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Patologias de la glandula suprarrenal

Corteza suprarrenal
1. Hiperfuncidn
o Sindrome de Cushing
o Hiperaldosteronismo
o Hiperplasia adrenal congénita

2. Hipofuncion INCIDENTALOMA
o Insuficiencia adrenal

Medula suprarrenal
o Feocromocitoma
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Sindrome de Cushing (SC)

o Conjunto de signosy sintomas asociados a la exposicion prolongada de GC - hipercortisolismo.
o Hayuna pérdida en el ritmo circadiano.

o Sindrome de Cushing: término empleado para describir TODAS las causas de hipercortisolismo.

o Enfermedad de Cushing: tumor adenohipofisario productor de ACTH (corticotropinoma).

SIEMPRE PENSARLO EN PACIENTES JOVENES CON OSTEOPOROSIS, HTA y/0 DM

Alta mortalidad: x2-4 veces.
o 1° causade muerte: CV(IAM, ACV).
o 2°causade muerte: infecciosa.




CAUSAS

LA CAUSA MAS FRECUENTE ES LA IATROGENICA: POR USO DE GC EXOGENOS

DENTRO DE LAS CAUSAS ENDOGENAS:

*  ACTH DEPENDIENTES 80%:
«  ENFERMEDAD DE CUSHING 80%.
«  TUMORES ECTOPICOS SECRETORES DE ACTH O
CRH (SAE):

* Carcinoma de células pequeiias de pulmon.

* Carcinoide bronquial.

e Carcinoma de timo.

* (Carcinoma de pancreas.
« CMT.

* Feocromocitoma.
e HIPERPLASIA SR MACRONODULAR

* Por EC de larga evolucion.

® ACTH INDEPENDIENTE 20%:
* TUMORES ADRENALES:

* Adenomas de SR.

e Carcinomas de SR.

* Hiperplasia macronodular bilateral
ACTH independiente (AIMAH).

* Complejo de Carney: enfermedad
adrenal nodular pigmentada (PPNAD).

* Sme. De Mc.Cune Albright.

~ « T NIVELES DE ACTH

| NIVELES DE ACTH



CLINICA

Dependerade la severidad del hipercortisolismo

Depresién, labilidad emocional, irritabilidad, psicosis, paranoia.
Cabellofino.

Glaucoma, cataratas.

Facies de lunallena.

Plétora facial.

Hirsutismo.

Acné, piel grasa.

Hiperpigmentacionen el SAE (la ACTH se une al R. melanocito
estimulante).

Acantosis nigricans.

Almohadillas supraclaviculares.

Giba dorsal.

HTA.

Hiperglucemia, DM.

Obesidad central.

Estrias rojo vinosas de 1cm de ancho a predominio de abdomen,
muslo, brazos y mamas.

Hematomasy mala cicatrizacion.

Alteraciones del ciclo menstrual: oligomenorrea-amenorrea.
Virilizacién en casos de carcinoma adrenal.

DSE, disminucién de la libido, ginecomastia.
Adelgazamiento de MMSS y MMII.

Debilidad muscular proximal.

Infecciones: tina versicolor, onicomicosis, candidiasis,
infecciones oportunistas.

Aumento del riesgo de enfermedad tromboembdlicay TVP.
Osteopenia, OP y fracturas.

Hiperparatiroidismo 2°.

Litiasis renal.




Fat pads: dorsocervical
("buffalo hump®) supraclavicular

Thin arms and legs with
proximal muscle weakness




CLINICA EN LOS TUMORES ECTOPICOS

SECRETORES DE ACTH O CRH (SAE)

En estos casos se secretan GRANDES cantidades de ACTH o CRH
Cuadro de comienzo ABRUPTO.

Hay:

* [Debilidady postracion.

* Hiperpigmentacion.

e HTAyDMdecomienzo abruptoy severas.
* Hipokalemia.

* Alcalosis metabolica.

Estos pacientes pueden NO tener los clasicos estigmas de Cushing ya que por su enfermedad de base
pueden estar adelgazados.




DIAGNOSTICO

LO PRIMERO A REALIZAR ES EL DIAGNOSTICO DE HIPERCORTISOLISMO
2 DE 3 PRUEBAS POSITIVAS:

°* CORTISOL LIBRE URINARIO (CLU):
o Cortisol libre en orina de 24 horas.
o Pone de manifiesto la hiperproduccion de GC.
o >3 VECES EL LSN.

* TESTDE NUGENT:
o TEST DE SUPRESION CON DEXAMETASONA 1MG: cortisol basal 8 am luego de 1mg de dexametasona a
las 23 hs el dia previo.
o +>1,8mcg/dL.

® CORTISOL SALIVAL ALAS 23 HORAS:
o Pone de manifiesto la hiperproduccion nocturna de cortisol: pérdida del ritmo circadiano.
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Una vez que realizo el diagnostico de S. de Cushi,ng (2/3 pruebas positivas) tengo que hacer
el diagnéstico ETIOLOGICO con ACTH

ACTH<5-10 pg/ml: ACTH INDEPENDIENTE:
Adenoma o carcinoma adrenal

ACTH10-20 pg/ml: ZONA GRIS

ACTH>20 pg/ml: ACTH DEPENDIENTE:
E. Cushing o Sme. De Cushing ectopico
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OTROS HALLAZGOS EN EL LABORATORIO

Leucocitosis(x aumento de N)y linfopenia.

Aumento de los factores de coagulacion F VIl y F Von Willebrand.
Hipogonadismo hipogonadotréfico (x supresién de GnRH x aumento de GC).
Hiperparatiroidismo secundario: 1 de PTH, | de Ca, 1 de la calciuria.

En causas ACTH dependientes(SAE y EC)y en carcinomas adrenales cosecretores(cortisol +
androgenos adrenales):
* 1 DHEAs.

