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Incidentaloma suprarrenal: un reto

diagnostico
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Actualmente, con la mayor disponibilidad de la
TAC y la ECO, cada vez es més frecuente la detec-
cion accidental de masas suprarrenales asintomati-
cas, denominadas con el término de «incidentalo-
ma» suprarrenal. H incidentaloma se define como
aquella masa suprarrenal detectada fortuitamente du-
rante un examen de salud rutinario o durante un pro-
cedimiento diagndstico de enfermedades no relacio-
nadas con la glandula suprarrenal ', El nefrélogo
accede al estudio de una masa suprarrenal, especial-
mente durante la evaluacion de pacientes con hiper-
tensién o bien en el diagnéstico de enfermedades re-
nales.

La prevalencia del incidentaloma suprarrenal es del
2-10 % en las series autdpsicas®’ y entre el 1-2 % de
las exploraciones abdominales mediante TAC en la
poblacién general ®. Los tumores suprarrenales com-
prenden una gran variedad de tipos histologicos: ade-
noma benigno (funcionante o no), feocromocitoma,
carcinoma, metastasis, linfoma, neuroblastoma, gan-
glioneuroma, mielolipoma, angiomiolipoma, quiste,
hematoma y otros mucho mas infrecuentes. B mas fre-
cuente, con gran diferencia frente al resto, es el ade-
noma benigno no funcionante 4.

H estudio 6ptimo de los pacientes con un inciden-
taloma ha sido un tema muy controvertido -2 46814,
E objetivo basico del estudio de un incidentaloma
consiste en detectar las lesiones malignas y las hor-
monalmente activas por sus implicaciones terapéuti-
casy pronoésticas. Aunque la morbilidad y mortali-
dad actual de la cirugia suprarrenal es escasa, no
esta indicada la exéresis quirdrgica indiscriminada
de todas las masas suprarrenales. H abordaje y estu-
dio de las masas suprarrenales puede ser muy varia-
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ble con el arsenal diagnéstico de que disponemos en
la actualidad. Sn embargo, no hay que olvidar la al-
ta prevalencia del adenoma benigno no sintomatico
comparado con la escasa frecuencia del carcinoma
suprarrenal o un adenoma hormonalmente activo.

La aproximacion diagnéstica se realiza, segun los
casos, a través de la combinacion del estudio hormo-
nal, radiolégico (ecografia, tomografia computariza-
da, resonancia magnética), isotépico, puncién aspi-
rativa y finalmente por la reseccidn quirdrgica con el
estudio patoldgico.

La necesidad de realizar estudios hormonales sis-
tematicos a todos los pacientes portadores de una
masa suprarrenal ha estado en discusién. Rossy cols.
realizaron un detallado y cuidadoso andlisis del estu-
dio de pacientes con una masa suprarrenal detectada
incidentalmente, analizando el valor predictivo de
diferentes signos y sintomas clinicos, asi como de
parametros analiticos y hormonales'2. Estos autores
concluyeron que, en teoria, Unicamente deberia rea-
lizarse un estudio hormonal a aquellos pacientes que
tuviesen una sospecha de funcionalidad por criterios
clinicos y/o analiticos basicos. Unicamente el feo-
cromocitoma, dada su potencial agresividad, deberia
descartarse a todos los pacientes aun en ausencia de
sintomatologia compatible 2. Sn embargo, otros au-
tores sugieren que deberia realizarse un estudio hor-
monal basico a todos los pacientes con una masa su-
prarrenal '35,

Un grupo especial de pacientes son los portadores
de un nédulo suprarrenal con HTA asociada, pero
sin signos de que la masa sea hormonalmente activa.
Estos pacientes portadores de una masa pueden tener
también una HTA esencial concomitante sin relacién
con la masa (en cuyo caso no deberiamos profundi-
zar en su estudio). Sin embargo, a priori, no puede
desacartarse la funcionalidad de la masa. De este
modo, se recomienda a todos los pacientes con una
masa sblida (a excepcién del mielolipoma), y espe-
cialmente si existe HTA, determinar las metanefrinas
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y catecolaminas en orina, cortisol sérico basal y tras
supresién nocturna con 1 mg de dexametasona y los
niveles de potasio sérico con la determinacién de la
aldosterona y renina plasmatica en caso de hipoca-
liemia espontanea '35

