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Limagerie par résonance magnétique (IRM) est la modalité de choix pour le diagnostic et le
suivi des adénomes hypophysaires (encore appelés tumeurs neuroendocrines hypophysaires ou
PitNETs), qu'ils soient traités ou non. Cependant, la répétition trop fréquente (et parfois inutile)
de cet examen est cotiteuse et des données préoccupantes sur l'accumulation tissulaire (cerveau,
os, ...) d’atomes de gadolinium dissociés de leur molécule vectrice (‘chélateur’) ont amené les
Autorités Européennes a interdire les produits de contraste basés sur des molécules chélatrices
linéaires du gadolinium, particuliérement susceptibles de dissociation rapide, au profit de
chélateurs cycliques chimiquement plus stables. Il est donc important de déterminer la fréquence
optimale des contrdles par IRM hypophysaire pour évaluer en toute sécurité I évolution naturelle
et la réponse thérapeutique des adénomes hypophysaires. Lobjectif de cet article est de résumer
les données récentes sur les intervalles de suivi les plus adaptés en fonction du type de tumeur
hypophysaire, de sa taille, de sa localisation et de la situation clinique du patient, afin de
proposer des algorithmes de surveillance radiologique permettant de guider le clinicien.

Mots-clés : adénome hypophysaire, imagerie par résonance magnétique, surveillance, gadolinium.

INTRODUCTION

Limagerie par résonance magnétique nucléaire (IRM) est un outil diagnostique essentiel
pour le diagnostic et le suivi des adénomes hypophysaires (encore appelés tumeurs neuroen-
docrines hypophysaires ou PitNETs) (1, 2). Cette technique permet de mesurer la taille des
lésions hypophysaires, d’évaluer leur vascularisation et leurs rapports avec les structures
avoisinantes (chiasma optique, sinus caverneux, os et sinus sphénoidal), de déterminer les
principales caractéristiques de leur texture (inflammation, nécrose, hémorragie, kyste,...) et
d’évoquer ainsi le diagnostic le plus probable. Cet article se focalisera sur les adénomes
hypophysaires, qu’ils soient traités ou non.

Une IRM hypophysaire diagnostique de qualité sera centrée sur la région sellaire, utili-
sant (a) des coupes sagittales en pondération T1 (T1W), (b) des coupes coronales fines
perpendiculaires a la tangente tracée au bord inférieur du corps calleux, en pondération T2
(T2W) et en pondération T1 avant et aprés injection de gadolinium, et dans certains cas (c)
des coupes axiales T2W, notamment pour détecter une invasion de la paroi postérieure du
sinus caverneux. Pour la détection des petites lésions ne déformant pas le contour glandu-
laire et/ou sans traduction sur les coupes TIW et T2W/, le recours a une étude dynamique
de la parenchymographie sera indispensable. Les images doivent idéalement étre analysées
par un neuroradiologue expert en pathologie hypophysaire, vu la rareté de ces affections et
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les signes parfois subtils a I'imagerie (2). Pour le suivi radiologique ultérieur, le choix des
coupes, des pondérations et l'utilisation ou non de produit de contraste sera réfléchi et
déterminé par la nature initiale de la lésion et les caractéristiques radiologiques détermi-
nées sur 'IRM diagnostique.

La littérature récente au sujet de la surveillance par IRM des lésions hypophysaires s'est
notamment focalisée sur la possibilité¢ de réduire la fréquence des controles, et I'intérét de
ne pas utiliser d’injection systématique de gadolinium (3). En effet, au-dela de la découverte
fortuite de plus en plus fréquente d’adénomes hypophysaires (incidentalomes), des données
récentes suggérent que l'injection de gadolinium systématique pour le suivi des lésions
hypophysaires doit étre reconsidérée. En 2018, ’Agence Européenne des Médicaments a
interdit I'utilisation dans I'U.E de produits de contraste au gadolinium basés sur des chéla-
teurs linéaires, a cause d’inquiétudes lies a leur accumulation cérébrale (4), sans pour
autant qu'il y ait eu de démonstration formelle de leur neurotoxicité. Les chélateurs macro-
cycliques du gadolinium sont toujours autorisés, car plus stables et moins sujets aux dépots
(5, 6), mais des dépositions d’atomes de gadolinium peuvent malgré tout étre retrouvées
dans le tissu cérébral des patients (7, 8), et les autorités continuent une surveillance active
des effets du gadolinium a long terme. Signalons aussi le risque de réaction allergique,
estimé a 16/10000, pour les chélateurs macrocycliques (9). Enfin, une séquence T2 de
qualité, couplée a des coupes axiales, permet souvent de donner autant d’informations que
'injection de galodinium (10, 11) (Figure 1).

