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*Ces	
  2	
  auteurs	
  ont	
  contribué	
  de	
  façon	
  équivalente	
  à	
  ce	
  travail	
  

Les	
  auteurs	
  n’ont	
  pas	
  déclaré	
  de	
  conflict	
  d’intérêt	
  

Hôpital Ambroise Paré 

Contexte:	
   Les	
   corPcosurrenalomes	
   (CS)	
   sont	
   des	
   tumeurs	
  
rares	
   et	
   agressives,	
   exprimant	
   souvent	
   les	
   récepteurs	
   de	
  
l’œstradiol,	
  de	
  la	
  progestérone	
  ou	
  de	
  l’hCG.	
  Elles	
  touchent	
  
des	
  femmes	
  jeunes	
  qui	
  peuvent	
  souhaiter	
  une	
  grossesse.	
  

Objec+f:	
  évaluer	
  l’impact	
  d’une	
  grossesse	
  sur	
  le	
  pronosPc	
  
des	
  paPentes	
  antérieurement	
  traitées	
  pour	
  un	
  CS.	
  
	
  
Type	
  d’étude:	
  observaPonnelle,	
  rétrospecPve,	
  
mulPcentrique	
  du	
  Réseau	
  Européen	
  pour	
  l’Etude	
  des	
  
Tumeurs	
  de	
  la	
  Surrénale	
  (ENSAT).	
  
	
  

Une	
  grossesse	
  n'aggrave	
  pas	
  le	
  pronosPc	
  de	
  femmes	
  antérieurement	
  
traitées	
  pour	
  un	
  corPcosurrénalome	
  malin	
  

Pa+entes:	
  17	
  paPentes	
  suivies	
  pour	
  un	
  CS,	
  enceintes	
  plus	
  
de	
  3	
  mois	
  après	
   le	
   traitement	
   iniPal	
   (21	
  grossesses),	
   sont	
  
comparées	
  à	
  247	
  paPentes	
  de	
  15	
  à	
  47	
  ans	
  traitées	
  pour	
  un	
  
CS	
  et	
  n’ayant	
  pas	
  eu	
  de	
  grossesse	
  pendant	
  le	
  suivi.	
  	
  
	
   	
   	
   	
   	
  Un	
  groupe	
  de	
  34	
  paPentes	
  appariées	
  (2/1)	
  sur	
  l’âge,	
  le	
  
sexe,	
   le	
   stade	
   d’extension	
   et	
   la	
   période	
   du	
   diagnosPc,	
  
permet	
  d’analyser	
  la	
  survie.	
  
	
  
Paramètres	
   étudiés:	
   caractérisPques	
   de	
   la	
   tumeur	
   au	
  
diagnosPc,	
   survie	
   globale	
   et	
   sans	
   récidive,	
   devenir	
   des	
  
grossesses.	
  

	
  	
   Pa+entes	
  avec	
  grossesse	
  	
   Pa+entes	
  sans	
  grossesse	
  	
   Pa+entes	
  sans	
  grossesse	
  	
   	
  	
   	
  	
  
	
  	
   après	
  CS	
  (n=17)	
  (A)	
   (15-­‐47ans)	
  (n=247)	
  (B)	
   Appariées	
  2:1	
  avec	
  A	
   p	
  (A)	
  vs	
  (B)	
   p	
  (A)	
  vs	
  (C)	
  
	
  	
   	
  	
   	
  	
   	
  (n=34)	
  (C)	
   	
  	
   	
  	
  

Age	
  :	
  moyenne	
  (SD)	
   28.12	
  (5.86)	
   34.28	
  (7.90)	
   30.09	
  (7.42)	
   0.002	
   0.344	
  
Période	
  du	
  diagnos+c	
   	
  	
   	
  	
   	
  	
   0.264*	
   1.000*	
  

≤1999	
   3/17	
  (17.6)	
   20/247	
  (8.1)	
   5/34	
  (14.7)	
   	
  	
   	
  	
  
2000-­‐2009	
   12/17	
  (70.6)	
   173/247	
  (70)	
   26/34	
  (76.5)	
   	
  	
   	
  	
  
