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RESUME MoTS-CLES

Introduction : L’incidentalome surrénalien (IS) désigne une masse surrénalienne, supérieure ou égale a 1 cm de grand axe,
découverte fortuitement lors d’un examen d’imagerie abdominale motivé par un point d’appel extra-surrénalien. L’incidence
de I’IS et du syndrome métabolique (SM) augmente avec 1’age. L’étude du lien entre IS et SM dans la littérature s’est limitée surrénalien,
aux lésions surrénaliennes sécrétantes. L’objectif de cette étude est d’étudier les particularités du syndrome métabolique syndrome

associé a I’IS chez les sujets agés.

Incidentalome

métabolique, sujet
Matériels et méthodes : Nous avons mené une étude rétrospective descriptive des patients agés de plus de 65 ans suivis
pour incidentalome surrénalien au service d’endocrinologie du CHU Hedi Chaker de Sfax pour la période allant de janvier
2011 a juillet 2020.

Résultats : Nous avons recensé 40 cas d’IS. L’age moyen était de 71,4 ans. Le sex-ratio (F/H) était 0.73. Dix-sept parmi
les IS étaient sécrétants. Un syndrome métabolique était retrouvé chez la majorité des patients (65%). L’obésité, 'HTA, le
diabéte sucré et la dyslipidémie étaient présents chez 40%, 77%, 60% et 65% des patients respectivement. Il n’y avait pas de
différence significative entre les différents parametres du SM entre IS sécrétants et IS non sécrétants.

agé

Conclusion : La coexistence entre SM et IS est tres fréquente chez les sujet agé. Si le lien entre IS sécrétants et SM est bien
étudié dans la littérature, la similitude des anomalies métaboliques entre les deux types d’IS suggere un lien étiologique fort
entre le SM et les IS non sécrétants qu’il convient d’étudier.

SUMMARY
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Introduction : Adrenal incidentaloma (AI) refers to an adrenal mass, greater than or equal to 1 cm in major axis, discovered Infarctus du
incidentally during an abdominal imaging examination prompted by an extra-adrenal finding. The incidence of Al and metabolic

syndrome (MS) increases with age. The study of the relationship between Al and MS in the literature has been limited to secretory ~ myocarde,
adrenal lesions. The aim of this study is to investigate the specifics of the metabolic syndrome associated with Al in elderly subjects. Reperfusion,
Materials and methods : We conducted a retrospective descriptive study of patients over 65 years old followed for adrenal
incidentaloma at the endocrinology department of the Hedi Chaker University Hospital in Sfax for the period from January 2011 to
July 2020.

Results : We identified 40 cases of Al The average age was 71.4 years. The sex ratio (F/M) was 0.73. Seventeen of the Al were
secretory. A metabolic syndrome was found in the majority of patients (65%). Obesity, hypertension, diabetes mellitus and dyslipidemia
were present in 40%, 77%, 60% and 65% of patients respectively. There was no significant difference between the different MS
parameters between secretory and nonsecretory Al

Conclusion : The coexistence of MS and Al is very frequent in elderly subjects. If the link between secretory Al and MS is well studied
in the literature, the similarity of metabolic abnormalities between the two types of Al suggests a strong etiological link between MS
and non-secretory Al that should be studied.
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Syndrome métabolique et incidentalome surrénalien du sujet agé

INTRODUCTION

Lincidentalome surrénalien(l) (IS) désigne une masse
surrénalienne, supérieure ou égale a | cm de grand
axe, découverte fortuitement lors d’'un examen
d’imagerie abdominale motivé par un point d’appel
extra-surrénalien. La prévalence des IS, découverts
par 'imagerie, avoisine 4%(2). Elle augmente avec I'age:
En effet, le processus de vieillissement est associé a
des changements endocriniens multiples, y compris
dans la structure et la fonction de la glande surrénale.

Bien que la fréquence du syndrome métabolique ait
été étudiée dans la sécrétion autonome de cortisol il
n’en va pas de méme pour les adénomes surrénaliens
non fonctionnels. A ce jour, il n'existe aucune étude
évaluant les patients atteints d’IS selon différentes
classifications du syndrome métabolique, et les
comparant a des témoins sans lésions surrénaliennes
a 'examen d’'imagerie.