Dans ce texte, nous tenterons de résumer les données les plus récentes sur la surveillance

Figure 1. - Surveillance radiologique sans injection de gadolinium d'un adénome non fonctionnel
aprés chirurgie et radiothérapie.

a: Coupe sagittale en pondération T1 montrant les projections des plans de coupes coronales utilisées
pour la comparaison des images : perpendiculaires a la tangente tracée au bord inférieur du corps
calleux (CCg : corpus callosum genu, CCs : corpus callosum splenium).

b-g : Evolution sur les coupes coronales en pondération T2.

b : IRM réalisée 12 mois aprés chirurgie ; on note la présence d'un résidu (fleche noire) invasif au niveau du
sinus caverneux gauche (Knosp 3) et d'une déviation de la tige pituitaire vers la droite aboutissant au
niveau d'un résidu glandulaire, présumé sain.

c: IRM réalisée 24 mois apreés la chirurgie ; I'imagerie montre une augmentation significative des dimensions
du résidu, constituant une: indication de radiothérapie.

d:IRM réalisée 6 mois aprés la radiothérapie ; on observe déja une légére diminution du résidu
adénomateux gauche.

e-f-g : IRM réalisées 1, 2 et 5 ans aprés la radiothérapie ; une diminution progressive du volume du résidu

tumoral est parfaitement visualisée, sans le recours a l'injection de produit de contraste.
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par IRM des principaux types d’adénomes hypophysaires, et nous proposerons deux algo-
rithmes pratiques pour guider le clinicien. Ceux-ci tiendront compte des modalités théra-
peutiques utilisées et de leurs résultats.

PROLACTINOMES

Les prolactinomes sont les tumeurs hypophysaires les plus fréquentes, avec une préva-
lence d’environ 1/2000, et une nette prédominance féminine (5 a2 10 femmes/1 homme),
avec 80 % de microadénomes chez les femmes, et au contraire 80 % de macroadénomes chez
les hommes (12). Le traitement de premiére ligne, en cas de prolactinome symptomatique,
consiste en I'administration d’agonistes dopaminergiques (AD), le plus souvent la cabergo-

line (12, 13).

Les microprolactinomes non traités par AD, petits et asymptomatiques, augmentent
rarement de taille et si c’est le cas, cette augmentation est le plus souvent associée a une
majoration concomitante des concentrations de prolactine (PRL) (14, 15) Apres le diagnos-
tic, une IRM de controle ne sera donc formellement indiquée qu'en cas de nouveaux symp-
tomes et/ou signes cliniques ou biologiques faisant suspecter une progression tumorale
(15). 1l faut toutefois garder a Uesprit la possibilité que I'adénome ne soit pas un prolacti-
nome (12) et il parait raisonnable de controler systématiquement I’'imagerie aprés un an,
puis apres 5 ans.

En cas de microprolactinome traité médicalement, une imagerie de controle est généra-
lement réalisée aprés un an afin d’évaluer la réponse tumorale morphologique. Sa répéti-
tion dépendra de I’évolution clinique et biochimique. Pour les microadénomes répondant

Diagnostic 2 mois 10 ans

Prolactine: 1900 pg/L Prolactine: 326 pg/L Prolactine: 30 pg/L

Figure 2. - Evolution radiologique sous cabergoline d'un macroprolactinome compressif
chez un patient de 34 ans (coupes coronales en pondération T2).

a: IRM au diagnostic montrant un macroadénome hétérogéne et invasif avec extension suprasellaire
comprimant le chiasma optique du c6té droit. Un traitement par cabergoline estinstauré (0,5 mg 2 fois/
semaine).

