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Resumo da Revisao da Literatura

O “incidentaloma’ adrenal é uma massa ndo suspeitada e assintomética, geralmente detectada em uma tomografia
computadorizada (TC) obtidaparaoutros propésitos. Massas adrenai s descobertas i nci dental mente podem ter tamanhos
variados entre 5 mm até mais de 15 cm, mas quanto maior a lesdo, maior a probabilidade de a mesma ser sintomética.
A maioria dos incidentalomas sdo benignos e, freqlientemente, representam adenomas. A prevaléncia de adenomas na
populacéo em geral, como resumido por Gajraj e colaboradores (1), varia de 1% a 2%, embora estudos de autopsias
tenham mostrado taxas mais atas de 6,6% a 8,7%. O risco de tumores adrenais primarios nesta populagéo € bastante
pegueno, da ordem de 0,06%; entretanto, entre pacientes com massas adrenais, o risco reportado é de 4,7% (1). Outras
malignidades adrenaisincluem os angiossarcomeas, oslinfomas e osfeocromocitomas malignos. Estes sdo extremamente
raros na populacéo geral.

A doenca metastética sem uma historia conhecida de doenga maligna priméria é incomum, ocorrendo em cerca de 4%
dos pacientes com massas adrenais incidental mente descobertas e em menos de 1% da populagdo gera (1,2).

A situacdo é diferente para pacientes com uma histéria conhecida de doenca maligna. Nesta situag&o, a ocorréncia de
doenca metastética é de 25%-72%, dependendo do tamanho e do tipo dalesdo primaria(3,4,5). Por exemplo, carcinomas
broncogénico, renal e melanoma tém umataxarelativamente mais alta de metéstases adrenais do que outras neoplasias
epiteliais.

As diretrizes sugeridas aplicam-se somente a massas detectadas incidentalmente durante a avaliagdo por tomografia
computadorizada, ultra-sonografia ou ressonancia magnética. O paciente esta sem sintomas, embora a massa
posteriormente possa mostrar-se funcional (isto €, adenoma de Cushing ou de Conn ou feacromocitoma). A adequacdo
de realizar exames adicionais para determinar se a massa € benigna ou maligna, € discutida aqui.

Tamanho

O tamanho é umavariavel importante para prognosticar a histologia de umamassaadrenal descobertaincidentalmente.
L esBes menores, presumivel mente porque el as crescem mais|entamente, sdo geralmente benignas (6). Aslesdesmaiores,
ao contrério por jaterem demonstrado o potencial de crescimento, freqlientemente s8o malignas. Entretanto, éimportante
distinguir entre as populagdes com e sem histdria de neoplasia. Herrera e colaboradores (2), estudando 342 pacientes
sem histéria de malignidade, encontraram uma ocorréncia de apenas 1,5% de malignidade nas adrenais e todas as
lesBes malignas tinham mais que 5 cm. Caplan e colaboradores (7), notaram que 3 de 23 lesBes incidentais eram
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malignas e todas eram maiores do que 3 cm. Em contraste, nos pacientes com uma histéria de neoplasia, Candel e
colaboradores (6) notaram que 87% das |esbes com menos de 3 cm eram benignas e mais de 95% das |esdes mai ores do
gue 3 cm eram metastéticas. Em uma populagdo similar, Lee e colaboradores (8) notaram que apenas 79% das lesdes
commenosde 2,5 cm eram benignas. Van Erkel e colaboradores (9), em uma popul aggo mista, mostraram que um limite
de 3,1 cm discriminou 93% das lesdes. Assim, o tamanho (3-5 cm) prognostica a benignidade muito melhor em uma
populacdo sem malignidade conhecida. O tamanho € uma variavel importante em uma populagdo com malignidade
conhecida, mas h&d mais superposicéo para um certo valor de limite.

