Maladie de cushing récidivante traitée par cabergoline: a propos d’un cas
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Introduction : La cabergoline est un agoniste dopaminergique gui a montré son efficacité dans le traitement des
prolactinomes. Certains ont opté pour ce traitement dans la maladie de Cushing (MC) recidivante non controlée par
les traitements habituels. Nous décrivons un cas de MC récidivante ayant bien répondu a la cabergoline.

Observation :

Il s’agit d’'une patiente agee de 28 ans qui a consulte initialement pour syndrome de cushing(SC). Le bilan etiologigue
a conclu a une MC par microadénome hypophysaire sans envahissement des sinus caverneux ayant comme
retentissement : un diabete, une hypercholestérolemie, une dystrophie ovarienne, une pustulose et une ostéopeénie.
La patiente était operée par voie transphénoidale 2 fois a un an d’intervalle puis traitée par radiotherapie a la dose de
50 Gy devant la persistance d’'une MC evolutive et d'un résidu tumoral a I'|RM. Huit mois apres, le SC restait évolutif
cliniguement et biologiqguement malgré la disparition du résidu tumoral a I'imagerie. Un traitement par oriméthene250
a raison d’'un comprime fois 2 par jour a été conduit durant 8 mois arréteé vu I'apparition d’'une hypotension mais le
cycle de cortisol realise a lI'arrét du traitement était perturbe. Apres 16 ans de suivi et devant la persistance d’'un SC
évolutif atteste par un test de freinage faible a la dexaméthasone négatif (cortisolémie apres freinage a 24,1 ng/ml),
un traitement par cabergoline a été instauré pendant 15 semaines a la dose de 2,5 mg par semaine augmentéee
progressivement. On a obtenu une amelioration des signes clinigues avec régression des signes d’hypercatabolisme
protidique et amélioration de I'hirsutisme ainsi qu'une réemission hormonale confirmée par un test de freinage minute
positif a 14,5ng/ml , avec une ACTH concomitante a 39 pg/ml.

Discussion et conclusion :

La cabergoline est un agoniste D2 dopaminergique qui a prouve son efficacite dans le traitement des adénomes
somatotropes et corticotropes (d'abord dans le syndrome de Nelson puis dans le cadre d'une MC persistante apres
traitement chirurgical et dans le cadre d'une MC traitée medicalement ) (1) grace a son affinitée pour les recepteurs
D2 dopaminergiques (2) . En effet, 80% des adenomes corticotropes expriment des recepteurs dopaminergiques (3).
On a constaté une amelioration des signes cliniques du SC ainsi qu'une amelioration des chiffres tensionnels (par
action directe sur les résistances périphériques et le relachement musculaire) et une amélioration des chiffres
glycemiqgues chez les patients qui ont une intoléerance au glucose (4).

Sur le plan biologigue , la cabergoline était efficace dans des cas décrits dans la littérature, dans la diminution du
taux d'ACTH, l'inhibition de la sécrétion cortisoligue et du cortisol libre urinaire allant jusqu’a la normalisation et la
diminution de la taille tumorale sur le plan radiologique (2,5).

On a décrit des réponses totales a la cabergoline définies par une rémission clinique, la disparition complete de la
sécrétion cortisoligue, ainsi que des réponses partielles et des résistances au traitement. Mais les réponses a court
terme ainsi que les resistances au traitement etaient améliorées apres augmentation des doses et prolongation de la
duree du traitement. Ce qui suggere la variabilité de la dose efficace ainsi que la durée pour assurer une reponse
soutenue (5,7). Une réponse soutenue est observée plus freguemment avec la cabergoline que la bromocriptine (3).
Pour la tolérance, le traitement était conduit chez notre patiente sans incidents. Dans des études menees, on a
constaté gue la cabergoline était bien toléree jusqu’a une dose de 7mg par semaine pour des durees allant jusqu’a
36 mois avec absence de description d'atteinte valvulaire cardiaque significative (5,6).

L'échappement et |la résistance au long cours au traitement par la cabergoline restent néanmoins possibles de
meécanisme inconnu incitant les cliniciens a associer d'autres traitements tel que le ketoconazole donnant des
resultats meilleurs en association qu’en traitement par cabergoline seule(7).

En conclusion, la cabergoline constitue une bonne alternative thérapeutique dans le cadre d'une MC persistante
apres traitement chirurgical et dans le cadre d'une MC traitéee médicalement mais jusqu’a ce jour aucun consensus
n'est etabli vu le nombre limité des cas traites par cabergoline.
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