b : IRM réalisée aprés 2 mois de traitement montrant une régression du volume de l'adénome : la hauteur
passe de 34 mm a 24 mm, le nerf optique droit indiqué par une astérisque est décomprimé et le champ
visuel est normalisé; on note également des remaniements au sein de la tumeur qui devient légérement
plus hyperintense dans sa portion centrale et plus hypointense dans sa portion intra-caverneuse
gauche.

c: IRM réalisée apres 10 ans de traitement médical (cabergoline 0,25 mg 3 fois/semaine a la derniére visite)
montrant une selle élargie, avec attraction du chiasma vers le bas, résidu glandulaire normal a droite et
tissu adénomateux dévascularisé et liquéfié trés hyperintense T2W occupant le sinus caverneux gauche.
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bien au traitement, il n'est pas nécessaire de procéder a une imagerie en série au-dela d'un
an (15). CIRM ne sera répétée qu'en cas de nouveaux symptomes, d’élévation inattendue de
la prolactinémie, de résistance au traitement par AD, avant une grossesse planifiée ou
lorsque l'on envisage d'arréter les AD (13). Une diminution de la taille de 'adénome de
plus de 50% ou, mieux, la disparition de I'image de 'adénome a I'IRM est en effet un
critére favorable de rémission prolongée (16, 17). Il est parfois difficile de distinguer une
cicatrice d'un adénome résiduel actif, dans ce cas une fenétre thérapeutique sans cabergo-
line peut apporter la réponse.

En cas de macroprolactinome, une expansion tumorale s'accompagne généralement de
signes cliniques et/ou biologiques et les concentrations sériques de PRL sont le plus souvent
en corrélation avec la taille de I'adénome, mais il y a des exceptions (15, 18). Sous traitement
médical, I'IRM sera répétée 3 a 6 mois apres le début du traitement par AD (13) (ou plus
précocement si la tumeur comprimait les voies optiques). La réduction de la taille tumorale
observée précocement a 2-3 mois a une valeur prédictive de la réponse a long terme (19)
(Figure 2). Pour les macroprolactinomes répondant bien au traitement, il n'est pas non plus
nécessaire de procéder & une imagerie en série au-dela d'un an (20). Lexamen sera toutefois
répété si 'on envisage un arrét du traitement médical pour les mémes raisons que celles
évoquées plus haut.

Pour les macroprolactinomes répondant mal ou partiellement au traitement par AD ou
pour ceux qui sont proches du chiasma optique, une imagerie périodique annuelle est
recommandée pendant les 3 premiéres années et moins fréquemment par la suite (15).
Lapparition de symptomes suggérant une apoplexie hypophysaire aigué (céphalées violentes,
signes méningés, troubles oculomoteurs) justifie évidemment une imagerie en urgence.

Des résultats discordants montrant une normalisation des concentrations en PRL sans
diminution substantielle de la tumeur (ou plus rarement une diminution significative du
volume tumoral sans normalisation compléte de la PRL) peuvent étre rencontrés. Bien que
la concentration de PRL se normalise souvent au cours des 6 premiers mois sous traitement
par cabergoline, et qu'une réduction significative de volume puisse également se produire
rapidement (21) (avec souvent apparition précoce d’une hyperintensité en T2 (22)), certains
prolactinomes ne diminuent que lentement en taille sur plusieurs années de traitement par
AD. Toutefois, en cas de discordance entre une excellente réponse hormonale et I’absence
de réponse tumorale, il faut aussi pouvoir reconsidérer le diagnostic de prolactinome,
surtout si le niveau initial de PRL était compatible avec une hyperprolactinémie de décon-
nexion en rapport avec un macroadénome non fonctionnel (PRL inférieure a 150 pg/L
chez la femme et 4 60 pg/L chez 'Thomme) (23).