En SAE:
* Alcalosis metabolica: x unién al R. de MC.
* Hipokalemia: x unién al R. de MC.




Confirmacién bioquimica de SC

ACTH
< 5-10 pg/ml 10-20 pg/mi > 2%) pg/ml
ACTH INDEPENDIENTE ACTH DEPENDIENTE
TC/RM AI;RENALES
CAUSAS ADRENALES: . Te;t con desmopresina

Adenoma/carcinoma * DHEAS

Hiperplasia macro o
micronodular

Cortesia Dra. Julieta Tkatch



Test de desmopresina:
* Medis ACTH basal.
» Das 10 mcg de desmopresina(simil ADH) ev.
« DosasACTH alos 10,20 y 30 minutos.
« SilaACTH aumenta 20-30-50% del basal: E. Cushing.
* Lospacientes con EC responden a la desmopresina liberando ACTH debido a la sobreexpresion de
receptores V1b en las células del corticotropinoma.
* iNo esta estandarizado!

DHEAs:
* Aumenta en causas ACTH dependientes.
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Confirmacién bioquimica de SC

ACTH
I

)

> 15-20 pg/ml
ACTH DEPENDIENTE

4

1
!

RM HIPOFISIS

Adenoma <bmm

v

*Test de supresion con altas
dosis de dexametasona
* Test con desmopresina

Cateterismo de senos
petrosos inferiores
(CSPI)

' |
Test y RM Testy RM
discordantes concordantes
'

ENFERMEDAD
DE CUSHING

Cortesia Dra. Julieta Tkatch



* RMN de hipofisis de region selar y supraselar con y sin gadolinio 3 Tesla:
« Lamayoria son microadenomas (los <6 mm pueden no ser visibles).

* Test de Forsham o Test de supresion con altas dosis de dexametasona (8 mg):
* DiaTmedis cortisol basal, esa noche das 8 mg de dexametasonay el dia 2 medis cortisol 8 am: si cortisol
baja>50% E. C. Si baja menos del 50% ectdpico o adrenal.
 EnlaEC hay resistencia RELATIVA alainhibicion por GC: el set point es mas alto. A bajas dosis de GC
(Test de Nugent) NO hay inhibicién pero a altas dosis Si(Test de Forsham).

* Cateterismo de senos petrosos inferiores (CSPI):
* Frente atest discordantes: Forsham, desmopresina y RMN.
* GOLD STANDARD.
« SIEMPRE COMPROBAR QUE EL PACIENTE ESTE HIPERCORTISOLEMICO.
« Mide la diferencia entre el gradiente CENTRAL (hipofisario)y PERIFERICO.
* RATIO ACTH SPID/P y/o SPII/P basal >2x E. C.
* Seinyectan 9 mcg de desmopresina y se mide ACTH en senos petrososy vena periféricaalos 2,5y 10°
post-desmo. RATIO ACTH SPID/Py/o SPIl/P alos 2,5 y/0 10" post desmo>3x E. C.

. . .
. ‘?w"‘. - s






CASO CLINICON 1

Paciente masculino de 27 anos.

ANTECEDENTE DE ENFERMEDAD ACTUAL.:

Cuadro clinico de 3 anos de evolucion caracterizado por aumento de 40 kg, aumento de perimetro de
cintura, presencia de estrias rojo vinosas en abdomen, brazos y muslos, debilidad generalizada, astenia,
disminucion de lalibido.

OTROS ANTECEDENTES:

®* HTA entratamiento con enalapril 10 mg/d.

* Hipotiroidismo en tratamiento con LT4 100 mcg/d.
* Dislipemia.
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EXAMEN FisICO:

* Pesol123kg BMI 39

* Faciesdelunallena, eritematosa.

* Gibadorsal, almohadillas supraclaviculares.

* Obesidad centripeta, miembros graciles, gluteos
hachados.

* Estrias rojo vinosas > 1cm abdomen, brazos, muslos.

* (Ginecomastia, falta de vello facial y disminucion de
vello corporal.




SE SOLICITA LABORATORIOQO...

GB 19.740 (85% N)
Col/LDL/HDL/TGL | 268/188/53/188
Glucemia 14

lonograma Normal

To total

1,01 ng/dl(3-9 ng/ml)

To biodisponible

0.8 ng/dl(2,3-3,9 ng/ml)

E2

45 pg/ml (15-60 pg/ml)

FSH/LH 3,6 mUI/ml (1,5-7 mUI/ml)
/4,8 mUI/mI(1,7-9 mUI/ml)

SHBG 7,29 nmol/L (11-70 nmol/L).

TSH 0,43 pUl/ml(0,5-4,5)

T4 libre 0,94 ng/dI(0,75-1,8)

sLe pedirian algo mas en el laboratorio?

sQué?




Test de Nugent 23,17 mcqg/dl(h1.8)
CLU 589,9 mcg/24hs (h 140)
Cortisol saliva 23hs 28 nmol/l(h 3,6)

ACTH <10 pg/ml (VN 10-70)

sCuadl es el diagnostico de nuestro paciente?

sQuée otro estudio podriamos pedirle?




Imagen nodular de 33x25mm en SR izquierda.

Sindrome de Cushing ACTH
independiente
secundario a tumor adrenal




CASO CLINICON "2

Paciente femenina de 26 anos quien consulta por oligomenorrea e hirsutismo de 8 anos de
evolucion.

ANTECEDENTES PERSONALES:
* HTAdiagnoéstico alos 17 anos, en tratamiento con Enalapril 10mg/d
* Antecedentes G-Ob: menarca 12, ciclos regulares hasta los 18 anos luego oligomenorrea. GO.

MAC niega, no mantiene RS actualmente.
* Obesidad grado 1.

EXAMEN FiSICO:

IMC: 32

TA:160/100 mmHg

Obesidad central

Gluteos hachados.