Fungdo Endocrina

Mesmo que as massas adrenais incidentalmente descobertas sgjam, por definicdo, assintométicas, uma proporcao
significante mostrara fungéo subclinica. Caplan e colaboradores (7) mostraram que 23% dos pacientes e Reincke e
colaboradores (10), mostraram que 12% dos pacientes sem histéria de malignidade tiveram secrecdo detectével de
aldosterona, cortisol ou catecolaminas. O rastreamento endocrinol 6gico de rotina de pacientes com incidentalomas foi
recomendado para lesfes maiores do que 4 cm (2).

Tomografia Computadorizada (TC)

A TC ndo sb detecta massas adrenais incidentalmente, mas também oferece um dos melhores meios de diferenciacao
entre massas benignas e malignas. Algumas lesdes benignas, tais como cistos e miel olipomas sdo identificados pelaTC
pelas suas caracteristi cas deimagem. Adenomas adrenai s contém lipidios em graus variados eisto baixaa seu coeficiente
de atenuagdo na TC ndo contrastada. L ee e colaboradores (8) mostraram que se 0 (zero) unidade Hounsfield (UH) fosse
usadacomo limite, asensibilidade paraadenomas seriade 48% sem nenhum fal so-positivo. Se o limiar fosse aumentado
para 10 UH, a sensibilidade seria de 56% com uma taxa de falso-positivo de 4%. Isto foi confirmado por Singer e
colaboradores (11), entretanto, Van Erkel e colaboradores (9) notaram que nenhum falso-positivo foi visto com um
limite acima de 16,5 UH. Assim, a TC n&o contrastada € um exame relativamente barato, ndo obstante altamente
especifico, para diferenciar adenomas e alguns ndo adenomas benignos de lesdes malignas.

Recentemente, mostrou-se que a TC com avaliac8o do realce tardio tem mais capacidade de separar adenomas e
metastases. Os adenomas ndo sO tém densidade mais baixa na TC, como também tendem a lavar mais rapidamente
apos o contraste endovenoso. Isto pode estar relacionado a crescente “fluidez” dos vasos tumorais comparada a das
lesBes benignas. Korobkin e colaboradores (12,13) mostraram que, apdsum retardo de 15 minutos, apds aadministracéo
do contraste endovenoso, a sensibilidade e a especificidade da TC podem ser muito melhoradas (sensibilidade >95%,
especificidade >97%). Szolar e colaboradores (14) tiveram resultados semelhantes usando tempos de retardo de 30
minutos (sensibilidade 97%, especificidade 100%). Portanto, esta técnica € muito promissora e pode ser superior aTC
nao contrastada e ressonancia magnética na avaliagdo de massas adrenais (15).

A TC de acompanhamento tem sido recomendada para lesdes consideradas de baixo risco de malignidade com base em
seu pequeno tamanho. A recomendacdo usual € que a TC de acompanhamento sgjarealizada dentro de 3-12 meses para
assegurar que ndo houve nenhum crescimento. Entretanto, ha relatos de metastases de crescimento lento.

Ressonancia Magnética (RM)

A RM, até recentemente, era pouco especifica para ser Util nesta situagéo. Vérias relagoes de propor¢do massa adrenal/
figado ou massa da adrenal/gordura e valores cal culados de T2 mostraram-se inconsistentes entre as instituicoes, e as
melhores intensidades de campo demonstraram uma sobreposicéo de 30% entre adenomas e metastases (16). Duas
novas técnicas, entretanto, parecem ter sensibilidade e especificidade muito melhores do que métodos mais
antigos.

A RM dinamica com real ce depende das diferencas na duragéo e intensidade no real ce das | esdes apds a administracdo
endovenosa de gadolinio em bolo. Krestin e colaboradores (17) demonstraram que este método estava correto em 91%
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das vezes na diferenciagdo de lesBes benignas e malignas. Semelka e colaboradores (18), entretanto, usando RM
ponderadaem T1 com supressao de gordura, mostraram que, enquanto haviadiferencas no real ce médio entre adenomas
e metéstases, houve também muita coincidéncia entre as categorias para tornar o teste (itil. Reinig e colaboradores (19)
também mostraram resultados desapontadores. Em resumo, embora esta técnica seja promissora, hd resultados dispares
na literatura

