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*[’hypercortisolisme intense (HI) est une urgence endocrinienne menacant a court terme le pronostic vital.

*Les inhibiteurs de la stéroidogénese permettent d’obtenir généralement un contrdle rapide de I'HI.

*Suite a la rupture d’approvisionnement en métopirone, nous avons traité 3 patients avec un HI par osilodrostat, un
nouvel inhibiteur de la 11-b-hydroxylase.
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Chez ces patients avec un cancer agressif secretant du cortisol ou de ’'ACTH, I'osilodrostat a permis de controler
rapidement I’hypercortisolisme en moins de 2 semaines, avec une titration rapide et une dose maximale de 44
mg/jour et sans effet secondaire notable rapporte.

Contrairement aux pratiques habituelles en cas d’utilisation de I'osilodrostat dans la maladie de Cushing, i1l s’agit
d’une urgence therapeutique et la titration doit etre rapide, durant une hospitalisation ou parfois en ambulatoire.
L’objectif est de normaliser le cortisol plasmatique ou urinaire en quelques jours pour pouvoir ensuite traiter le

cancer primitif par chimiotherapie. La demi-vie de l'osilodrostat est de 4h. Le nombre de comprimeés est reduit
par rapport aux autres anti-cortisoliques. La tolerance clinique et biologique etait excellente chez ces patients.
Une strategie de block and replace avec de fortes doses d’osilodrostat des le debut du traitement serait a
discuter chez les patients avec un hypercortisolisme severe afin de normaliser en urgence les concentrations de
cortisol et avec une titration tous les 2 a 5 jours.

Des etudes plus larges permettraient d’etudier cette strategie therapeutique.
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