Hirsutismo, acné en rostro y espalda.

Se le solicita laboratorio...




Datos positivos en el laboratorio: leucocitosis (GB 12.100/ N 62.4%), hipogonadismo
hipogonadotrofico, TSH 0.15/T4 total 6, DHEAs 8964 (H 3600 ng/ml).

« Cortisol salival 23hs: 5(VN <3,6 nmol/I).
« TestdeNugent: 5,7(VN <1,8 mcg/dl).
e CLU400(<120 mcg/24hs)

ACTH: 103 (10-70 pg/ml).

TEST DE FORSHAM:
Cortisol basal 8 am: 25 mcqg/dl.
Cortisol post dexametasona 8mg: 1,8 mcqg/dl: disminuye >50%

&SOLICITARIAN ALGUN ESTUDIO ADICIONAL?




Corte coronal de un adenoma de 10 mm,
confinado dentro de la silla turca sin
compromiso del quiasma optico.

Enfermedad de Cushing




CASO CLINICON'3

Femenina de 66 anos

ANTECEDENTE DE ENFERMEDAD ACTUAL
Cuadro clinico de 3 meses de evolucion caracterizado por candidiasis esofagica, debilidad muscular,
astenia, y dosinternaciones por hipokalemia. Nota hiperpigmentacién.

ANTECEDENTES PERSONALES

* Ant. G-Ob: menarca 12 anos, ciclos regulares, G2P2, FUM 50 anos.

* HTA diagnosticadaalos 64 anos en tratamiento con amlodipina.

* DMdebanosdeevolucion que empeoroé en los ultimos meses, actualmente insulinorrequiriente.
* Diagnostico reciente de osteoporosis.




Cortisol en saliva 23 hs: 38 nmol/l (hasta 3,6)
CLU: 3380 mcg/24 hs( h130)
Test de Nugent 48 mcg/dl (hasta 1,8)

ACTH : 188 pg /ml (h 65)

TEST DE FORSHAM
Cortisol Plasmatico 8 am: 45,2 ug/dl
Cortisol Post DXM 8mg: 49,4 ug/dl.

RMN de hipo6fisis normal




TAC DE TORAX: tumoracion menor de 3 cm de diametro con
nodulos tumorales satélites (flechas)

Sindrome de Cushing
ACTH dependiente
secundario a tumor
ectopico




INSUFICIENCIA
SUPRARRENALT



Insuficiencia suprarrenal (ISR)

Cuadro clinico caracterizado por falla de la funcidén adrenocortical con deficiente produccion de:
* Glucocorticoides

* Androgenos

e Mineralocorticoides(cuando la ISR es primaria)

PRIMARIA(ENFERMEDAD DE ADDISON): Incapacidad de la CORTEZA ADRENAL para la produccion
hormonal.

SECUNDARIA: Incapacidad de la HIPOFISIS para secretar ACTH.

TERCIARIA: Incapacidad del HIPOTALAMO para secretar CRH.
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CAUSAS
1. INFECCIOSAS:

Causa mas frecuente de ISR 1° en el mundo = causan engrosamiento de la glandula rodeada de edema.
TBC, micosis (histoplasmosis, criptococosis, coccidioidomicosis), CMV, HIV, sifilis.

2. ADRENALITIS AUTOINMUNE

>70% de los casos de ISR 1° en occidente.

Puede ser:

® Esporadica.

® Parte de Sindromes Poliglandulares Al (SPA): TIPO 1. TIPO 2(S. de Schmidt), TIPO 4.

Hay AutoAc SR: Ac. anti 21 hidroxilasa.

Enla2°-3° décadade lavida. Mas del 50% tienen otras enfermedades Al asociadas.

Atrofia de las glandulas SR con desaparicion de la mayoria de las células de la corteza, con médula intacta.

3. ENFERMEDADES INFILTRATIVASDE LA GL. SRBILATERALES:
® Amiloidosis.

® Hemocromatosis.

® Linfoma adrenal primario.

4
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.MTSBILATERLAES:
Debe danarse >90% de la corteza para que aparezcan sintomas.
De pulmdn, mama, melanoma, rindn, gastrico, colon.




. HEMORRAGIA SUPRARRENAL
Por septicemia meningocécica(SINDROME DE WATERHOUSE-FRIDERICHSEN).
Por pseudomona aeruginosa.
Por tratamiento anticoagulante.

e o o |0l

6. SUPRARRENALECTOMIA BILATERAL (tratamiento de feocromocitoma bilateral, etc).

. DROGAS:
Ketoconazol, fluconazol, rifampicina, metirapona, mitotano, etomidato, etc.

~N
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. OTRAS

ADRENOLEUCODISTROFIAS.
HIPERPLASIA SUPRARRENAL CONGENITA
HIPOPLASIA SUPRARRENAL CONGENITA

S. DE RESISTENCIAAACTH




DIAGNOSTICO ETIOLOGICO

Autoanticuerpos frente a 21-hidroxilasa

TC abdomen

Encaso de TBC: RX térax, PPD, examen orina
Biopsia suprarrenal guiada por TC.
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MANIFESTACIONES CLINICAS

Sera por déficit de GCy MC.
HAY:
®  Debilidad, astenia, fatiga.

® Anorexia, N, V, DA, estrenimiento, diarrea.

° Ansia de sal.

° Mareos posturales.

° Dolor muscular.

° Pérdida de peso.

° Hiperpigmentacion de piel (4reas expuestas al sol, cicatrices recientes, axilas, pezones,
surcos palmares, puntos de apoyo, areas de friccién como codos y rodillas) y mucosas
(yugal, vestibular, vaginal, vulvar, anal).

®  Hipotension.

° Vitiligo (puede estar presente en casos de ISR 1° Al por asociacion a otras enfermedades Al).

° Disminucion de vello axilary pubico.