Lorsqu’une tentative d’interruption du traitement par AD est décidée, que ce soit pour
un micro- ou un macroprolactinome, une IRM hypophysaire doit étre effectuée si les
niveaux de PRL ré-augmentent progressivement ou si des céphalées inhabituelles, des
troubles visuels ou un dysfonctionnement de I'hypophyse apparaissent (16, 17). Il faut noter
toutefois que méme en cas de récidive de I’hyperprolactinémie aprés arrét du traitement
médical, il est rare que la taille de la tumeur augmente de maniére significative.

Aprés chirurgie d’un prolactinome, une IRM hypophysaire de controle sera réalisée 3 a
6mois apres l'opération pour établir un nouvel examen de référence. Cette imagerie sera
répétée a des intervalles initiaux de 6 4 12 mois pour les adénomes résistants ou partiel-
lement réséqués. Le risque de repousse ou récidive tumorale dépend du score clinico-
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pathologique de Trouillas et al. (24), prenant en compte 'invasion radiologique (dans un
sinus caverneux - stade Knosp 3 ou plus - ou le sinus sphénoidal) et la prolifération cellulaire
estimée sur le plan histologique (Ki67>3 %, nombre élevé de mitoses et/ou p53 positif).
Des tumeurs invasives et prolifératives ont un risque significativement plus élevé de progres-
sion et nécessitent un suivi plus régulier (24-26).

Les adénomes complétement réséqués ne doivent étre réévalués que si les concentrations
de PRL augmentent, ou si de nouveaux symptdmes (céphalées, troubles visuels) ou un
dysfonctionnement hypophysaire apparaissent (15). Si la chirurgie est pratiquée en premiére
intention pour un microprolactinome et que la PRL se normalise aprés 'opération, une
nouvelle imagerie n'est nécessaire que si l'on observe une récurrence de I'hyperprolactingé-
mie.

La grossesse est un facteur de risque de croissance de 1'adénome, surtout si le traitement
par AD est arrété en début de la grossesse, en particulier pour les macroadénomes et le
risque est accru pour les patientes n'ayant pas bénéficié de chirurgie d’exérése préalable (27).
Une IRM sans contraste sera réalisée - le plus souvent au cours du 3™ trimestre - si la
patiente enceinte présente des céphalées séveres ou inhabituelles ou des troubles visuels
évocateurs d’une croissance tumorale. Une apoplexie pituitaire peut également survenir
durant la grossesse, méme en cas de microprolactinome (27, 28), mais ceci est rarement
observé.

En postpartum et aprés arrét de l'allaitement, il est utile de contréler les concentrations
de prolactine et 'IRM hypophysaire, afin de détecter une éventuelle rémission du prolacti-
nome (observée dans environ un tiers des cas), et en tout cas avant de recommencer éven-
tuellement le traitement médical (27).

La Figure 3 propose un algorithme de suivi par IRM des prolactinomes, selon le type de
traitement utilisé et la réponse thérapeutique observée.

Sous cabergoline (CBG):
IRM a 3-6m (>1cm) ou 12m (<1cm)

Surveillance simple:
IRM a 12m puis selon PRL

[ Chirurgie: IRM initiale a 3m }

PRL normale

PRL normale PRL élevée

PRL élevée

Plus d’'IRM sauf:
Grade 2b: 6m ‘

Désir grossesse 5
Désir d'arrét CBG 1/an pour 3 ans puis Plus 'IRM, suivre PG'rade 1/2a: 1t2rl;1I
PRL élevée mons biologie uis moins si stable

Apoplexie

T~

Grossesse: IRM au 3T
sans contraste si Arrét CBG: IRM seulement si
céphalées/atteinte ‘ élévation PRL ‘
visuelle

Figure 3. - Algorithme proposé pour la surveillance par IRM des prolactinomes
selon la modalité de traitement et la réponse thérapeutique
(pour les définitions des grades 1/2a et 2b, voir référence 24)
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ADENOMES HYPOPHYSAIRES CLINIQUEMENT NON FONCTIONNELS

Les adénomes (ou PitNETs) cliniquement non fonctionnels sont les tumeurs hypophy-
saires les plus courantes aprés les prolactinomes. Correspondant le plus souvent a des
adénomes de la lignée gonadotrope, ils sont caractérisés par I'absence de sécrétion hormo-
nale symptomatique, objectivée aprés un bilan clinique et biologique exhaustif. En I'absence
de compression chiasmatique ou de déficit des nerfs craniens, une surveillance simple peut
étre proposée A ces patients, surtout si le patient est 4gé, présente des comorbidités, et n’a
pas de déficit endocrinien. Une résection chirurgicale en 'absence de déficit neurologique
ou endocrinien est toutefois proposée aux patients plus jeunes avec un risque de croissance
a long terme plus important.