≥	
  2010	
   2/17	
  (11.8)	
   54/247	
  (21.9)	
   3/34	
  (8.8)	
   	
  	
   	
  	
  

Taille	
  de	
  la	
  tumeur:	
  	
   	
  	
   	
  	
   	
  	
   	
  	
   	
  	
  
moyenne	
  (SD)	
   11.14	
  (5.28)	
   11.02	
  (5.36)	
   10.04	
  (4.56)	
   0.927	
   0.442	
  
Stade	
  (ENSAT)	
   	
  	
   	
  	
   	
  	
   0.003†	
   1.000†	
  

Stade	
  1	
   2/17	
  (11.8)	
   21/247	
  (8.5)	
   4/34	
  (11.8)	
   	
  	
   	
  	
  
Stade	
  2	
   13/17	
  (76.5)	
   93/247	
  (37.7)	
   26/34	
  (76.5)	
  	
   	
  	
   	
  	
  
Stade	
  3	
   2/17	
  (11.8)	
   64/247	
  (25.9)	
   4/34	
  (11.8)	
   	
  	
   	
  	
  
Stade	
  4	
   0/17	
  (0.0)	
   69/247	
  (27.9)	
   0	
  (0.0)	
   	
  	
   	
  	
  

Sécré+on	
  (Oui)	
   13/17	
  (76.5)	
   179/236	
  (75.8)	
   22/34	
  (64.7)	
   1.000	
   0.527	
  
GlucocorPcoides	
  (Oui)	
   7/17	
  (41.2)	
   120/215	
  (55.8)	
   17/34	
  (50.0)	
   0.313	
   0.767	
  	
  
Androgenes	
  (Oui)	
   10/17	
  (58.8)	
   106/203	
  (52.2)	
   17/34	
  (50.0)	
   0.625	
   0.767	
  

	
  	
   	
  	
   	
  	
   	
  	
   	
  	
   	
  	
  

Weiss	
   	
  	
   	
  	
   	
  	
   0.296°	
   0.575°	
  
0	
  to	
  2	
   0	
   9/135	
  (6.7)	
   4/29	
  (13.8)	
   	
  	
   	
  	
  
3	
  to	
  5	
   9/16	
  (56.2)	
   49/135	
  (36.3)	
   13/29	
  (44.8)	
   	
  	
   	
  	
  
6	
  to	
  9	
   7/16	
  (43.7)	
   77/135	
  (57.0)	
   12/29	
  (41.4)	
   	
  	
   	
  	
  
Ki67	
   	
  	
   	
  	
   	
  	
   0.128¤	
   0.433¤	
  
<5	
   4/11	
  (36.4)	
   27/131	
  (20.6)	
   7/25	
  (28.0)	
  	
   	
  	
   	
  	
  

5	
  to	
  10	
   6/11	
  (54.5)	
   44/131	
  (33.6)	
   12/25	
  (48.0)	
   	
  	
   	
  	
  
11	
  to	
  20	
   0	
  (0)	
   22/131	
  (16.8)	
   5/25	
  (20.0)	
   	
  	
   	
  	
  
>20	
   1/11	
  (9.1)	
   38/131	
  (29)	
   1/25	
  (4.0)	
   	
  	
   	
  	
  

	
  	
   	
  	
   	
  	
   	
  	
   	
  	
   	
  	
  

Exérèse	
  complète	
  (R0)	
  (%)	
   17/17	
  (100.0)	
   92/120	
  (76.7)	
   31/31	
  (100.0)	
   0.106	
   1.000	
  
Mitotane	
  en	
  adjuvant	
  (%)	
   12/17	
  (70.6)	
   NA	
   23	
  (69.7)	
   _	
   1.000	
  

	
  	
   	
  	
   	
  	
   	
  	
   	
  	
   	
  	
  

Tableau	
  1:	
  CARACTERISTIQUES	
  INITIALES	
  DES	
  PATIENTES	
  
Comparaison	
  entre	
  les	
  paPentes	
  suivies	
  pour	
  un	
  CS,	
  ayant	
  été	
  enceintes	
  (Groupe	
  A)	
  et	
  les	
  paPentes	
  entre	
  15	
  &	
  47	
  ans	
  
avec	
  CS	
  n’ayant	
  pas	
  été	
  enceintes	
  (Groupe	
  B).	
  Les	
  caractérisPques	
  des	
  34	
  contrôles	
  appariés	
  ayant	
  permis	
  l’analyse	
  de	
  
la	
  survie	
  sont	
  aussi	
  indiquées	
  (Groupe	
  C).	
  