® Disminucion de la libido.

®  Amenorrea(enel 25%).

° Alteraciones psiquiatricas: apatia, depresion, psicosis, confusion, pérdida de memoria.

Pt
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Mucous membrane
pigmentation

Skin pigmentation

Darkening of hasr

Loss of
pubic and
axillary hair

Loss of weight,
emaciation:

anorexia
vomiting

The tingernails
may show lineas
bands of
darkening P
arising brom r |
the nail beds



CUADRO 9-4 Datos clinicos de la insuficiencia
adrenocortical primaria.

Por ciento
Debilidad, fatiga, anorexia, pérdida de peso 100
Hiperpigmentacion 92
Hipotension 88
Alteraciones gastrointestinales 56
Apetito por sal 19
Sintomas posturales 12

Reproducido, con autorizacion, de Baxter JD, Tyrrell JB. En: Felig P, Baxter JD, Frohman LA,
eds. Endocrinology and Metabolism. 32, ed. McGraw-Hill; 1995.




RUTINA DE LABORATORIO

Hiponatremia.

Hiperkalemia.

Hipoglucemia (mas frecuente en ninos.
Rara en adultos salvo infeccion, fiebre o
ingesta de OH o DM tipo 1)
Hipercalcemia.

Azoemia.

Anemia.

Eosinofilia.

Acidosis metabdlica.




DIAGNOSTICO

CORTISOL BASAL 8 AM
® Dosaje <3 mcg/dl = INSUFICIENTE!! - ISR. EN PACIENTES EN ZONA GRIS (Cortisol pl basal 3-15 mcg/dl)
® Dosajes entre 3-15mcg/dl = ZONA GRIS PRUEBA DE SYNACTHEN (NO HAY EN EL PAIS!!!)

¢ Dosaje >15 mcg/dl = suficienciaadrenal.
® Esunapruebade estimulacioncon corticotropina- ACTH.
¢ Seadministran 250 mcqg de ACTH sintética de formalM o EV

ACTH: con dosaje de cortisol sérico basal, alos 30y 60 minutos.
® ElevadaenISR1°. ® Concentraciones séricas de cortisol alos 60 min >18
® Disminuida o inadecuadamente normal en ISR 2° 0 3° mcg/dl descartan el diagnéstico de ISR.

OTROS HALLAZGOS:

® Elevacionde laactividad plasmatica de la renina.
¢ AldosteronabajaoenLIN.

¢ DHEAs disminuida.




TRATAMIENTO
SUSTITUTIVO

Hidrocortisona:
® Dosis diariarecomendada es de 15-25 mg, divididos en 2 0 3 dosis.
¢ 2/3deladosisalamananay1/3alatarde, o en 3 dosis diarias

Fludrocortisona:

¢ 0,05-0,2 mg/dL, unica toma por la manana.

® Control de dosis con medicion de la actividad de la renina plasmatica - objetivo: ARP LSN.
* Dosisinsuficientes-bajas: HipoTA postural, ARP elevada, HipoNa.
* Dosis excesiva: ARP baja, HTA, edemas e hipoK son signos de reemplazo excesivo.

Sustitucion de andrégenos adrenales:

® Muy controversial, no se hace de rutina.

¢ DHEA 25-50 mg/d.

® Frente asintomasrelacionados con deficiencia de androgenos: disminucién de lalibido, piel seca, sintomas
depresivos.




PAUTAS DE ALARMA DE ISR

Diarrea, vomitos, intolerancia oral Decadron IM e ir ala guardia
T2>37°C, Procedimiento odontologico Duplicar la dosis de Hidrocortisona
0 ginecologico, cortes, suturas
Cx Menor, Fx, Estudio invasivo 100 mg Hidrocortisona en bolo EV
Cx Mayor, Trauma, Quemadura, Hidrocortisona 100mg EV previo al procedimientoy

Sepsis luego 200mg en 24hs




ISR AGUDA- CRISIS ADRENAL- CRISIS ADDISONITANA

CAUSAS:

Puede ocurrir como complicacién de ISR crénica 1° 0 2° o en pacientes sin ISR
conocida frente a un factor desencadenante (infeccion, trauma, cirugia).

0J0O con tratamiento sustitutivo de GC con dosis inadecuadas frente al estrés o
suspension abrupta de corticoterapia prolongada.




ISR AGUDA- CRISIS ADRENAL- CRISIS ADDISONTANA

Pensarlo en pacientes en ESTADO CRITICO con hipoTA o shock hipovolémico
refractarios a la expansion o tratamiento vasopresor, deterioro del sensorio
(letargo, confusién, coma), fiebre, deshidratacién, nduseas, vomitos, dolor
abdominal, debilidad, hipoglucemia.

FRENTE A LA SOSPECHA DE CRISIS ADRENAL REALIZO EXTACCION DE SANGRE
(CORTISOL + ACTH + IONOGRAMA + GLUCEMIA) PERO NO ESPERO LA
CONFIRMACION BIOQUIMICA PARA INICIAR EL TRATAMIENTO




TRATAMIENTO CRISIS ADDISONTANA

REEMPLAZO DE GLUCOCORTICOIDE

* Hidrocortisona EV 100 mg en bolo.

* Luego hidrocortisona 100 mg cada 8 hs o hidrocortisona 200 mg en 24 hs.

* Dexametasona 4 mgenbolo EV.

 Disminuir gradualmente la dosis de corticoides hasta la dosis de mantenimiento vo (dosis
sustitutiva 20-30mg/dia de hidrocortisona)y comenzar sustitucién con fludrocortisona (0.1mg/dia
Vo)

MEDIDAS GENERALES Y DE SOSTEN

* Siestaenshock: 1000 ml de SF en1hora.
* Frente a hipotension expansion con SF.

* Si hipoglicemia: Dextrosa al 5%.