Le risque de croissance des adénomes non fonctionnels non opérés varie surtout en
fonction de la taille, avec un potentiel de croissance plus élevé pour les macroadénomes, de
l'ordre de 20-50%, alors qu'il est plutot de 10-20% pour les microadénomes. Cette crois-
sance reste généralement lente, le risque cumulé augmente bien str avec la durée du suivi
(29-32). Aucun autre facteur prédictif clinique, biologique ou radiologique n’avait a ce jour
été identifié pour prédire le risque de croissance des adénomes non opérés (32). Toutefois,
nous avons montré récemment que la présence initiale d’'un déficit endocrinien était
associée a une croissance précoce plus rapide au cours des deux premiéres années de suivi
des macroadénomes (33).

Les recommandations sur le suivi radiologique datent d’il y a plusieurs années, de 2011
pour ’Endocrine Society (34) et de 2015 pour la Société Francaise d’Endocrinologie (35).

Pour les macroadénomes non fonctionnels non opérés, la nécessité d’'un suivi initial
rapproché, de 6 a 12 mois en fonction de la proximité du chiasma (<5 ou >5 mm) fait
consensus, avec ensuite des intervalles de suivi de 1 an puis 2 et ensuite 3 ans en cas de
stabilité radiologique. Le suivi devra néanmoins étre poursuivi toute la vie du patient.

Pour les microadénomes non fonctionnels, aucune des deux Sociétés n‘avancait de recom-
mandation forte, en I'absence de données épidémiologiques solides. De nombreuses diffi-
cultés existent: ces microlésions semblent trés fréquentes dans la population normale,
explosent en nombre a cause de l'augmentation de prescription d’IRM cérébrales, et
certaines d’entre elles tendent a disparaitre car elles sont en fait des artefacts techniques.
Depuis 2015, deux études importantes sur le suivi de microadénomes non fonctionnels ont
été publiées, toutes deux trés rassurantes et conseillant d’élargir les périodes de suivi (36,
37). La premiére, portant sur un groupe de 347 patients, a montré un taux de croissance de
8% apres un suivi médian de 29 mois avec en général une croissance modeste et sans consé-
quence clinique. Un suivi initial 4 3 ans était donc conseill¢ en I'absence de symptomes ou
de proximité des voies optiques (36). Lautre étude, incluant 177 patients, a montré un taux
de croissance plus important, de 28 %, aprés un suivi médian de 4,9 ans, mais avec une
augmentation maximale de 6 mm. Les auteurs conseillaient un suivi a 1 an, puis a 3 ans,
puis tous les 5 ans (37). Dans ces deux études, les petites tumeurs de <5 mm avaient tout
autant de chances de croitre que celles mesurant 6-9mm, soulignant I'importance du suivi
quelle que soit la taille initiale de la tumeur.

Aprés résection chirurgicale d'un macroadénome non-fonctionnel, et en l'absence de
complication sévére justifiant une imagerie précoce, la premiére IRM de controdle sera en
principe réalisée 3 a4 6 mois aprés la chirurgie pour évaluer la présence et la taille d’'un
éventuel résidu et disposer d’un examen de référence. Ensuite les délais de suivi doivent étre
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d’abord guidés par la présence ou non d’un résidu tumoral post-opératoire. En I'absence de
résidu, le risque de récidive est faible, de I'ordre de 17% a 5 ans et de 33 % a 10 ans, souli-
gnant I'importance du suivi a long terme plutdt que de répéter les examens précoces apres
la chirurgie (38-41). Dans ce cas de figure, 'IRM peut étre répétée tous les 3 ans.