En raison de cette lacune dans la littérature, I'objectif
de cette étude est de décrire les particularités cliniques
et paracliniques du syndrome métabolique associé a
I'IS chez une population gériatrique Tunisienne.

PATIENTS ET METHODES

Notre étude est rétrospective descriptive s’étalant
entre Janvier 2011 et Juillet 2020 portant sur tous
les patients agés de plus de 65 ans hospitalisés au
service d’Endocrinologie-Diabétologie du CHU
Hedi Chaker de Sfax pour exploration et prise en
charge d’un IS.

Lesvariablesrecueilliesontétéépidémiologiques,cliniques,
biologiques, radiologiques, anatomopathologiques et
thérapeutiques. Elles ont été recensées a partir des
dossiers sélectionnés.

Le syndrome métabolique était défini en se référant
aux critéres de la fédération internationale de
diabétologie(3).

Les données ont été analysées a I'aide du logiciel
professionnel d’analyse statistiques SPSS 26.

RESULTATS
Caractéristiques de la population
Durant la période étalée entre Janvier 201 | et Juillet 2020,

40 incidentalomes surrénaliens étaient répertoriés. La
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prédominance féminine était notée dans notre population
avec un sexe ratio (H/F) de 0,73 soit 23 femmes et |7
hommes.Lage moyen au moment du diagnostic était de 71,4
ans * 4,2 avec un minimum de 65 ans et un maximum de 81
ans. Les données démographiques de notre population sont
détaillées dans le tableau |.

Tableau |. Caractéristiques démographiques de la population
71.4 +4.2 [65-81]

23F / 17H

Sfax 82.5%

Age (ans)
Sexe ratio

Origine géographique

Caractéristiques des incidentalomes surrénaliens

Les IS étaient découverts dans la majorité des cas (95%) par
une tomodensitométrie (TDM) et dans 5% des cas par une
échographie abdominale. Les motifs de réalisation de 'examen
radiologique étaient dominés par I'exploration de coliques
néphrétiques (42,5%) ou de douleurs abdominales (17,5%).
Des nodules surrénaliens sans hypertrophie surrénalienne
étaient identifiés chez 36 patients. Nous avons noté la
présence d'une hyperplasie surrénalienne bilatérale sans
lidentification de véritables nodules surrénaliens chez un
patient. Une hypertrophie macronodulaire bilatérale des deux
surrénales était identifiée chez 3 patients. Les caractéristiques
radiologiques des IS sont détaillés dans le tableau 2. Les
explorations hormonales ont attribué le caractere sécrétoires
a |7 parmi les 40 IS recensés (Tableau 3).

Tableau 2. Caractéristiques radiologiques des incidentalomes
surrénaliens

Type Nodule surrénalien 90%
Hypertrophie bilatérale
macronodulaire 7.5%
Hyperplasie surrénalienne
bilatérale 2.5%

Localisation des adénomes
Taille (mm)

Densité > 10 UH

23F /17H

Sfax 82.5%

Gauche 60%
24.05 £12.37 [10-52]
175 %

Tableau 3. Caractéristiques hormonales des incidentalomes
surrénaliens

IS sécrétants Phéochromocytome: n=1
Hyperaldostéronisme primaire (HAP): n=3
Cushing ACTH-indépendant: n=7
Cushing ACTH-indépendant + HAP: n=5
Cushing ACTH-dépendant: n=1

Adénome non sécrétant: n=20
Myélolipome: n=1

IS non sécrétants Tuberculose: n=1
Hyperplasie congénitale des surrénales:
n=1




Caractéristiques du syndrome métabolique (SM)

Dans notre série, le poids moyen était de 70,60 Kg
(Extrémes : 45 a 110 kg). Seize patients (40%) étaient
obéses et 13 (32,5%) en surpoids. Vingt-six (65%)
patients présentaient une répartition androide de la
graisse. Une HTA était présente chez 31| patients dont

4 étaient diagnostiqués de novo. LHTA était classée :

Grade | chez 27 patients, grade Il chez 3 patients et
grade Il chez | patient. Dans notre série, 17 patients
(42,5%) étaient connus diabétiques. Un diabete de

primo découverte était décelé chez 7 patients (17,5%).

Douze patients (30%) étaient connus dyslipidémiques.
Une hypertriglycéridémie isolée de novo était
diagnostiquée chez 3 patients.