* Correqir el factor precipitante.




FEOCROMOCITOMA”™



INTRODUCCION

Tumor neuroendocrino que deriva de las células cromafines de la médula adrenal.

« 80-85% de tumores de células cromafines.

» 15-20% de tumores cromafines restantes son los Paragangliomas (simpaticos si se originan en los
ganglios simpaticos paravertebrales de torax, abdomeny pelvis; y parasimpaticos si se originan en los
ganglios parasimpaticos de cabezay cuello).

Infrecuente.

=incidencia en hombre y mujeres.

4°-5° década de la vida.

La>son esporadicos. 30-33% asociado a sindromes genéticos (MEN2, VHL, NF).

La mayoria son benignos (90%)y unilaterales.

Sintesis excesiva de catecolaminas (Adr, NA, DA) = ojo con complicaciones CV letales.




dl

CLINICA

LA SINTOMATOLOGIA SUELE SER PAROXISTICA.

HTA sostenida o paroxistica: es la manifestaciéon mas caracteristica.

TRIADA CLASICA:

® Cefaleas intensas.

¢ Palpitaciones/ taquicardia.

® Sudoracion generalizada: diaforesis.

OTROS:
® Temblor, palidez, disnea, debilidad generalizada, crisis de ansiedad, angor, flushing.

Headache

Facial pallor,
diaphoresis

Y, I&t&‘?
y < OFN AL
("//?ff

Anxiety

° Nauseas, pérdida de peso, hipoTA ortostatica, hiperglucemia/DM.

° Fenomeno de Raynaud, livedo reticularis, efecto de masa del tumor

° Cardiomiopatia o ICC (reversible con la reseccién del tumor) chest pains

° Hematuria indolora c/crisis paroxisticas inducidas por la miccion o defecacion Weakness

(paragangliomaen vejiga) Epigastric

Blood pain
pressure Tremor
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CRISIS HIPERADRENERGICAS

Palpitaciones, palidez, temblor, cefalea pulsatil, diaforesis, nerviosismo, agitacion, disnea,
manosy pies frios

Espontaneas o desencadenadas por cambio postural, ansiedad, farmacos (beta bloqueantes,
metoclopramida, anestésicos), ejercicio, aumento de la presion abdominal (defecacién,
colonoscopia, embarazo, trauma).

Frecuencia variable.

Duracién: minutos (en gral de 15 a 20 min), variable.




DIAGNOSTICOS DIFERENCIALES

Tirotoxicosis.

Sindrome climatérico.
Insulinoma.

Tumor carcinoide.

Carcinoma medular de tiroides.
Enfermedad isquémica- angina de pecho.
Edema de pulmon.

Arritmias.

Sincope.

Cefalea enracimo.

ACV isquémico.

* Epilepsia.

« Encefalitis.

« Sme. De Guillain-Barre.

« Taquicardia por ortostatismo postural.
Uso de antidepresivos triciclicos (nortriptilina,
amitriptilina), IMAO, agonistas
dopaminérgicos.

« Cocaina, anfetaminas, efedrina.

« Sindrome de abstinencia.




DIAGNOSTICO BIOQUIMICO

Se tienen que demostrar los niveles elevados de catecolaminas o metabolitos (metanefrinas o
normetanefrinas fraccionadas)u o pl.

EN BAJO iNDICE DE SOSPECHA:
e CATECOLAMINAS Y METANEFRINAS URINARIAS FRACCIONADAS.
* S>98%, E98%.
* Enestudiodeincidentaloma adrenal.

EN ALTO iNDICE DE SOSPECHA:
«  METANEFRINAS PLASMATICAS FRACCIONADAS (‘rule out” test)
 S96-100% Alto VPN
* E pobre 85-89% porlo que NO se recomienda como primer test diagnostico.

AVM tiene pobre Sy E comparado con metanefrinas.




FARMACOS QUE PUEDEN AUMENTAR LA MEDICION DE
CATECOLAMINAS Y METANEFRINAS

* Antidepresivos triciclicos.

* Levodopa.

* Agonistas de receptores adrenérgicos: descongestivos.
* Anfetaminas, cocaina, heroina.

* Antipsicoticos.

* Reserpina(IMAQ).

®* Abandono de clonidina.

* Bloqueantes alfay beta.

* Etanol.




ESTUDIOS POR IMAGENES

TAC:

PRIMERA ELECCION. MEJOR METODO DE IMAGENES PARA EVALUAR GLANDULA ADRENAL.

S 88-100% + baja E.

Imagen redondeada u oval, bien delimitada pero bordes irregulares, de tamano variable con
crecimiento lento (>3 cm), uni o bilateral, heterogénea con cambios quisticos, calcificaciones,
necrosis y hemorragicos “fea”, vascularizada, >10-20 UH, con marcado refuerzo post contraste.

RMN: hiperintensidad en T2 es infrecuente pero de alto valor para sospechar
Ecografia: tiene sensibilidad subdptima




Figura 1 TAC abdominal contrasini

Feocromocitoma derecho




TRATAMIENTO

QUIRURGICO

PREPRACION PRE-CX:

Bloqueo preoperatorio para prevenir complicaciones CV perioperatorias: lainduccién anestésicay la manipulacion de la masa
pueden generar liberacion de catecolaminas con alta morbimortalidad.
BLOQUEO COMBINADO a y B
* BLOQUEO a:
Comenzar 10-14 dias precx para normalizar la TAy expandir volumen
Doxazosina 2-32 mg/dia.
BLOQUEO COMBINADO a y f3:
* Luego de lograr un adecuado bloqueo a, se inicia el bloqueo B (sino puede desencadenar HTA severa por la estimulacion alfa
sin oposicion)
* 4 dias preoperatorio.
* Propranolol 60-120 mg/dia.

7 dias previos dieta libre de Na.