A RM com técnica CSi, apresentada por Leroy-Willig e colaboradores (20,21) em 1989, baseia-se na diferenciagéo de
lesBes pelo seu conteddo relativo de gordura, sendo que as lesdes malignas ndo contém virtualmente nenhum lipidio.
Mitchell e colaboradores (21) mostraram que a CSi foi correta em 96% dos casos e Tsushuma e colaboradores (22)
mostraram que atécnicafoi 100% corretaquando utilizaumaligeiravariacdo. Reinig e colaboradores (19), comparando
todas as técnicas disponiveis, mostraram que a técnica de Mitchell teve o melhor desempenho; entretanto, houve cerca
de 10% de sobreposicéo entre diagndsticos benigno e maligno. O método de Reinig inclui a adicéo de saturagéo de
gordura que, até o méximo de supressdo de gordura, interfere com a CSi. Infelizmente, todos esses estudos foram
realizados em uma populacdo mista de pacientes com relagéo a historia de malignidade e, assim, os resultados podem
nao ser diretamente aplicaveisapopul agdes, sejacom ou sem malignidade conhecida (amisturade pacientesinfluenciara
muito osresultados). Além disso, emboraatécnicade Mitchell tenha provado ser amais confidvel, néo hd concordéncia
universal sobre atécnica ou se 0os mesmos resultados serdo vistos com diferentes intensidades de campo. Desde entdo,
diversos autores mostraram excelentes resultados em uma populagéo relevante, usando as técnicas mais simples de
CSi (23,24,25).

Biopsia Adrenal

A bidpsia de massas adrenais incidentai s tem sido realizada com orientacdo por TC, hAmais de 15 anos. A maioria dos
estudos sobre a eficécia da biopsia adrenal tem sido realizada em uma populagdo mista de pacientes. Amostras de
bidpsia, insuficientes para fazer um diagnéstico sdo obtidas em 4%-19% (média = 15%) dos casos (3,26,27,28,29).
Quando se obtém material suficiente, a precisdo da bidpsia é de 96%-100% para lesdes malignas. A interpretagéo da
biopsia é mais dificil nos processos benignos. As taxas de complicacdo variam entre 8%-12% e consistem em
sangramento, pneumotérax, infeccéo e relatos isolados de semeadura de tumor. Diversas mortes foram relatadas apds
umabiodpsiaadrena de um feocromocitoma. Assim sendo, a biopsia € mais adequada para uma populagdo com um alto
risco de lesBes malignas, mas é freqlientemente sem sucesso (~15%) e tem uma taxa pequena, mas definivel, de
complicagdes.

Exame com Radioisotopos

As cintilografias com lodocolesterol (NP 59) ndo sdo largamente usadas nos Estados Unidos. Os exames com NP-59
detectar&o qual quer lesdo com tecido adrenal funcionante. Assim, adenomas hiperfuncionantes (adenomas de Cushing)
e muitos adenomas ndo hiperfuncionantes se ligaréo a este agente. Quando a TC e a cintilografia com NP-59 séo
coincidentes, alesdo é benigna em todos os casos (4). Nos pacientes sem uma histéria de tumor, apenas 52% das |esdes
benignas demonstraram este padréo em um estudo realizado por Nakajo e colaboradores (30); entretanto, amaioriadas
lesbes restantes também era benigna. Uma captag@o ndo homogénea foi vista em 2 canceres de supra-rend. Francis e
colaboradores (4), em uma populacéo de pacientes com uma histéria de tumor, mostraram que a maioria (82%) das
lesbes com captacdo discordante era metastética; 11% eram indeterminados. Assim, exames com radioi sotopos s&o
muito Uteis se forem coincidentes, mas sobrepdem-se significativamente se ndo forem coincidentes com a TC.

Exames com meta-iodobenzilguanidina (MIBG) sdo Uteis em pacientes com suspeita de feocromocitoma, mas este
raramente € 0 caso nas massas adrenais detectadas incidentalmente.