Un SM était diagnostiqué chez la majorité de nos
patients (65%) (n=26). Les tableaux 4 et 5 exposent les
parameétres cliniques et biologiques définissant le SM
présent dans notre série.

Tableau 4. Etude des paramétres clinico-biologiques du
syndrome métabolique

Poids (kg) 70.6 [45-110]
Obésité 40%
Surpoids 32.5%
TAS/TAD (mmHg) 132 [100-180] / 75 [50-120]
HTA N=31
*Grade |: n=27
*Grade Il: n=3
*Grade IlI: n=1

Anomalies du N=28

métabolisme Diabéte connu (42.5%)

glucidique Diabéte de primo découverte (17.5%)
Intolérance aux hydrates de carbone (2.5%)
Hyperglycémie modérée a jeun (7.5%)

Dyslipidémie N=26

Tableau 5. Comparaison des parameétres clinico-biologiques
du syndrome métabolique

IS IS non
Parametre sécrétant sécrétant P

(n=17) (n=23)
Poids (kg) 721+6.9 69.9+32 0.621
Obésité 39.2% 40.9% 0.575
Surpoids 34.1% 30.2% 0.120
TAS (mmHg) 136 + 2 130 £ 2 0.09
HTA 78.2% 76.6% 0.256
SR paase  geead 0.354
(mmol/l)
Diabéte 73% 69.3 % 0.214
{;?f:‘éfl‘f)”des 21+11  23%09 0.385
HDLc (mmol/l) 086+03 096+0.7 0.412
Dyslipidémie 65% 62% 0.180
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DISCUSSION

Suite aux progres technologiques de l'imagerie et le
vieillissement de la population, I'lS devient une pathologie
de plus en plus courante. La prévalence des IS, établie
a partir de larges séries autopsiques, est de 4 a 7%. A
I'imagerie(4), elle est d’environ 4%. Elle augmente avec
I'age :1% a I'age de 30 ans,7 a 10% au-dela de 70 ans.

La relation entre les IS et les paramétres du SM reste
un domaine relativement inexploré. Dans notre
série, un SM était diagnostiqué chez la majorité de
nos patients (65%) (n=26).

Plusieurs articles avaient montré que les IS sécrétants
sont associés a plusieurs composantes du SM(5,6), tels
que la dyslipidémie athérogene, la résistance a I'insuline,
'HTA et I'obésité abdominale, en raison des effets
indésirables de I'exces d’hormones surrénaliennes sur
les différentes voies du métabolisme. D’autres études
avaient également montré qu’il existe effectivement
une association entre le syndrome de Cushing (SC)
subclinique et un risque accru d’'HTA, de diabéte, de
dyslipidémie, d’obésité ou d’ostéoporose. L'association
avec la dyslipidémie est moins prouvée, bien que
biologiquement plausible.

Cependant, Podbregar et al(7) n’ont observé aucune
différence significative entre les adénomes non sécrétants
et les adénomes cortisoliques concernant lindice de
masse corporelle (IMC), la pression artérielle, la fréquence
cardiaque (FC), le profil lipidique, la glycémie a jeun (GA))
et la présence de diabéte (toutes les valeurs p > 0,05). Pour
le groupe des patients ayant des adénomes surrénaliens
non sécrétants, les patients agés avaient une pression
artérielle plus haute, un poids plus élevé, une LDL et une
GA| plus augmentés en comparaison avec les patients plus
jeunes. Pour le groupe des patients ayant des adénomes
cortisoliques, les sujets plus agés avaient des chiffres de
pression artérielle, de GAJ, de cholestérol et de LDL plus
élevées que les sujets jeunes. Le SM, 'insulinorésistance et
le diabéte de type 2 sont plus fréquents, en outre, chez les
patients atteints d’hyperaldostéronisme primaire (HAP).