Abundante hidratacién: para prevenir deplecion de volumen con hipoTA POP.




INCIDENTALOMAS
ADRENALES ~



TAC DE GL. ADRENALES NORMALES

Formade Y o Vinvertida




INCIDENTALOMA ADRENAL

Lesion adrenal asintomatica > o igual a1cm detectada en un estudio porimagenes que NO es
realizado por sospecha de patologia adrenal ni en el contexto de estudio de extension de
patologia tumoral extraadrenal.

Es mayor en caucéasicos, obesos, diabéticos e hipertensos.

La gran mayoria de los IA corresponden a lesiones benignas (adenomas): 80% = el 75% son no
funcionantes.

Hasta el 20-30% presentan hipersecrecion hormonal siendo la secrecion auténoma de cortisol
(SAC)la alteracion mas frecuente.

En el 10-15% de los casos son bilaterales.

DESCARTAR MALIGNIDAD Y FUNCIONALIDAD.
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CAUSAS

X - Amiloidosis.

- Adenoma funcionante [secretor de corlisol, secretor de Sarcoidosls.
aldosterona). - Unfoma.
Hiperplasia nodular (hiperplasia adrenal macronodular primaria
bllateral®).

Carcinoma adrenocortical (secretor o no funcionante).
Infecciones®;

- Feocromocitoma® (benigno o maligno). - Abscesos.

- Ganglioneuroma. - Histoplasmosis,

- Neuroblastoma. ganglioneurcblastoma. - Coccidioidomicosis.

- Tuberculosis.
- Citomegalovirus.
; Hemorragia adrenal o hematomas®,

-  Mielolipoma. lipoma.

- Hemangioma, angiosarcoma,

- Quiste.

- Hemartoma, teratoma.

Pseudotumores adrenales,

- Pulmén. - Qvarlo,

- Mama, - Linfoma,

- RiNéGN. - Melanoma.

Hiperplasia adrenal congénita*

* Las lesiones adrenales pueden ser biaterales.




ESTUDIOS POR IMAGENES

TAC SIN CONTRASTE

Estudio inicial de eleccion.
* Densidad de la lesion: unidades Hounsfield (UH). hipodensas, isodensas, hiperdensas.
» Densidades <10 UH: lesiones con alto contenido lipidico: adenomas u otras como el mielolipoma.
* Densidades >10 UH: lesiones con escaso contenido lipidico: feocromocitoma.
* Densidades >20 UH: carcinoma, lesiones metastasicas.
* 30% de los adenomas son pobres en lipidos: utilizar otras técnicas imagenologicas como TAC con
contraste (para medicion del % de lavado del contraste) o RMN.
Tamano (didmetro<o=a4cmvs.>a4cm).
Bordes del incidentaloma (regulares vsirregulares).
Conformacion (homogéneas vs. heterogéneas), presencia de necrosis central, hemorragia.
* Invasion a estructuras vecinas.




TAC CON CONTRASTE

®* Sevisualizala presencia o ausencia del realce de la lesion.
Adenoma, MTS, carcinomas, feocromocitomas: muestran realce tras la administracion del contraste.
* Enlos carcinomas este realce es heterogéneo.
* Medicion del porcentaje de lavado de contraste (wash-out) absoluto y relativo:
Washout de contraste luego de la administracion del contraste EV.
* Previo alaadministracion de contraste (UH pre-C).
* Al minuto de administrado el contraste (UH post-Cl): fase portal.
* Alos 10-15 minutos de la administracion del contraste (UH post-CT): fase tardia.

Lavado absoluto (UH post-CI - UH post-CT/UH post-CI- UH
pre C) x 100
Lavado relativo (UH post-CI - UH post-CT/UH post-CI) x 100

Lavado absoluto: > o igual al 60%: es compatible con adenoma.
Lavado relativo: > o igual al 40%: es compatible con adenoma. M d | ' Lent H out
No es valido paraimagenes no homogéneas (necrosis o areas quisticas). asas adrenales mafighas: L.ento wash out.

Masas adrenales benignas: Rapido wash out.




RMN

Desplazamiento Quimico: diferencia lesiones benignas de malignas (en fase o fuera de fase) segun el contenido
intracitoplasmatico de lipidos.

* Perdida de senal en fuera de fase=Lesionrica en lipidos = Lesiones benignas
* Sincambios de senal = Lesion pobre enlipidos =Lesién maligna o Feocromocitoma




BENIGNOS

Homogéneo , bordes netos, ausencia de

calcificaciones

Alto contenido de lipidos
Tamano <4 cm
TC: Densidad <10 UH
Washout >50% alos 15 " post contraste
RMN: perdida de la senal de intensidad fuera
de fase(FF)

MALIGNOS
Irregular ,no homogeneo, con areas de
necrosis y calcificaciones
Bajo contenido de lipidos
Densidad en TC >10UH
Washout <50 % alos 15" post contraste
RMN : hipointenso en T1 hiperintenso en
T2
sin perdida de senal



ADENOMA TIPICO

Redondeado, <4 cm, bordes lisos y homogéneo. Tasa de crecimienfo <0,8 cm/ano.
TAC sin contraste: hipodenso, baja atenuacion (<10 UH).

TAC con contraste: realce homogéneo v lavado rapido: > 60% de lavado absoluto o >
40% de lavado relativo.

RMN con desplazamiento quimico: pérdida de sefial en oposicion de fase.

RMN: isointenso con el higado en T1 vy T2.

PET-TAC con 18FDG: baqja.

ADENOMA POBRE EN
LIPIDOS

FEOCROMOCITOMA

Redondeado, <4cm, bordes lisos y homogéneo. Tasa de crecimiento <0,8 cm/afio.
TAC sin contraste: densidad > 10 UH.