Par contre, la présence d'un résidu tumoral (observée dans 50-70 % des cas selon les séries
chirurgicales) entraine un risque de progression significatif, estimé a 25-40% a 5 ans et
50-60% a 10 ans et dépendant également d’autres facteurs, tels la présence d’une invasion
du sinus caverneux, le type immuno-histochimique et la réalisation préalable d’une radio-
thérapie complémentaire (38-41). La classification clinico-pathologique de Trouillas (24) est
A nouveau trés utile dans ce contexte, avec un risque croissant de progression en fonction
du grade (allant de 1a a 2b). En fonction des études publiées, le risque de progression
tumorale est de 3,5 a 5 fois plus important pour une tumeur de grade 2b (invasive et proli-
férative) par rapport a une tumeur la (26, 42, 43). Aucune recommandation spécifique
n'existe a ce jour, mais un délai initial plus court de 6 mois semble raisonnable pour une
tumeur de grade 2b, et de 12 mois pour les tumeurs de grade 1a, 1b ou 2a. En cas de stabi-
lit¢ du résidu aprés 24 mois, et en I'absence de menace compressive directe sur les voies
optiques, le suivi peut étre espacé a tous les 2 ans puis tous les 3-5 ans.

I1 est important de noter ici que cette surveillance radiologique nécessite la comparaison
des images les plus récentes non seulement avec le dernier controle en date, mais aussi avec
les controles plus anciens, ce qui permet parfois de démasquer une croissance trés lente
mais significative, pouvant passer inapercue sur la comparaison limitée a deux examens
consécutifs (Figure 4). 11 est aussi important de continuer le suivi toute la vie du patient,
20% des récidives postopératoires survenant aprés plus de 10 ans de suivi (41).

Pendant la grossesse, le risque de croissance des macroadénomes non fonctionnels est de
l'ordre de 2535% (27). Encore une fois un controle d’imagerie sans injection sera réalisé
uniquement en cas céphalées ou troubles visuels, et la chirurgie sera le traitement de choix
s'il est nécessaire de traiter. Elle sera idéalement réalisée en fin de 28 trimestre (27). Aprés
la délivrance un contrdle a 3-6 mois est recommandé.

Pour ce qui est de l'utilisation du gadolinium dans le suivi des macroadénomes non-fonc-
tionnels, il faut évaluer I'intérét des séquences T1W apres injection de produit de contraste
lors de la premiére imagerie de controle. Si la tumeur est clairement visualisée sur les
séquences T1W sans contraste et T2W (Figures 1, 2, 4), il ne faut plus réaliser d’injection

Figure 4. - Surveillance par IRM (coupes coronales en pondération T2) d'un macroadénome
cliniquement non fonctionnel non opéré (indiqué par I'astérisque).

Entre 12/2013 (moment du diagnostic) et 12/2021 (dernier contréle radiologique), la taille de I'adénome
passe de 13 x 14 mm a 17 x 18 mm. Cette majoration des deux axes de 0,5 mm/an n’est pas signalée sur
les protocoles des examens IRM réalisés en 2014, 2016 et 2018, qui se référent uniquement a I'examen
précédent et indiquent que le résidu est stable. Cette progression est enfin notée en 2021 lorsque la
derniére imagerie est comparée a I'lRM initiale.
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systématique de produit de contraste (10, 11). Une étude récente réalisée sur 580 IRM hypo-
physaires a montré, qu'au-deld du premier controle postopératoire, et en l'absence de
tumeur agressive, une IRM T2W de qualité sans injection produisait 93 % de concordance
avec les séquences T1W injectées (44). De plus, une étude sur le suivi des macroadénomes
non opérés a montré des coefficients de concordance excellents entre les séquences T2W et
TIW post-gadolinium, a la fois pour les dimensions et les relations au chiasma et sinus
caverneux (7).

La Figure 5 propose un algorithme de suivi par IRM des adénomes cliniquement non
fonctionnels en fonction de leur taille initiale, du traitement et de I’évolution radiologique.