Recentemente mostrou-se que a tomografia com emissdo de pésitron (PET) marcada com FDG pode ser usada para
identificar metéstases em pacientes oncol 6gicos, particularmente com cancer de pulmao de células ndo peguenas (31).
A PET com FDG é sensivel para lesdes metabolicamente ativas e as metéstases geralmente mostram uma captacéo
maior do que as lesdes benignas. Em diversos estudos houve poucos falso-positivos com a PET com FDG e uma
excelente sensibilidade foi acangada (32,33).
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No futuro, exames com octreotide podem tornar-se Uteis no avaliagdo de suspeita de feocromocitomas. Até a época da
elaboracdo desta diretriz, havia pouca literatura disponivel sobre esta nova perspectiva.

Resumo

Para pacientes sem nenhuma historia de malignidade, a maioria das massas adrenais incidentalmente descobertas é
benigna. Umaavaliagéo extensae caraprovavelmente ndo sejustifica. O coeficiente de atenuagdo daTC ndo contrastada
€ util porque exclui eficazmente um grande nimero de pacientes da consideragdo de uma malignidade. O tamanho é
outro fator discriminatdrio (til; lesdes malignas tém geralmente mais do que 3 cm de diametro e aparecem em uma
popul agéo de paci entes assintométi cos sem nenhuma histéria de cancer. Assim, incidental omas peguenos < 3cm podem
ser acompanhados com TC em interval os de 3-12 meses até que o crescimento se mostre minimo. Paralestesde 3 a5
cm, deve-se considerar o seguinte: TC de acompanhamento, uma avaliagdo endocrinol gica, exame com radioisétopo
(MIBG ou NP-59), bidpsiaadrenal (se o feocromocitomafor excluido), RM-CSi ou cirurgia. A TC de acompanhamento
ou RM-CSi sdo as escolhas mais razodveis. Acima de 5 cm de didmetro, alesdo deve ser removida.

Para pacientes com umahi storia de malignidade, amassaadrenal incidental mente descoberta é frequientemente maligna.
E importante que se exclua de uma avaliagio adicional qualquer paciente com metéstase ndo adrenal disseminada ja
que, nesta situacdo, a presenca ou auséncia de metastase adrenal provavelmente ndo influira nos resultados do paciente.
A TC nao contrastada continua sendo um exame relativamente barato e prontamente disponivel para pacientes com
doenca adrenal apenas. Se elafor inconclusiva, aRM com CSi, parece ser 0 exame hao invasivo mais bem sucedido. A
bidpsiaadrena é maisprecisaquando positivado queaRM, mas € comumente, ndo diagndsticaetem mais complicagdes.
Portanto, a decis@o de realizar uma bidpsia ou RM-CSi deve ser baseada no estado clinico do paciente. Exames com
radioisotopos ndo mostram vantagens sobre a TC sem contraste e ndo sdo suficientemente especificos para serem
rotineiramente realizados. Em pacientes com suspeita de lesdo funcional, exames com iodocolesterol ou MIBG podem
ser Uteis. A TC de acompanhamento n&o é Util porque as deci sdes geralmente devem ser tomadas antes dos 3-12 meses
necessarios para obter um acompanhamento adequado.

Excecgdes Previstas
Pacientes com feocromocitomas ndo devem passar por bidpsia adrenal. Este diagndstico deve ser excluido antes da

bi6psiacom niveis urinérios ou plasméti cos de catecol amina. Em casos duvidosos, o teste de estimulagdo com glucagon
deve ser feito antes da bidpsia de um potencial feocromocitoma.

Informacéo de Revisao

Estadiretriz foi originalmente desenvolvida em 1996. Uma analise e umarevisao completas foram aprovadas em 1999.
Todos os topicos dos Critérios de Adequacao sdo revistos anualmente e, sendo necessario, sao atualizados.
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Condicao Clinica: Massa Adrenal Descoberta Incidental mente

Variante 1: Nenhuma histéria de malignidade; massa < 3 cm de diametro.

Exame radiol6gico indice de Comentarios
adequacéo
TC sem contraste 8 Presume-se que uma TC sem contraste

néo tenha sido realizada.

TC com avaliagdo tardia do realce 8 Indicada se TC sem contraste é
indeterminada (densidade >10 UH)
ou se amassa adrenal € descoberta na
fase precoce de TC com contraste.