TAC con coniraste: realce homogeéneo, lavado rapido: >60% de LA o > 40% LR.
RMN: puede tener o no pérdida de sefial en oposicion de fase.

Tamano variable. Heterogéneo (cambios hemorrdgicos, necrosis y quisticos), irregular.
Crecimiento lenfo. Vascularizacion aumentada.

TAC sin contraste: elevada atenuacion >20 UH.

TAC con coniraste: refraso en el lavado de contraste: LA <60% y LR <40%.

RMN: hiperintenso en T2 (70%).

RMN con desplazamiento quimico: sin pérdida de sefal en oposicion de fase.
PET-TAC con 18FDG: aumento de captacion con respecto al higado en el maligno.




MIELOLIPOMA - Redondeado, bordes liscs y bien definidos, tamafio variable, puede tener calcificaciones en el
20%, presencia de grasa macroscopicd.

- TAC sin contraste: muy baja atenuacion (<-50/-20 UH).

- TAC con contraste: realce es variable.

- RMN: pérdida de sefial en oposicion de fase.

CARCINOMA SUPRARRENAL | - Irregular, heterogeneo, > 4 cm, bordes poco definidos con calcificaciones en el 20-30%, hemorragia y

necrosis, desplazamiento e invasion de estructuras adyacentes, presencia de adenopatias,

crecimiento > 1 cm/afo.

- TAC sin confraste: elevada atenuacion (>20 UH).

- TAC con contraste: realce heterogéneo fras la administracion de conftraste y retraso en lavado de
contraste (LA <é60% y LR <40%).

- RMN: hipointenso en T1 y moderada hiperintensidad en T2.

- RMN con desplazamiento quimico: sin cambios.

-  PET-FDG (Tomografia por emision de positrones con flurodesoxiglucosa): SUV max elevado.

METASTASIS - Iregulares, heterogéneas v a menudo bilaterales, famafnio variable, calcificaciones son raras,
puede haber necrosis central, crecimiento significativo (>1 cm/afio).

- TAC sin confraste: elevada atenuacion > 20 UH.

-  TAC con contraste: realzan fras la administracion de contraste (realce en anillo) y fienen refraso en
el lavado de contraste (LA <60% vy LR <40%).

- RMN: hipointensas en T1 y moderada hiperintensidad en T2.

- RMN con desplazamiento quimico: sin cambios.

- PET-FDG: SUV max elevado.

LINFOMA - Gran tamafo, heterogéneo, forma irregular, bordes mal definidos, presencia de necrosis es muy
frecuente, infiltracion de estruciuras vecinas, no calcificaciones.
- TAC con contraste: realce heterogéneo fras la administracion de confraste.




EVALUACION DE FUNCIONALIDAD

Se le debe solicitar a TODOS los pacientes con incidentalomas =1 cm:

o Testde Nugent(Test de supresién con1mg de dexametasona) = screening de
hipercortisolismo.

o Metanefrinas urinarias = screening de feocromocitoma.

SiHTAy/o hipoK: cociente aldosterona/ actividad de renina plasmatica = screening HAP.

Si hiperandrogenismo clinico (hirsutismo, acné, clitoromegalia, cambios en la voz, etc): Andrdégenos
adrenales.




SCREENING DE ISR 1°:
* Enpacientes conincidentalomas bilaterales.
* [Dosaje de cortisol sérico basal 8 am.

SCREENING DE HIPERPLASIA SUPRARRENAL CONGENITA:

* Incidentalomas bilaterales + hiperplasia + hiperandrogenismo.

* Pordeficienciade la 21 hidroxilasa.

* Dosaje de precursores de cortisol: 17-0OH progesterona: va a estar elevado.
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Conducta

IA>1cm

!

1) Evaluar caracteristicas por imagenes.
2) Evaluacion hormonal.

P —

No funcionante <4 cm ‘ Funcionante ‘ No funcionante > 4 cm

TC < 10UH y/o caracteristicas de
l l malignidad por
CIRUGIA (en 'Magenes
‘ No seguimiento ‘ general)

|

CIRUGIA (en
general)




MANEJO CLINICO DE_
LAS HIPONATREMIAS



HIPONATREMIA (Na <135 mEq/L)

Evaluarlos antecedentes: Situaciones que predispongan a hiponatremia. Interrogar farmacos (diuréticos, IECA,
mineralocorticoides).

INTERROGANTES:

a)¢ES AGUDA O CRONICA?
Aguda (<48 hs)
Cronica(>48 hs).

b) ;ES SINTOMATICA O ASINTOMATICA?
Asintomatica: en general son hiponatremias cronicas que han desarrollado mecanismos de adaptacion.
Sintomatica: ENCEFALOPATIA HIPONATREMICA: por el edema cerebral— son signos de hipertension endocraneana.

Sintomas de hiponatremia

Leves (natremia 130-135) Cefalea, déficit de atencidn, alteracion de la memoria,
irritabilidad, trastornos de la marcha, inestabilidad con
tendencia a caidas, depresion

— | Moderada (natremia 120-130) Nauseas, vomitos, confusion, desorientacion, bradipsiquia

Severa (natremia <120) Estupor, convulsiones, depresion respiratoria, coma




c)¢ES VERDADERA O ES PSEUDOHIPONATREMIA?

Evaluar con el laboratorio osmolaridad plasmatica, urinaria e ionograma urinario.

La hiponatremia verdadera es hipoosmolar.

Solicitar:

® Ensangre: lonograma, ureay creatinina, glucemia

® Enorina: lonograma, ureay densidad urinaria(Osmu (mOsm/Kg) =(densidad orina(du) - 1,000) x 35




HIPONATREMIA
Na+ <135

Calcular osmolaridad plasmatica ]

(Na+K) x2 +glu/18
OSM PLASM OSM PLASM DISMINUIDA
OSM PLASM AUMENTADA
NORMAL <280
HIPONATREMIA TRANSLOCACIONAL
265 280-295 HIPOOSMOLAR
PSEUDOHIPONATREMIA VERDADERA

_ 1 , .