Incidentalome surrénalien et obésité

Lobésité chez le sujet agé constitue un facteur de
morbi-mortalité et de fragilité. Avec l'dge, il était
démontré une augmentation de la masse grasse
et une diminution de la masse maigre ainsi qu’une
augmentation de la graisse intra abdominale(8). Dans
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notre étude, seize patients (40%) étaient obéses et
treize (32,5%) avaient une surcharge pondérale.
Vingt-six (65%) patients présentaient une obésité
androide. Dans une étude transversale rétrospective
sur 432 patients ayant des IS, Ana Podbregar et al(7)
observaient une prévalence plus élevée de 68 a 87 %
de I'lS chez les obeses et les patients en surpoids par
rapport aux sujets de poids normal. Jusqu’a présent, la
relation entre I'obésité, les parameétres métaboliques
et les IS dans les études cliniques était expliquée
principalement par les conséquences d’une sécrétion
autonome de cortisol dans le SC subclinique(9).

Des études montraient qu'il existe une association
entre le SC subclinique et un risque accru d’obésité,
d’HTA, de diabéte ou de dyslipidémie(10). En effet, les
glucocorticoides participent au controle de I'apport
calorique et de I'adipogenése. lIs jouent un role majeur
dans la régulation du métabolisme du tissu adipeux,
sa fonction et sa distribution. lls stimulent I'appétit,
la synthese et lactivit¢ de la lipoprotéine lipase du
tissu adipeux, la différenciation et la distribution des
adipocytes(| I). Certaines de ces actions sont en synergie
avec linsuline(12). D’autre part, l'insuline a des effets
anabolisants et mitogeénes sur le cortex surrénalien donc
il existe une relation bilatérale entre I'obésité et les IS.

Incidentalome surrénalien et hypertension artérielle

Dans la littérature, l'incidence des IS augmente chez
les patients hypertendus, diabétiques et obéses(l3).
Au cours du vieillissement, les artéres subissent des
changements structurels et fonctionnels importants(14)
: le diamétre, mais aussi la longueur (les artéres
deviennent tortueuses) augmentent ; leurs parois, en
particulier I'intima, s'épaississent et la média présente
une augmentation de la teneur en collagéne. La structure
et les propriétés du collagene sont modifiées par un
processus tres propre au vieillissement, la glycation qui
rend les fibres du collagéne moins facilement dégradables
et plus rigides(15). A mesure que les parois des grosses
artéres deviennent plus rigides, la pression artérielle
centrale augmente, la pression artérielle diastolique
(PAD) diminue, la pression pulsée augmente et donc la
pression différentielle s’élargit . L'HTA systolique atteint
12,6% des patients de 70 ans et 23,6% des patients de 80
ans. Dans notre série, 3| patients étaient hypertendus.
L'HTA était classée : grade | chez 27 patients, grade
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chez 3 patients et grade Ill pour | patient.

Par ailleurs, Di-Dalmazi et al(16) avaient rapporté que
par comparaison aux patients ayant des adénomes non
sécrétants, l'incidence d’évenements cardio-vasculaires
était plus élevée chez les individus ayant un SC subclinique.

Le lien entre 'HTA et I'exces de cortisol était établi dans
de nombreuses études(10) comme indiqué dans une
récente méta analyse ou la prévalence de 'HTA était
supérieure a 60% dans 2/3 des études publiées au cours
des |5 derniéres années. Les patients ayant des IS associés
a une sécrétion subclinique de cortisol avaient un profil
cardiovasculaire altéré et présentaient plus de facteurs de
risque cardiovasculaire. En outre, 'lHTA est présente chez
80 a 90% des patients ayant un phéochromocytome(|7).
Elle peut étre permanente ou paroxystique. D’ou l'intérét
de la mesure ambulatoire de la pression artérielle (MAPA)
pour démasquer une HTA paroxystique chez des patients
présumés normotendus. Une MAPA était réalisée chez
6 de nos patients. Une HTA de novo était diagnostiquée
chez 4 patients. Certains auteurs trouvaient que I'HTA
liée au phéochromocytome était souvent associée a une
hypotension (HTO) expliquée par une désensibilisation
des récepteurs adrénergiques ou encore d’une diminution
du volume intravasculaire(18). Cependant, 'HTO est
tres fréquente chez le SA : 26% apres 85 ans dont 9%
seulement symptomatique. Elle provoque un sur risque de
chute, d'IDM et de mortalité cardio-vasculaire. Une HTO
était retrouvée chez une patiente dans notre série (2,5%).

