de malignas.

A massa adrenal incidental mais freqiiente ¢ o
adenoma nao funcionante (4,7,10,11). Entretanto, em
todos os pacientes nos quais se detecta um incidentalo-
ma de supra-renal deve ser feita avaliagio laboratorial
para identificar os principais tumores funcionantes,
sobretudo porque mais de 50% dos carcinomas adreno-
corticais sio hormonalmente ativos (2,5,11). Estudos
relatam uma incidéncia anual de carcinoma adrenal
entre 0,1,/45.000 a 0,01,/17.000 (1,2,4,9,11).

Na maijor parte dos casos, tumores “clinica-
mente silenciosos” sdo formas sutis de sindrome de
Cushing (12). O feocromocitoma, embora raro (1,5% a
13%) (12), deve ser investigado em todos os pacientes
nos quais s¢ diagnosticar uma massa incidental em
supra-renal, ji que ¢ potencialmente letal (1,2,5,10,12).
Sua identificagio no pré-operatério é extremamente
importante. Kloos et al. (10) relatam vérias séries
mostrando que mais de 80% dos pacientes com feocro-
mocitoma nio diagnosticado morrem ao serem sub-
metidos a cirurgia ou a anestesia. Na auséncia de
hipertensdo arterial ¢ outros sintomas existe um valor
preditivo negativo de 99,6% para feocromocitoma
(1,5); mesmo assim, deve-se dosar o acido vanilil-
mandélico ¢/ou metanefrinas e catecolaminas urinarias
(1-5,8-10,13-16).

A investigagio do excesso de mineralocorticoi-
des consiste em dosar o potassio sérico (1-5,8-10) e,
principalmente, em aferir a pressio arterial, pois prati-
camente todos os pacientes com essa disfungdo apre-
sentam hipertensio arterial no momento do diagnoésti-
co (1,2,5,9). Na presenca de hipocalemia deve-se
medir ainda a atividade plasmatica da renina (APR)
(4,5) ¢ a concentragio da aldosterona plasmatica
(1,4,5). A APR baixa e alta concentra¢gio de aldos-
terona sugerem o diagnostico de hiperaldosteronismo
primdrio (4,5). A freqiiéncia dos aldosteronomas entre
as massas incidentais adrenais chega a 7% (10).

Os testes basicos para investigagio do excesso
de cortisol incluem (2,3,5,7,9,10,13,15,17): a dosa-
gem do cortisol plasmatico as 8 e as 18 horas, o corti-
sol livre urindrio e o teste de supressio com 1mg ¢ com
8mg de dexametasona.

A sindrome de Cushing ¢ detectada com a
perda do ritmo diurno do cortisol (9) ¢ com a ausén-
cia de supressio do cortisol pela dexametasona (5).
Quando os achados laboratoriais nio sio acompan-
hados das caracteristicas clinicas daquela doenga, como
no presente caso, tem-se a sindrome de Cushing sub-
clinica (1,2,5,10). Até 0 momento permanece incerto
qual a meclhor investigagio ¢ conduta frente a essas
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lesdes, pois ndo se sabe quantas progredirdo para a sin-
drome de Cushing clinicamente florida (2,3,5,8,9).

O estudo dos hormoénios sexuais nos incidentalo-
mas de supra-renal consiste em dosar: testosterona,
androstenediona ¢ o sulfato de deidroepiandrosterona
(S-DHEA) (4,7,89,11). Alguns autores, entretanto,
preconizam que somente o S-DHEA seja solicitado para
todos os pacientes pois os adenomas secretores de hor-
monios feminilizantes ou masculinizantes sao raros, de
modo que os demais hormonios devem ser solicitados
como screening em pacientes sintomaticos (2,3). Niveis
de S-DHEA abaixo do normal tém sido vistos em asso-
ciagdo com hipersecre¢do auténoma de cortisol em ade-
nomas de supra-renal. O ACTH plasmatico ¢ suprimido
¢, conscqiientemente, causa redugio do S-DHEA. O
carcinoma adrenocortical tende a apresentar niveis eleva-
dos de S-DHEA (3,5,10).

Kloos et al (10) sugerem que os pacientes
com exames funcionais normais sejam submetidos a
cintilografia adrenal com NP59 (131I-8 iodo-metil-
norcolesterol) porque esta identifica de forma ndo
invasiva ¢ com boa acuricia os adenomas benignos
nio funcionantes. Lesdes malignas primarias de
adrenal, metéstases, lesdes cisticas ¢ hematomas
apresentam um padrdo “discordante” a cintilografia,
ou seja, a glandula contralateral A les3o ¢ a captante
do contraste enquanto os adenomas adrenais sio
”concordantes”: o acimulo do NP 59 ¢ ipsolateral a
lesio (1,5,10).

Gross et al. (3,9,10) avaliando 229 pacientes
com incidentalomas adrenais ndo funcionantes
mostrou que a cintilografia tem uma sensibilidade de
71%, especificidade de 100%, acuricia de 93%, valor
preditivo negativo de 91% (lesdes concordantes e nio
lateralizantes) ¢ valor preditivo positivo de 100%
(lesoes discordantes) para diferenciar adenoma benig-
no nio funcionante de carcinoma adrenocortical.

