RELATO DE CASO

Carcinoma de Adrenal Metastatico
Sintomatico: Manejo com Mitotane

O carcinoma adrenocortical é um tumor raro que afeta entre
0,5 a 2 pessoas por milhao. Apresenta uma distribuicao etdria
bimodal, com picos na infancia e quarta e quinta décadas de vida,
sendo a idade média de diagndstico 45 anos (1,2). Evidéncia
epidemidlogica sugere anticoncepcionais orais e tabagismo
como fatores de risco (3,4).

A apresentacao clinica é dependente do carater funcionante do
tumor, o que ocorre em 60% dos casos, geralmente com sinais e
sintomas relacionados com niveis elevados de horménios este-
réides adrenais. A Sindrome de Cushing, com ou sem virilizagao,
é a apresentacao mais freqiiente nos tumores funcionantes. A
hipersecrecdo de aldosterona € rara. Pacientes com tumores
nao funcionantes geralmente apresentam-se com sintomas
relacionados ao efeito de massa local, como dor abdominal. A
manifestacdo inicial também pode estar relacionada com a
doenca metastdtica. Uma fracdo substancial dos pacientes é
diagnosticada ocasionalmente por métodos de imagem abdominal.
O tamanho da massa adrenal, por tomografia computadorizada
ou ressonancia magnética nuclear, permanece como principal
preditor isolado de malignidade.

A ressecgdo cirtrgica é o tratamento de escolha nas doencas
localizadas. Na doenca localmente avancada ou metastdtica, na
impossibilidade cirtrgica, podemos fazer uso de tratamentos
medicamentosos. Desde 1960, a administracdo oral de mitotane,
uma droga com propriedades adrenoliticas, tem sido considerado
para o manejo da doenca ndo cirtrgica (5). Apesar das
limitacdes quanto a atividade especifica do mitotane, ainda
ndo ha regimes terapéuticos comprovadamente mais eficazes.

Em janeiro de 2005, avaliamos paciente feminina de 33 anos,
previamente higida. A mesma vinha, hd cerca de 3 meses, com
queixas sistémicas de dor e aumento de volume abdominal,
astenia, edema de membros inferiores, perda de 20 kg, polidipsia,
amenorréia, surgimento de pélos faciais, lesdes cutaneas
hipercromicas, visao turva intermitente e desenvolvimento de
hipertensado, além de hepatomegalia ao exame fisico. Avaliacdo
laboratorial demonstrou hiperglicemia, hipercortisolismo e
hiperandrogenismo. Tomografias computadorizadas demons-
traram numerosos nédulos pulmonares bilaterais, de até 3 cm,
de caracteristicas metastdticas, adenomegalias em hilos
pulmonares, nédulos hepdticos heterogéneos de até 5 cm,
adenomegalias retroperitoneais e massa heterogénea de cerca
de 16 cm em topografia de adrenal esquerda, estendendo-se para
pancreas, baco e rim ipsilateral. Realizada bidpsia percutanea
de nédulo hepdtico, confirmando metdstase de carcinoma de
cortex adrenal. Avaliada pelo Servico de Cirurgia Oncolégica,
que considerou irressecabilidade das lesdes.
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Iniciado tratamento com Mitotane 2.000 mg /dia, em asso-
ciacao com Hidrocortisona 50 mg/dia. Realizado aumento
quinzenal de 1.000 mg /dia, em virtude da excelente tolerancia
clinica, o que idealmente deve ser controlado por niveis séricos.
Atualmente em uso de 4000 mg/dia, apresentou resolucao da
dor e diminuicao da distensao abdominal. Avaliacao por imagem
programada para 90 dias apds inicio do tratamento.
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Symptomatic Metastatic Adrenal
Carcnoma: Management with Mitotane

The adrenocortical carcinoma is a rare tumor affecting 0,5 to
2 persons/million. There is a bimodal occurrence by age, with a
peak incidence at childhood and a second peak in the fourth and
fifth decades, with a median age at the diagnosis of 45 years
(1,2). Epidemiological evidences suggest oral contraceptives
and smoking as risk factors (3,4).

The clinical presentation is dependent of tumor functioning
character, occurring in 60% of cases, generally with signs and
symptoms due to elevated levels of adrenal steroidal hormones.
Cushing’s syndrome, with or without virilization, is the most
frequent presentation of functioning tumors. Aldosterone
hypersecretion is rare. Patients with no functioning tumors
generally presents with symptoms due to local mass, as
abdominal pain. The primary clinical manifestation could also
be due to metastatic disease. An important rate of patients is
diagnosed occasionally through abdominal scanning. The size
of the adrenal mass, by CT scan or MRN, remains the principal
malignancy predictor.

Surgical ressection is the treatment of choice to localized disease.
In locally advanced, if unressecable, or metastatic disease,
medicamentous systemic therapy may be of value. Since 1960,
oral administration of Mitotane, a drug with adrenolitical
properties, has been considered to the management of non surgical
disease (5). Despite specific activity limitations of Mitotane,
there is no therapeutic regimens proven more effective.

In January 2005, we evaluated a female patient, 33 years old,
without comorbities. Started to present, 3 months ago, with
pain, abdominal distention, asthenia, peripheral edema, loss
of weight 20kg, polydipsia, amenorrhea, hirsutism, hypercromic
skin lesions, blurred vision, hypertension and hepatomegaly
at physical examination. Laboratorial evaluation with
hyperglycemia, hypercortisolism and hyperandrogenism.
Computadorized tomography evidenced bilateral multiples
pulmonary nodules, hepatic nodules with 5 cm of diameter,
retroperitoneal lymphadenomegalies and expansive lesion
with 16 cm of diameter in left adrenal, reaching pancreas,
spleen and ipsilateral kidney. Hepatic percutaneous biopsy
was done, with diagnosis of metastatic cortical adrenal
carcinoma. She was evaluated by our Oncologic Surgery Group
that considered the disease unressecable.

Introduced treatment with Mitotane 2.000 mg/day, in
association with Hydrocortisone 50 mg/day. Increase of 1.000
mg/day in a 15 days interval was done, due to excellent clinical
tolerability, which should be controlled through dosage of
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systemic levels. At this moment, the patient is taking 4.000
mg/day, with resolution of the abdominal pain and decreased
abdominal distension. Evaluation with CT scan was planned
to 90 days after treatment has begun.
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