Adénome non
fonctionnel

[ Microadénome: IRM a 12m J
N

v . A v

IRM contréle a 3 ans puis { Surveillance: IRM a 12m } [ Chirurgie: IRM a 3m J { IRM & 12m puis 36m }
tous les 5 ans

chiasma) ou 12m (si >5mm du chiasma)

Macroadénome : IRM a 6m (si <5mm ‘

“ Y

[ Résidu visible } [ Pas de résidu visible }

Grossesse: IRM au 3T
sans contraste si

Y A4
Grade 2b: 6m [ IRM tous les 2 ans, puis

Grade 1/2a: 12m moins apres 4 ans
puis moins apres 2 ans

visuelle

] céphalées/atteinte

Figure 5. - Algorithme proposé pour la surveillance par IRM des adénomes non-fonctionnels
selon la taille initiale, leur traitement et leur évolution radiologique
(pour les définitions des grades 1/2a et 2b, voir référence 24).

ADENOMES A GH, ACTH ET TSH

Les adénomes 8 GH, ACTH et TSH bénéficient en général d’un traitement chirurgical en
premiére intention, la surveillance concerne ici le plus souvent la période post-opératoire et
le suivi radiologique est dicté par le suivi clinique et biologique du patient.

Aprés chirurgie a visée curative, un contrdle d’imagerie postopératoire initial est souvent
demandé¢ aprés 3-6 mois. En cas de persistance ou récidive de la maladie (acromégalie,
maladie de Cushing, hyperthyroidie centrale), la I¢sion responsable se situe le plus souvent
du méme coté que la tumeur initiale et présente le méme signal. Lorsque I'IRM a 3 mois est
encore affectée par des remaniements post-opératoires non résorbés, un contrdle a 6 mois
est conseillé (45). Par la suite, une IRM hypophysaire ne sera réalisée qu'en cas de récidive
biologique. Dans 'acromégalie par exemple, en cas de guérison biochimique aprés chirur-
gie, une étude avec un suivi moyen de plus de 8 ans a confirmé qu’une simple surveillance
de la biologie était suffisante et 'IRM n’apportait aucune information supplémentaire (46).
De plus, dans la situation ou la chirurgie a été curative, une revue systématique de la litté-
rature publiée en 2023 a montré des taux de récidive pour les adénomes somatotropes de
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4% et 13% a 1,5 et 10 ans, montrant que la surveillance initiale donne un faible rendement
mais que le suivi a long terme reste important (38). De méme, dans la maladie de Cushing
guérie apres chirurgie, les taux de récidive sont de 0.5% a 1 an, mais de 11% a 3 ans et de
26% a 5 ans, soulignant encore une fois I'importance du suivi clinique et biologique sur le
long terme (47).

Si 'IRM ne permet pas de localiser clairement un résidu en cas de récidive biochimique,
l'utilisation d’IRM 3D co-registrée avec une tomographie a émission de positrons (PET)
utilisant la 11-C méthionine comme traceur permet dans certains cas de mieux localiser les
résidus tumoraux postopératoires sécréteurs pour 'acromégalie, la maladie de Cushing, les
prolactinomes et les thyrotropinomes (48-51). La méthionine étant un acide aminé utilisé
pour la synthése des protéines, cette modalité d’imagerie est d’autant plus performante que
la sécrétion tumorale est active et il est donc conseillé de suspendre tout traitement médica-
menteux a visée anti-sécrétoire pendant un mois (analogue de la somatostatine, cabergo-
line) afin d’obtenir une sécrétion hormonale au moins supérieure a 1,5 la limite supérieure
de la norme au moment de ['acquisition des données du PET (50).

En cas de traitement médical au long cours par un analogue de la somatostatine dans
I’acromégalie et les adénomes a TSH avec résidu post-opératoire, si le patient répond au
niveau biochimique, et aprés un controle initial & 6-12 mois, il n'y aura pas d’augmentation
du volume tumoral et la surveillance par IRM est donc inutile, sauf discussion d’une reprise
chirurgicale éventuelle (52).