TC de acompanhamento em 6-12 meses 8 Presume-se que ndo ha modificacéo
significativa no primeiro exame de
acompanhamento.

RM-CSi 8 Indicada se alesdo € identificada

somente na TC com contraste e uma
caracterizagdo posterior é requerida
Se alesdo éindeterminadana TC sem
contraste, € improvavel que aRM
acrescente informacdo. Indicada se
massa é descoberta incidental mente
em um estudo de RM.

Bidpsia de adrenal 4 Uma hiépsia deve somente ser
realizada se ndo ha opgdes ndo
invasivas.

PET com FDG

RM com avaliagdo dindmica do realce 2 Técnica promissora, mas ainda néo
estudada plenamente.

Cintilografia com iodocolesterol 2 Este agente pode ser usado para
detectar adenomas funciona mente
ativos.

MIBG 2 Somente para suspeita de
feocromocitoma.

Raios-X simples de abdome 2

US de adrenal

Escala dos critérios de adequacéo
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado
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Condicéo Clinica: Massa Adrenal Descoberta Incidentalmente

Variante 2: Nenhuma histéria de malignidade; massa de 3-5 cm de diametro. *Lesdes maiores devem ser
removidas.

Exame radiol6gico indice de Comentarios
adequacéo
TC sem contraste 8 Presume-se que uma TC sem contraste

néo tenha sido realizada.

TC com avaliacdo tardia do realce 8 Indicada se TC sem contraste é
indeterminada (densidade > 10 UH)
ou se amassa adrenal € descoberta na
fase precoce da TC com contraste.

RM- somente CSi 8 Indicada se a lesdo é identificada
somente na TC com contraste e uma
caracterizacdo adiciona é requerida.
Se alesdo é indeterminadana TC sem
contraste, € improvavel que aRM
acrescente informacdo. Indicada se a
massa é descoberta incidentalmente no

estudo com RM.

TC de acompanhamento em 3 —6 meses 8 Presume-se que ndo ha modificacéo
significativa no primeiro exame de
acompanhamento.

Bidpsia de adrenal 6

PET com FDG 6

RM — dindmica com realce 3 N&o comprovada, mas promissora.

Cintilografia com iodocolesterol. 3 Para adenomas funcionantes.

MIBG 3 N&o indicada, exceto se existe
indicagBes bioquimicas de
feocromocitoma.

Raios-X simples de abdome 2

US de adrenal

Escala dos critérios de adequacéo
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagnostico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiologistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado ndo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) n&o foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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Condicao Clinica: Massa Adrenal Descoberta Incidental mente

Variante 3: Historia de malignidade.

Exame radiol6gico indice de Comentarios
adequacéo
TC sem contraste 8 Presume-se que uma TC sem contraste

néo tenha sido realizada.

TC com avaliacdo tardia do realce 8 Indicada se a TC sem contraste &
indeterminada (densidade > 10 UH)
ou massa adrenal é descoberta na fase
precoce da TC com contraste.

TC de acompanhamento em 3-6 meses 8 Presume-se que ndo ha modificagéo
significativa no primeiro exame de
acompanhamento.

RM — somente CSi 8 Indicada se alesdo é identificada

somente na TC com contraste e
caracterizagdo adicional é requerida.
Se alesfo é indeterminada na TC sem
contraste, € improvavel que aRM
acrescente informag&o.

Bidpsia da adrenal

PET com FDG 6 Indicagbes documentadas sdo para
cancer do pulméo, cancer do cdlon,
linfoma, e tumores neuroenddcrinas;
entretanto, € provavel que metéstases
adrenais de outros tumores priméarios
possam ser detectadas por PET com

FDG.
RM — dindmica com contraste
Cintilografia com iodocolesterol 2 Para lesdes funciona mente ativas.
MIBG 2 Somente para suspeita de

feocromocitoma.

Raios-X simples de abdome
US de adrenal

Escala dos critérios de adequacéo
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagnostico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiologistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado nédo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) néo foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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