La prevalencia de un feocromocitoma en la pobla-
cién general esdel 0,13 %, y ante un incidentaloma
suprarrenal es del 6,5 % '®. En un paciente con una
masa suprarrenal, la ausencia de manifestaciones cli-
nicas compatibles (crisis hipertensivas, cefalea, palpi-
taciones, hiperhidrosis, etc.), junto con la presién ar-
terial normal, excluyen la presencia de un
feocromocitoma en un 99,6 % de los casos'. S bien
la mayoria de estos sintomas son muy poco especifi-
cos, la simple sospecha clinica obliga a la determina-
cién de &cido vanilmandélico y especialmente meta-
nefrinas y catecolaminas urinarias para confirmar el
diagnéstico. E tamafno del feocromocitoma puede
ser muy variable, aunque por lo general es relativa-
mente grande (3-5 cm), y de aspecto heterogéneo por
la presencia de areas de necrosis y hemorragia. La
determinacion de catecolaminas fraccionadas plas-
maticas no es imprescindible en el diagndstico 1720,
La gammagrafia con metayodo-1'®'-bencilguanidina
se reserva para la deteccién de tumores extraadrena-
les2'. Unicamente en casos excepcionales hay que
realizar un cateterismo venoso con determinacién
central de catecolaminas plasmaticas??.

EL hiperaldosteronismo primario en la poblacién
hipertensa tiene una prevalencia inferior al 1 %, y en
los pacientes portadores de una masa adrenal es del
7 % '2. La sospecha de un adenoma productor de al-
dosterona se basa en la existencia de hipertension e
hipocaliemia espontanea con hipercaliuria. En estos
casos, la confirmacion diagnéstica se fundamenta en
la existencia de niveles elevados de aldosterona plas-
matica junto a una actividad de renina plasmatica su-
primida. Es necesario diferenciar el adenoma produc-
tor de aldosterona (tratamiento quirurgico) del
hiperaldosteronismo idiopatico por hiperplasia nodu-
lar (tratamiento médico)2*%5. H adenoma suele ser de
pequefio tamano (< 2 cm) y de estructura homogé-
nea en la TAC; en la hiperplasia nodular existe un
agrandamiento bilateral de ambas suprarrenales. Las
pruebas hormonales son de gran ayuda, como la de-
terminacién de la 18-hidroxicorticosterona (18-OHB)
o larealizacién de pruebas funcionales como el test
de estimulacion postural o el test de supresion con
captopril o con suero salino 2528, Por |o general, en el
adenoma los niveles de aldosterona son més eleva-
dos respecto a la hiperplasia, la 18-OHB es superior
a 100 ng/dl, el test de estimulacion postural es nega-
tivo y ausencia de respuesta a los test de supresion.
En ocasiones, el diagnéstico diferencial es complejo,
siendo necesaria la combinacion de varias pruebas.

La probabilidad de que un incidentaloma sea un
adenoma productor de glucocorticoides es del
0,035 %. B sindrome clinico desarrollado posee una
gran expresividad clinica que no ofrece dudas. La
presencia de hipertension y obesidad, aunque poco
especificos, obliga a descartar el hipercortisolismo 2.
En la actualidad, el screening diagnéstico inicial de-
be realizarse con el test de supresién nocturna con 1
mg de dexametasona, y en caso de no inhibir la pro-
duccién de cortisol se confirmarda mediante la supre-
sién con dosis mas altas de dexametasona. Una vez
establecido el diagnéstico de hiperfuncién glucocor-
ticoidea es necesario diferenciar el adenoma auténo-
mo suprarrenal (sindrome de Cushing) de la hiperpla-
sia nodular por un adenoma hipofisario (enfermedad
de Cushing) o por la produccién ectépica de ACTH
(neoplasia). Estas entidades tienen tratamientos radi-
calmente diferentes y su diagnéstico se basa en estu-
dios hormonales (test de supresion fuerte con dexa-
metasona, determinacion de ACTH, test del CHRH e
incluso mas recientemente la cateterizacién del seno
petroso inferior) y estudios radiolégico (resonancia
magnética o gammagrafia con iodocolesterol). En la
TAC, el adenoma tiene un diametro variable (2-
5 cm), de aspecto homogéneo (en un 40 %, el nédu-
lo es hipodenso por su alto contenido en grasa) y con
atrofia de la glandula contralateral 2 3°, Reciente-
mente se ha descrito un sindrome pre-Cushing o sin-
drome de Cushing subclinico 2'-33, Esta entidad es de
dificil diagnéstico, puede progresar a un sindrome de
Cushing y a menudo pasa desapercibida si Unica-
mente se determina el cortisol plasmético basal. Se
detecta por la pérdida del ritmo diurno de cortisol, la
supresion de la produccién de ACTH y de la funcion
de la glandula contralateral.