*	
  Comparaison	
  entre	
  les	
  différentes	
  périodes	
  de	
  diagnosVc.	
  †	
  Comparaison	
  entre	
  les	
  stades	
  ENSAT.	
  °	
  Comparaison	
  entre	
  
les	
  classes	
  de	
  score	
  de	
  Weiss	
  ¤	
  Comparaison	
  entre	
  les	
  Ki67.	
  

Fig 1A: Survie sans récidive 

Fig 1B: Survie globale 
Figure	
  1	
  A	
  a	
  B:	
  Survie	
  sans	
  récidive	
  (1A)	
  et	
  survie	
  globale	
  (1B)	
  
de	
   17	
   femmes	
  opérées	
   d’un	
   CS,	
   ayant	
   été	
   enceintes	
   durant	
   le	
   suivi	
   (Groupe	
  A,	
   courbe	
   viole@e)	
   et	
   de	
   34	
   paPentes	
  
appariées	
  n’ayant	
  pas	
  été	
  enceintes	
  durant	
  le	
  suivi	
  (Groupe	
  C,	
  courbe	
  rouge).	
  

Pa+entes	
   Delai	
  1ére	
  chir	
   Accouchement	
   Terme	
   Complica+ons	
  foetales	
   	
  Complica+ons	
  maternelles	
  

	
  	
   /concep+on	
  (a)	
   	
  	
   (semaines)	
   	
  	
   	
  	
  

P1-­‐G1	
   2	
   VB	
   39,5	
   aucune	
   aucune	
  

P1-­‐G2	
   4,5	
   VB	
   37	
   aucune	
   aucune	
  

P2	
   3	
   VB	
   40	
   aucune	
   aucune	
  

P3	
   2	
   Cesar	
  	
   38	
   aucune	
   Hypertension	
  

P4	
   5	
   Cesar	
   40	
   aucune	
   aucune	
  

P5-­‐G1	
   4	
   ITG*	
   8,5	
   _	
   	
  	
  

P5-­‐G2	
   5	
   VB	
   36	
   aucune	
   aucune	
  

P6-­‐G1	
   4,5	
   VB	
   41	
   aucune	
   	
  hémorragie	
  de	
  la	
  delivrance	
  

P6-­‐G2	
   7	
   VB	
   38,5	
   aucune	
   aucune	
  

P7	
   0,6	
   VB	
   40	
   RCIU	
  (2620g)	
   Hydramnios	
  

P8	
   0,3	
   VB	
   40	
   CoarctaPon	
  AorPque	
  et	
  A.Pulm***	
   aucune	
  

P9	
   2	
   Cesar	
   42	
   aucune	
   aucune	
  

P10	
   2	
   ITG**	
   8	
   _	
   	
  	
  

P11	
   1,5	
   VB	
   37	
   aucune	
   MAP	
  (33	
  w)	
  

P12	
   6	
   VB	
   38	
   aucune	
   Récidive	
  Basedow	
  Post	
  Partum	
  

P13	
   8	
   VB	
   40,5	
   aucune	
   aucune	
  

P14	
   5	
   VB	
   40	
   aucune	
   	
  Diabetes	
  GestaPonel	
  

P15-­‐G1	
   4	
   VB	
   41	
   aucune	
   aucune	
  

P15-­‐G2	
   6	
   VB	
   40	
   aucune	
   Placenta	
  acreta	
  	
  

P16	
   12	
   Cesar	
  	
   39	
   aucune	
   Maladie	
  Basedow	
  

P17	
   4	
   Cesar	
   40	
   aucune	
   aucune	
  

Tableau	
  2:	
  DEVENIR	
  DES	
  GROSSESSES	
  
...chez	
  17	
  paPentes	
  ayant	
  été	
  enceintes	
  après	
  le	
  traitement	
  d’un	
  CorPcosurrénalome	
  (CS)	
  
a:	
  année,	
  Cesar:	
  césarienne,	
  VB:	
  voie	
  basse,	
  ITG:	
  avortement	
  thérapeuPque,	
  RCIU:	
  Retard	
  de	
  croissance	
  intra	
  
utérin.	
  	
