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RESUMO
Apresentamos um caso de paciente com achado de massa adrenal
bilateral à tomografia computadorizada e ausência de sinais ou sin-
tomas associados à hipersecreção adrenal (incidentaloma). A investi-
gação laboratorial revelou perda do ritmo circadiano do cortisol plas-
mático e salivar, não supressibilidade do cortisol plasmático e salivar a
doses crescentes de dexametasona (1 mg, 2mg, 8mg, 24mg), ACTH plas-
mático basal baixo e não responsivo à injeção de CRH ovino, caracte-
rizando assim autonomia da secreção adrenal e o quadro de síndrome
de Cushing sub-clínica. Os achados cirúrgico e anátomo-patológico e o
cateterismo seletivo de veias renais e supra renais foram compatíveis
com o diagnóstico de adenomas adrenais bilaterais funcionantes. A
paciente foi submetida à adrenalectomia com boa evolução clínica.
São discutidos dados clínicos e laboratoriais pertinentes ao caso. (Arq
Bras Endocrinol Metab 1998;42/6:489-492).

Unitermos: Incidentaloma adrenal; Adenoma adrenal; Síndrome de
Cushing

ABSTRACT
We present the case of a patient with bilateral adrenal mass on CT and
no symptoms related to adrenal hypersecretion (incidentaloma).
Laboratory investigation revealed loss of arcadian rhythm of plasma and
salivary cortisol, no supression of plasma and salivary cortisol to increas-
ing dexamethasone doses (1mg, 2mg, 8mg, 24mg), low basal plasma
ACTH and no response of ACTH to ovine CRH. These data characterize
autonomous adrenal secretion and sub-clinical Cushing's Syndrome.
Surgical and anatomopathological findings and selective catheteriza-
tion of adrenal and renal veins indicated the diagnosis of functional bilat-
eral adrenal adenomas. The patient was adrenalectomized and had
good clinical evolution. We discuss clinical and laboratory data related
to the case. (Arq Bras Endocrinol Metab 1998;42/6:489-492).

Keywords: Adrenal incidentaloma; Adrenal adenoma; Cushing's syn-
drome

APRESENTAÇÃO DO CASO

PACIENTE FEMININA DE 65 ANOS, natural e procedente de São Tomás de
Aquino (MG) referia há aproximadamente 7 anos, dor lombar direita,

com irradiação para flanco e fossa ilíaca direitos, tipo latejante, com fre-
qüência diaria, que se acentuava com atividade física e melhorava com o
repouso. Há 8 meses ao realizar exames radiográficos (CT e USG abdo-
minais) foram detectados "massa adrenal à direita e cistos renais". Negava
alteração do peso, do facies ou da pilificação corpórea e coloração da pele,
acne e estrias violáceas, hipotensão postural, vômitos, polifagia, polidipsia
ou poliuria, alteração da genitália e da libido. Ultima menstruação há 20



anos. Referia picos hipertensivos há 20 anos, associa-
dos à cefaléia e precordialgia transitória, usando
diurético (amilorida + hidroclorotiazida). Negava uso
de outras medicações. Negava tuberculose, diabetes
mellitus, micoses profundas. Tabagista há 50 anos.

Ao exame físico apresentava-se em bom estado, o
peso era de 69 kg, altura de 1,56 m (IMC =
28,4kg/m2), panículo adiposo difusamente distribuí-
do. Fácies atípica. Ausência de pletorismo facial, acne,
estrías, giba e hirsutismo. A pressão arterial era de
190/110 mmHg e a freqüência cardíaca de 86bpm. O
abdome era globoso, doloroso à palpação profunda
em hemi-abdome direito, sem tumorações. Ausência
de clitorimegalia.

Exames Laboratoriais
• Dosagens plasmáticas: Na+ - 143 mEq/L; K+ - 4,6

mEq/L; Cálcio total - 9,2 mg/dl; Glicemia de
Jejum - 91 mg/dl; Uréia - 47 mg/dl; Creatinina -
0,8 mg/dl; CIE para fungos - negativa; Elisa para
TB - negativa.

• Dosagens hormonais plasmáticas basais (0900h):
Cortisol - 13,2 mg/dl; ACTH - 18 pg/ml;
Androstenediona - 88 ng/dl; SDHEA - 45 mg/dl;
Testosterona - 33 ng/dl; Estradiol - 16 pg/ml;
Corticosterona - 1,9 mg/dl; TSH - 0,2 UIU/ml;
T4 total - 8,6 mg/dl; Aldosterona - 30 ng/dl;
Atividade de renina plasmática - 1,2 ng/ml/h (sob
dieta normossódica e após 2 horas em ortostase).
Catecolaminas (pg/ml) basais - Noradrenalina
(Nor) - 394 e 476; Adrenalina (Adr) - traços e 278;
Dopamina (Dopa) - traços e 769; teste de Estímulo
com Glucagon -15 min: Nor - 417; Adr + Dopa -
traços; zero: Nor - 476; Adr + Dopa - traços; + 2
min: Nor - 645; Adr + Dopa - traços.