A pungdo aspirativa por agulha fina guiada por
TC ¢ outro método que pode ser usado para ajudar a
diagnosticar a massa adrenal incidental. Porém esse
procedimento nio ¢ isento de riscos, entre eles:
pneumotorax, pancreatite, hemorragia e hipotensio
(1,5,10), de modo que sb deve ser usado em casos de
davida quanto ao tipo de massa (5) ¢ quando secus
resultados influenciarem na terapéutica do paciente
(1). E cficaz para distinguir entre tecido adrenal e
ndo adrenal (1,2,5,9-11). Dificilmente difere lesoes
adrenais benignas de lesdes malignas primarias bem
diferenciadas, como na maioria dos tecidos
endécerinos (9,10), pois como no adenoma folicular
da tiredide a diferenga entre os adenomas benignos ¢
os carcinomas bem diferenciados requer a evidéncia,
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neste tltimo, de invasio capsular ou vascular (5,9).
Silverman et al. alcan¢aram 86% de diagndstico cor-
reto na bidpsia inicial; Bernardino et al. 83%, em qua-
tro de suas noves falhas a pun¢io foi repetida de
modo que incluindo as duas tentativas a acuricia
diagnostica total atingiu 90,6% (1,10).

Muitas vezes a histologia ndo consegue diferen-
ciar um adenoma de um carcinoma (18,19), porém
existem critérios diagnésticos de malignidade como:
necrose, bandas fibroticas, invasio vascular, nimero de
mitoses por campo de grande aumento (19). Hé casos,
também, em que s6 com o tempo podera se ter o diag-
nostico cxato da lesio pelo aparecimento de metéstases
a distancia (19).

A ressecgdo cirrgica dos tumores adrenais deve
ser feita em todas as lesdes funcionantes (1-3,5,7-9,11) e
lesoes nio funcionantes com 4 ¢m ou mais, haja visto
que quanto maior a lesdo, maior ¢ o risco de se ter pre-
sente uma lesio maligna (3,7,8,10-13,15). Ha autores
que defendem a idéia de que lesdes ndo funcionantes,
que ndo preencham os critérios de malignidade para
serem ressecados, necessitam seguimento clinico ¢ radio-
logico (1-3,5,8-12). Maiores investigagdes podem ser
obtidas com ressondncia magnética, pungao aspirativa
por agulha fina ¢ cintilografia (1,9).

As téenicas cirlrgicas laparoscopicas tém
aumentado de forma crescente sua importincia desde
1992 na cirurgia da supra-renal (6), oferecendo certas
vantagens sobre a cirurgia convencional, como menor
agressividade, cicatrizes mais simples ¢ indolores, tem-
po de hospitaliza¢io reduzido e retorno mais precoce
as anividades profissionais (20). A laparoscopia tem sua
indicagio quando: nio ha suspeita de malignidade, a
lesdo € unilateral, paciente ndo tenha sido submetido a
cirurgias abdominais prévias (18). Algumas vezes ¢
necessario a conversio da cirurgia laparoscopica em
convencional, como em casos em que se detectou
malignidade no trans-operatoério, lesoes dificeis de dis-
secar ou ainda na ocorréncia de hemorragia, compli-
ca¢do mais temida na laparoscopia (18). Inicialmente
utilizava-s¢ somente a via transperitoneal que apresen-
tava uma pequena taxa de complicagoes (12%) (6).
Como a via anterior transperitoncal atravessa toda a
cavidade peritoneal, hd o risco de lesar érgios intra
abdominais, o que levou ao desenvolvimento da via
retroperitoneoscopica, que tem a vantagem de poder
ser utilizada em pacientes com cirurgias abdominais
prévias (6).

No presente relato, mostramos a avaliagdo clini-
ca, laboratorial ¢ radiologica de uma paciente com
uma massa incidental em supra-renal dircita ¢ a melhor
abordagem cirargica neste caso.
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CONCLUSAO

No caso estudado voltamos nossa atengdo para definir se
a lesdo encontrada era funcionante. A paciente nio apre-
sentava sinais de hirsutismo, encontrava-s¢ normotensa,
¢ 0 potissio sérico estava em niveis dentro da normali-
dade. Apesar de ndo ser constatado sinais ou sintomas
de Sindrome de Cushing, os exames laboratoriais detec-
taram hipercortisolismo. Utilizamos como screening ini-
cial para caracterizar o quadro como sindrome de Cush-
ing subclinica a dosagem do cortisol sérico apos
supressio com 1lmg de dexametasona; como nio houve
supressdo [cortisol <5 meg/dL (17)], um segundo teste
¢ a dosagem de cortisol livre urinario (CLU), foram
solicitados para confirmar o hipercortisolismo.

Como nio dispunhamos do CRH para dis-
tingdo etiolbgica da sindrome de Cushing, utilizamos
o teste de supressio com altas doses de dexametasona
(teste de Liddle 2, modificado) com dosagem do cor-
tisol sérico ou urindrio, como na nossa pacicnte, ini-
ciando a coleta as 8h da manha seguinte a dose de 8mg
de dexametasona (2mg de 6/6h por 24h). A supressio
>50% do CLU ¢ indicativo de doenga de Cushing,
enquanto que a supressio <50%, como no caso relata-
do, ¢ sugestivo de tumor adrenal. Uma supressio
>50% também pode ser raramente observada em casos
de tumor adrenal, bem como em 10-20% dos casos dc
secrecdo ectdpica de ACTH (SEA). Nao foi possivel
realizar a época a dosagem de ACTH plasmitico, que
geralmente encontra-se suprimido (<5 pg/mL) em
tumores de supra-renal, normal ou clevado na doenga
de Cushing e elevado na SEA.

Como em nosso hospital contamos com
cirurgioes cxperientes em videolaparoscopia, aliado as
caracteristicas da lesdo da paciente, optou-se por este
tipo de cirurgia pelas vantagens em relagio a cirurgia
convencional, confirmando os dados bibliograficos.
Nio houve complicagdes no pods operatério de modo
que dois dias apds o ato cirrgico a paciente recebeu
alta hospitalar voltando as suas atividades diarias
usuais.
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