. | ) _ I
| \ 2 p
R CAUSAS: b CAUSAS: -

HIPERGLUCEMIA HIPERTRIGLICERIDEMIA EN ORINA AL AZAR SOLICITAR:
INFUSION DE MANITOL HIPERPROTEINEMIA lonograma wge':w NakdQ, l'Ji;ea urinaria y
INFUSION DE GLICEROL ::lﬁlfkom MULTI;IL .‘i""." (":M") e

0osm unnaria +Urea
‘| CONTRASTESI0DADOS e pm—

\ / \ /




d)¢CUAL ESEL ESTADO DEL LEC?

Evaluar el examen fisico, resto del laboratorio, balances hidricos de dias previos

Las dividiremos en hiponatremias con:
® LEC AUMENTADO

® LEC NORMAL

® LEC DISMINUIDO

LEC AUMENTADO

Hiponatremiadilucional

T
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HTA por aumento de la volemia.
Edemas, impronta de ropas.
Ascitis.

Ingurgitaciényugular.
Crepitantes.

Derrame pleural derecho.

Balanceshidricos acumulados positivos

LEC NORMAL

Disnea, ortopnea si hay edema pulmonar.

Hiponatremia normovolémica

Sin edemas ni deshidratacion

LEC DISMINUIDO

Hiponatremia hipovolémica
Hay pérdida de sodio y agua

T
Q
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Aumento de la sed.

Mareos.

Debilidad.

Palpitaciones.

Sudoracion.

Ortostatismo.

Disminucion de la diuresis, oliguria.
Deterioro del sensorio, confusion.
Signo del pliegue +.

Sequedad de mucosas.
Taquicardia.

HipoTA.

Balance hidrico negativo.



CAUSAS DE HIPONATREMIA CON...

LEC AUMENTADO

® Sindrome nefritico

® Exceso de mineralocorticoides
pacientes hipertensos o insuf renal con
dieta sinrestriccion de sal adecuada
Insuficiencia cardiaca

Cirrosis

Sindrome nefrotico

Enteropatia perdedora de proteinas

LEC NORMAL

¢ SIHAD.
® ISR
® Hipotiroidismo

LEC DISMINUIDO

Perdida gastrointestinal:

® Disminucion de reabsorcion(drenajes
externos).

® Aumento de secrecion(diarrea).

® Sangradoagudo(hemorragia digestiva).

Perdida cutanea:
® Fiebre, ejercicio, gran quemado,
eritrodermia.

Tercer espacio:
® Obstruccionintestinal, perotonitis.
® Ascitis- pancreatitisaguda-sangrados

Perdidarenal:

® Diuréticos.

® Presenciade solutos no reabsorbiblesen el
tubulo que generendiuresis osmotica.

® Enfrenalcon dafio tubulointersticial.
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Calcular osmolaridad plasmatica
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Causas: SIADH
hipotiroidism
°
ISR
Causas:
insuficiencia
renal




SIHAD

Corresponde al 20-30 % de las hiponatremias hospitalarias.

Hay un exceso de HAD circulante.

Su diagnostico es de exclusion: tiene criterios diagnosticos y debe descartarse hipovolemia, ISR, hipotiroidismo,
causas de liberacion no osmotica de HAD (estrés, nauseas, dolor)

Causas:

Neoplasias: ca de pulmdn (oat cell), cerebro, pancreas, duodeno, prostata, ovario, linfomas, leucemias,
timoma .

Enf Pulmonar: TBC, neumonia, empiema, PCP, abscesos, asma, EPOC, Fibrosis Quistica, neumotorax,
Insuficiencia Respiratoria Aguda, ARM

Enf SNC: TEC, ACV, tumores, hidrocefalia, meningitis, encefalitis, abscesos, HSA, delirium tremens, psicosis,
Guillain-Barre, porfiria

Post-Cirugia (toracica-abdominal-TSE)

Nauseas.

Dolor.

Farmacos: carbamazepina, ciclofosfamida, clorpropamida, analgésicos, antidepresivos (IRS), citostaticos,
barbituricos, clofibrato, diuréticos (tiazidas), neurolépticos, ATB (azitromicina).
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CRITERIOS DIAGNOSTICOS SIHAD

ESENCIALES:

* Hiponatremia hipoosmolar (verdadera).

* Normovolemia: no edemas ni signos de deshidratacion.

* (Osmolaridad Urinaria inapropiadamente elevada( > 100 mOsm/kg).

* Concentracion de sodio urinario inapropiadamente elevado: Na+ Ur>20 mEq/L silaingesta de agua
y sal es normal.

* Noinsuficiencia suprarrenal ni hipotiroidismo.

* Ausencia de tratamiento reciente con diuréticos

ADICIONALES:

®* Prueba de sobrecarga de agua: una carga de agua de 20ml/kg en 4 hs no logra disminuir la
osmolaridad urinaria a < 100 mOsm/kag.

* Ausencia de mejoria de la natremia con sol fisio isotonico, pero si con restriccion hidrica.

®* Uricemia <4 mg/dL, BUN <1%




TRATAMIENTO SIHAD

Restriccion de agua: calcular la intensidad de la restriccion segun comparacion de electrolitos en sangre y orina:
* (Nau+Ku)/ Naplasm >1lindicar <500ml/dia

* (Nau+Ku)/Naplasm =1indicar entre 500-700 ml/dia

* Nau+ku)/ Naplasm <1000 ml/dia

lono control alas 24y 48 hs . si natremia aumento >=4 mEq/L en 48 hs, continuar con restriccion hidrica.
Sino, tolvaptan 15 mg/dia

Tratamiento de la enfermedad causal.




iMUCHAS GRACIASY