• VMA urinário = 5,1 mg/24 horas
As provas dinâmicas do eixo hipófise-adrenal
foram: a) teste de tolerância insulínica (insulina
regular, 0,1 U/kg peso; EV): cortisol basal - 12
pg/dl, pico-15.6 mg/dl; b) ritmo de cortisol plas-
mático e salivar (Tabela 1); c) teste de supressão
com dexametasona (Tabela 2); d) teste de estímu-
lo com oCRH (Tabela 3), e) cateterismo seletivo
de veias supra-renais (Tabela 4).

• TC abdômen: Adrenal à direita com dimensões
aumentadas e forma globosa, com densidade
homogênea medindo 6,0 x 3,0 x 5,0 cm, com vo-
lume de 47 cm3, com reforço discretamente hete-
rogêneo após administração de contraste. Adrenal
esquerda de contornos globosos medindo 3,0 x 1,8
x 2,0cm, com volume de 5,6cm3. Após adminis-
tração endovenosa de contraste houve eliminação

simultânea pelos rins evidenciando cistos corticais
bilaterais, sendo o maior à esquerda, medindo 6 cm
no maior diâmetro.

• Metaiodobenzilguanidina: não evidencia imagens
captantes em projeção das adrenais, ou extra-
adrenal (48, 72 e 96 horas após).

A paciente foi submetida a adrenalectomia bilateral.
Achado cirúrgico: adrenal direita aumentada de

volume, medindo aproximadamente 8,0 x 4,0 cm e



adrenal esquerda aumentada de volume, medindo
aproximadamente 5,0 x 3,0 cm. Nodulos únicos em
ambas as adrenais.

Anátomo-patológico-Macroscopia: Adrenal direita
com nodulo medindo 7,5cm na maior dimensão,
pesando 55 g, com superfície multilobulada, lisa. Aos
cortes, apresenta tecido macio, amarelado, homogê-
neo. A adrenal esquerda apresenta nodulo irregular,
com 5,5 x 4,5 x 0,5cm, pesando 10g, com superfície
lisa. Microscopia: Ambos os nodulos mostram revesti-
mento capsular delgado fíbro-adiposo, sem invasão
vascular ou capsular. As células neoplásicas são
homogêneas e sem atipias. As mitoses são raras e típi-
cas. O padrão histológico assemelha-se ao tecido cor-
tical adrenal. Não há sinais de malignidade.
Diagnóstico anátomo-patológico: Adenomas corticais
bilaterais de supra-renais.

Evolução Clínica
A paciente mantém-se em seguimento ambulatórial
em uso de acetato de cortisona (Cortadren®), 9a flu-
drocortisona (Florinef®) e Nifedipina Retard.

Evoluiu com melhora da dor e distensão abdomi-
nais e com melhor controle dos níveis pressóricos.
Houve perda de peso (3kg) no 1o mês pós-operatório,
que se mantém até o momento.

DISCUSSÃO

O incidentaloma de adrenal pode ser definido como
massa adrenal detectada por exame de imagem (ou
mesmo cirurgia) motivado por sinal, sintoma ou
condição não relacionados à adrenal (1). A prevalência
do incidentaloma adrenal é de aproximadamente 0.7 a
8.7%, se associarmos os achados à tomografia com-
putadorizada (TC) e à autópsia (2). As indicações
clínicas mais freqüentes de realização de TC e achado
de massa adrenal são dor abdominal, hipertensão arte-
rial e avaliação oncológica (3).

As principais questões frente ao achado de massa
adrenal são o seu estado funcional (funcionante vs. não
funcionante) e sua natureza benigna ou maligna
(primária ou metastática) (3,4).

A maioria dos incidentalomas (70-94%) são adeno-
mas benignos não funcionantes (2). As probabilidades
de um incidentaloma funcionante ser um feocromoci-
toma, aldosteronoma, adenoma produtor de glicocor-
ticóides ou um carcinoma adrenocortical, são respecti-
vamente 6500, 7000, 35 ou 58 por 100000 pacientes
com massa adrenal (5). Portanto, na paciente em
questão, inicialmente, foi necessário descartar feocro-
mocitoma e aldosteronoma. A avaliação do eixo