En cas de suivi d’'un adénome 3 ACTH aprés surrénalectomie bilatérale, il y a un risque
a long terme d’environ 40% de croissance tumorale symptomatique (encore appelée
syndrome de Nelson) (53). Les recommandations sont de suivre 'IRM a 3 mois, puis
annuellement pendant 3 ans, en espacant ensuite le suivi a tous les 2-4 ans, selon certains
indicateurs de croissance: concentration d’ACTH trés élevée, hyperpigmentation cutanée,
survenue de céphalées ou de troubles visuels (53). Aucun seuil précis ’ACTH ne permet
toutefois de prédire 'augmentation tumorale, les concentrations observées variant de 200
4 700 pg/ml avec une moyenne a 396 pg/ml en cas de syndrome de Nelson (53). Caugmen-
tation progressive des valeurs semble plus importante que la valeur absolue en elle-méme,
et il est important de mesurer TACTH le matin avant la prise d’hydrocortisone. Un age
<35ans, la présence d’une tumeur visible, et une augmentation progressive des concentra-
tions ’ACTH sont des facteurs de risque de croissance (53). Cette croissance tumorale peut
aussi survenir sous traitement médicamenteux inhibant la stéroidogenése. Ainsi, dans
I’étude LINC 4 étudiant l'effet de l'osilodrostat sur la maladie de Cushing hypophysaire,
40% des patients avaient présenté une augmentation de >20% de leur tumeur hypophy-
saire aprés un suivi 48 semaines (54), illustrant la nécessité d’un suivi radiologique, comme
apres surrénalectomie bilatérale.

SUIVI APRES RADIOTHERAPIE

La radiothérapie, conventionnelle fractionnée ou la radiochirurgie stéréotaxique en dose
unique est utilisée chez des patients avec un adénome hypophysaire non guéri par la chirur
gie et présentant une progression tumorale inopérable et non controlable par un traitement
médical. Il sagit le plus souvent de tumeurs agressives. Quelle que soit la modalité d’irra-
diation utilisée, le taux de controle tumoral est excellent, de 90-95% a 5 ans (55), 80-94 %
a 10 ans et 75-90% a 20 ans (56). Il est classique d’observer une petite augmentation de
taille dans les 3 premiers mois suivant la radiothérapie (‘pseudo-progression tumorale’
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consécutive aux remaniements inflammatoires postthérapeutiques) avant de constater
ensuite une diminution lente du volume de la tumeur (57). Un suivi radiologique a un an
est classiquement recommandé, avec ensuite des intervalles plus espacés, de 2, 3 puis 5 ans.
A nouveau, la surveillance par IRM doit étre prolongée et devra ensuite couvrir tout I'encé-
phale, afin de détecter la survenue d’une éventuelle tumeur cérébrale radio-induite, dont le
risque cumulé a 20 ans est de 4% en cas d’irradiation par rapport a 2% pour une popula-
tion controle (58).
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HOW OFTEN SHOULD PITUITARY ADENOMAS BE MONITORED BY MRI?

by Stefan Matei CONSTANTINESCU', Thierry DUPREZ?,
Jean-Francois BONNEVILLE? and Dominique MAITER'
(Bruxelles, Liege, Belgique)

ABSTRACT

Magnetic resonance imaging (MRI) is the modality of choice for diagnosing and monitoring
pituitary adenomas (also known as pituitary neuroendocrine tumours or PitNETs), whether they
are treated or not. However, repeating this examination too often (and sometimes unnecessarily)
is costly and ineffective. Moreover, concerning data on the tissue accumulation (brain, bone, etc.)
of gadolinium atoms dissociated from their chelating agent have led the European authorities to
ban contrast products based on linear gadolinium chelator molecules, which are particularly
susceptible to rapid dissociation, in favor of chemically more stable cyclic chelators. It is therefore
important to determine the optimal frequency of pituitary MRI monitoring, in order to safely and
effectively assess the natural history and therapeutic response of pituitary adenomas. The aim of
this article is to summarize recent data on the most appropriate follow-up intervals of pituitary
MRI, depending on the individual clinical situation, the type of pituitary tumor, its size and
location, in order to propose imaging surveillance algorithms to guide the clinician.

Key-words: pituitary adenoma, magnetic resonance imaging, monitoring, gadolinium.
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