   	
  *ConcepVon	
  sous	
  mitotane 	
  **	
  Inquiétude	
  quant	
  à	
  l’évoluVon	
  de	
  la	
  tumeur	
  	
  

	
   	
  ***	
  Chirurgie	
  à	
  J7,	
  en	
  bonne	
  santé	
  à	
  7	
  ans.	
  

Résultats:	
  les	
  17	
  paPentes	
  ayant	
  été	
  enceintes	
  avaient	
  des	
  CS	
  iniPalement	
  moins	
  étendus.	
  La	
  durée	
  médiane	
  
entre	
  la	
  chirurgie	
  et	
  la	
  concepPon	
  était	
  de	
  4	
  ans	
  (0,3	
  à	
  12	
  ans).	
  Deux	
  grossesses	
  ont	
  été	
  interrompues	
  (ITG).	
  
Seize	
  femmes	
  ont	
  donné	
  naissance	
  à	
  19	
  enfants.	
  En	
  dehors	
  d’une	
  malformaPon	
  cardiaque	
  probablement	
  non	
  
reliée,	
  aucune	
  complicaPon	
  sévère	
  n’a	
  été	
  observée.	
  Après	
  un	
  suivi	
  moyen	
  de	
  8.1	
  ans	
  (4.6	
  ans	
  après	
  la	
  
concepPon),	
  une	
  paPente	
  est	
  décédée	
  et	
  5	
  ont	
  rechuté,	
  parmi	
  lesquelles	
  3	
  avant	
  la	
  concepPon.	
  Ni	
  la	
  survie	
  sans	
  
récidive,	
  ni	
  la	
  survie	
  globale	
  n’était	
  significaPvement	
  différente	
  entre	
  le	
  groupe	
  “avec	
  grossesse”	
  et	
  les	
  contrôles	
  
appariés,	
  les	
  p	
  pour	
  le	
  Log-­‐rank	
  test	
  straPfié	
  étant	
  respecPvement	
  de	
  0.54	
  	
  et	
  0.15.	
  	
  

Discussion:	
  Ce	
  résultat	
  rassurant	
  doit	
  être	
  pris	
  avec	
  prudence,	
  compte	
  tenu	
  du	
  pePt	
  nombre	
  de	
  paPentes,	
  
même	
  s’il	
  s’agit	
  de	
  la	
  plus	
  grande	
  série	
  publiée,	
  rendue	
  possible	
  grâce	
  à	
  l’existence	
  du	
  réseau	
  ENS@T.	
  
Il	
  faut	
  souligner	
  aussi	
  le	
  biais	
  induit	
  par	
  l’auto	
  sélecPon	
  des	
  paPentes:	
  seules	
  les	
  femmes	
  se	
  sentant	
  en	
  assez	
  
bonne	
  santé	
  décident	
  d’être	
  enceintes	
  («	
  Healthy	
  mother	
  effect	
  »).	
  
Enfin,	
  le	
  pronosPc	
  de	
  la	
  maladie,	
  même	
  s’il	
  n’est	
  pas	
  aggravé	
  par	
  la	
  grossesse,	
  reste	
  préoccupant	
  chez	
  ces	
  
jeunes	
  mères.	
  

CONCLUSION	
  
Avec	
   la	
   réserve	
   que	
   l’autosélecPon	
   des	
   paPentes	
   représente	
   un	
   biais	
   potenPel,	
   la	
   survenue	
   d’une	
  
grossesse	
  chez	
  des	
  paPentes	
  traitées	
  pour	
  un	
  CS	
  ne	
  semble	
  pas	
  aggraver	
  l’évoluPon	
  de	
  la	
  maladie.	
  