hipotálamo-hipófise-adrenal (HHA) demonstrou
perda do ritmo circadiano do cortisol plasmático e sali-
var, incluindo a não supressibilidade após 1 mg de de-
xametasona. A combinação das determinações do cor-
tisol salivar às 2300h e após 1 mg de dexametasona
apresenta 100% de sensibilidade e 94% de especifici-
dade para diferenciar entre síndrome de Cushing e
obesidade simples (6). Subseqüentemente, a não
supressibilidade do cortisol às doses elevadas de de-
xametasona (8 e 24 mg/dia), conjuntamente com os
níveis basais plasmáticos de ACTH no limite inferior
de normalidade (normal 10 a 50 pg/ml) e pouco
responsíveis ao CRH (7,8,9) revelaram a autonomia
da secreção adrenal de cortisol. Esta por não apresen-
tar expressão clínica típica tem sido denominada sín-
drome de Cushing pré-clínica ou sub-clínica (10).

No presente caso, os baixos níveis plasmáticos de
SDHEA são comumente encontrados no adenoma
adrenocortical benigno, os quais contrastam com os
níveis de SDHEA muito altos do adenocarcinoma
adrenal (11). Finalmente, o cateterismo seletivo das
veias supra-renais demonstrou que os adenomas bila-
terais eram funcionantes. A ocorrência de adenoma
adrenal bilateral é rara, havendo apenas descrições de
casos isolados (12-14). O diagnóstico diferencial das
massas adrenais benignas bilaterais associadas a hiper-
cortisolismo inclui a Síndrome de Cushing ACTH -
dependente, a hiperplasia adrenal macronodular e a dis-
plasia adrenal nodular pigmentada primária (PPNAD).

O achado de adenoma adrenal bilateral indica a
realização de cateterismo já que existe a possibilidade
de hipersecreção unilateral (13), podendo neste caso,
o paciente prescindir da adrenalectomia bilateral.

A incidência da síndrome de Cushing pré-clínica
ou sub-clínica varia de 5-12% dos incidentalomas
(15,16). Embora se discuta a relação custo-beneficio
da investigação, a importância do diagnóstico reside
no risco de insuficiência adrenal pós-adrenalectomia
unilateral e no pouco conhecimento da história natu-
ral do hipercortisolismo nessa síndrome de Cushing
peculiar. Os pacientes são mais idosos que aqueles com
a síndrome de Cushing típica. Na síndrome de
Cushing pré-clínica o quadro clínico não é clássico e
embora a hipertensão arterial, obesidade difusa e dia-
betes mellitus sejam mais freqüentes, não são consi-
derados achados específicos e diretamente atribuíveis
ao hipercortisolismo nesta síndrome, dada a elevada
incidência destas doenças nos incidentalomas não-fun-
cionantes e na população geral (15). Entretanto,
redução dos níveis pressóricos e diminuição do peso
após o tratamento cirúrgico têm sido relatados (15) e
foram observadas no presente caso.



A comparação bioquímica mostra que o hipercorti-
solismo tende a ser menos intenso na síndrome de
Cushing sub-clínica. Os pacientes apresentam dife-
rentes graus de hipercortisolismo. A não suprcssibili-
dade do cortisol à dexametasona é o teste mais preco-
cemente alterado e portanto o mais importante asso-
ciado aos baixos níveis de SDHHA. Subseqüentemente
haveria a perda do ritmo circadiano e os níveis de
ACTH plasmáticos seriam reduzidos, como no pre-
sente caso e finalmente suprimidos. Nesta etapa da
história natural a produção total de cortisol livre não
seria suficientemente elevada para produzir todas as
manifestações clínicas da síndrome de Cushing, mas
suficientes para determinar a não supressibilidade à
dexametasona e bloquear a resposta do ACTH ao
CRH. Isto provavelmente ocorreu com o teste do
oCRH da nossa paciente, cujo ACTH plasmático foi
parcialmente bloqueado. Entretanto, ocorreu uma li-
beração mínima de ACTH a qual foi suficiente para
induzir uma liberação de cortisol plasmática maior que
50%. Este fato sugere uma autonomia parcial (ACTH-
dependência parcial) da produção de cortisol pelo ade-
noma adrenal, a qual não decorreria de uma hiper-
responsividade do cortex adrenal, mas de uma maior
massa tumoral funcionante (9).

Finalmente, a síndrome de Cushing sub-clínica
pode se estabilizar ou mesmo regredir, não evoluindo
necessariamente para a síndrome de Cushing típica.

O presente caso apresentou-se como um iunciden-
taloma adrenal bilateral cuja investigação revelou uma
síndrome de Cushing sub-clínica, na qual foi possível
demonstrar alterações "qualitativas" e graduais da re-
gulação do eixo HHA. Na prática clínica recomen-
damos a inclusão da dosagem do SDHEA e do teste de
supressão do cortisol com 1 mg de dexametasona na
avaliação dos pacientes com Íncidentaloma adrenal.
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