D’autre part, 'HAP est largement reconnu comme
I'étiologie la plus courante d’'HTA secondaire(6). LHTA
est le signe clinique majeur de 'HAP, elle est généralement
modérée a sévere et constante. Parmi les cohortes de
patients souffrant d’HTA résistante, 'HAP peut étre
présent chez 20 % des patients hypertendus. Dans I'étude
PAPY, Rossi et coll(19) montraient que la prévalence de
I'HAP était d’autant plus importante que I'HTA était plus
sévere : 6,6% pour une HTA de grade I, 15,5% pour une
HTA de grade 2 et 19% pour une HTA de grade 3.

Incidentalome surrénalien et métabolisme glucidique

Dans notre série, |7 patients (42,5%) étaient
diabétiques. Un diabéte de primo découverte était
diagnostiqué chez 7 patients (17,5%). A partir des
données rétrospectives(20,21), les IS non sécrétants
étaient associés a un risque plus accru d’intolérance
au glucose et de diabéte comparativement a ceux



qui n‘ont pas d’adénomes surrénaliens. Ce risque
pourrait étre attribué a une sécrétion minime des
glucocorticoides avec des valeurs actuellement
considérées comme normales.

Syndey et al(12) avaient suggéré que les effets anabolisants
de la sécrétion chronique dinsuline combinés a
'amplification de ces effets via la sécrétion d’hormones
et de cytokines par le tissu adipeux sont des éléments
qui pourraient prédisposer a l'incidence des adénomes
surrénaliens. En effet, I'insuline avec I'lnsulin-like Growth
Factor | (IGF-1) sont impliqués dans la croissance. Les
récepteurs IGF-1 et les récepteurs d’insuline sont situés
sur le cortex surrénalien physiologique. Suite a des
niveaux élevés d'insuline, celle-ci se lie aux récepteurs
IGF-1 et favorise ainsi la division cellulaire et par la suite
le risque de développer des masses surrénaliennes. Ainsi,
les médecins doivent étre conscients de I'émergence
des IS chez les patients atteints de diabéte de type 2.
lIs avaient présumé, en outre, que si la metformine ait
des capacités qui dépassent ses effets de sensibilisation a
linsuline, y compris I'inhibition de la croissance tumorale,
cela conduisait a la prévention des adénomes surrénaliens
chez les patients atteints de diabéte de type 2(12).

Linsulinorésistance et l'intolérance au glucose dans
les adénomes avec sécrétion subclinique de cortisol
étaient clairement associées a une hypersécrétion de
cortisol(10). Le développement d’un SC subclinique
peut accroitre la mortalité et les complications
métaboliques qui sont encore aggravés par la
présence d’'un SC manifeste.

Par ailleurs, un diabéte est présent chez 35,8 % des
patients atteints de phéochromocytome(22). Les
catécholamines sont responsables d’une diminution de la
sécrétion d’insuline et une augmentation de la synthése
du glucagon ainsi qu’une activation de la glycogénolyse
ce qui explique la fréquence des anomalies glucidiques.

Les patients atteints d’HAP avaient une prévalence plus
élevée de diabete(23) (17,2 vs 10,4 %, p = 0,03) et du
taux d’'HbAlc (5,6 £ 0,7 vs 5,3 £ 0,8 %, p < 0,01) par
rapport aux sujets normotendus. En Asie, une vaste
étude de cohorte multicentrique du Japon a révélé
que 21,6 % d’une population de 2 210 patients atteints
d’HAP souffraient de diabete, ce qui était plus élevé
que dans la population générale agée de plus de 20
ans (12,1 %), ainsi que chez les patients agés entre 30-
69 ans. Dans la littérature, et chez les patients atteints

F. Hadjkacem & al.

d’HAP, le diabéte était plus répandu dans les formes
bilatérales, en cas de présence d’antécédents familiaux
de diabéte, chez les sujets agés, les obéses et en cas de
prise de médicaments antihypertenseurs(24).

CONCLUSION

Les progrés de I'imagerie médicale et la longévité
de la population ont contribué a l'augmentation
de Iincidence de I'lS dont la prise en charge est
aujourd’hui bien codifiée. La coexistence d’IS et de
SM est largement rapportée dans la littérature et
est confirmée par notre étude. Si le lien entre SM
et lésions surrénaliennes sécrétantes est bien établi,
'effet des adénomes non fonctionnels, nettement
plus fréquents, sur les différentes manifestations du
SM reste encore sombre et nécessite des études
comparatives avec la population générale.
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