B carcinoma suprarrenal es una enfermedad muy
poco frecuente, con una incidencia anual variable
entre 1/600.000 y 1/1.700.000 " '2. La prevalencia de
un carcinoma en la poblaciéon con una masa supra-
rrenal es del 0,05 % 2 36 3440, Son tumores grandes
(en general por encima de 6 cm) y tienen un ritmo de
crecimiento rapido, con lo que puede ser detectado
en el seguimiento radiolégico de tumores mas pe-
quenos*! 42, En la mitad de los casos son hormonal-
mente activos (especialmente en mujeres y por deba-
jo de la cuarta década de la vida), pudiendo producir
un sindrome de Cushing, un hiperaldosteronismo o
un cuadro de virilizacién o feminizacién. En la edad
avanzada suelen ser inactivos*!#4,

La TAC detecta nédulos suprarrenales a partir de
0,5-1 cm de didmetro, especialmente si se encuen-
tran en el borde de la glandula. S bien el estudio de-
tallado mediante TAC es de gran ayuda, hay que te-
ner en cuenta que ésta no permite una clasificacion
histolégica de la masa, no detecta la actividad hor-



monal y en ocasiones es dificil establecer el caracter
maligno del nédulo. Unicamente el quiste suprarre-
nal, el mielolipomay la hemorragia en las fases ini-
ciales tienen unas caracteristicas especificas*®. En la
TAC existen unas caracteristicas que nos permiten
hacer sospechar la malignidad del nédulo: presencia
de un diametro superior a 6 cm, bordes irregulares,
aspecto heterogéneo, crecimiento rapido, invasién
de estructuras vecinas, presencia de adenopatias o
metastasis a distancia. Sin embargo, en ausencia de
estos signos, no se puede descartar de forma absoluta
la malignidad de la masa ™" % 1% 13 14.45_|nversamente,
el feocromocitoma y el hematoma suprarrenal tam-
bién pueden tener un aspecto heterogéneo en ausen-
cia de malignidad. Las masas con un valor de ate-
nuacién negativo son consideradas benignas. Por el
contrario, las lesiones benignas tienen un diametro
inferior a 3 cm, son de aspecto homogéneo, bien cir-
cunscrito, unilaterales, apenas se modifican con la
administracion de contraste y no crecen en el segui-
miento periodico (Rx). La calcificacion puede estar
presente en cualquier lesion.

La utilizacion de la resonancia magnética (RM) en
el diagnéstico de las masas suprarrenales ha sido
controvertido. La sensibilidad diagnostica de la RM
es comparable a la TAC de alta resolucidn 46-48,
Inicialmente se especul6 que podia ayudar a la ca-
racterizacion histolégica de las masas. En trabajos
iniciales se sugiri6 que la RM era capaz de diferen-
ciar entre adenomas benignos, carcinoma suprarre-
nal y feocromocitoma en funcion de la intensidad de
sefal. La intensidad de sefal del adenoma es inferior
respecto a la neoplasia maligna o el feocromocito-
ma*®®. Ademas, la administracién de contrastes
magnéticos con gadolinio también puede facilitar el
diagnostico diferencial ®2. Sn embargo, en la actuali-
dad estos resultados tan prometedores de la RM no
siempre se confirman.

La gammagrafia con iodocolesterol puede ser de
gran utilidad en distinguir la naturaleza benigna o ma-
ligna de la masa®%. Grossy cols. realizaron un estu-
dio isotdpico con 6-beta-iodo-metil-19-norcolesterol
(NP-59) a 119 masas suprarrenales detectadas por TAC
%6, La captacion concordante (captacidén
aumentada de la masa detectada por TAC) estaba aso-
ciada con unalesién benignaen el 100 % de los
casos. Por el contrario, la captacion discordante (capta-
cion reducida o ausente de la masa detectada por TAC)
correspondia a una lesion malignaen el 73 %. En la
experiencia de estos autores, la captacién concordante
entre la TAC y el estudio isotépico permite excluir la
naturaleza maligna de la masa suprarrenal.

La biopsia aspirativa con aguja fina dirigida por
TAC también ha sido utilizada en el diagnéstico de
las masas suprarrenales como una alternativa a la ex-
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ploracion quirurgica®s”-%%. En una serie amplia,
Bernardino y cols. refieren una precisién diagnéstica
del 90 % con un 10 % de complicaciones poco seve-
ras®®. Sn embargo, el diagnéstico citolégico del car-
cinoma suprarrenal puede ser dificil. En ocasiones, el
diagnéstico se basa en la demostracién de una inva-
sion capsular y/o vascular. Citol6gicamente no es fa-
cil diferenciar entre un adenoma benigno y un carci-
noma suprarrenal bien diferenciado ®. La biopsia
tiene una gran utilidad en el diagndstico de la metas-
tasis suprarrenal en pacientes oncoldgicos portadores
de una neoplasia de otra localizacién. Esta técnica es
menos invasiva que la suprarrenalectomia y el co-
rrecto diagndstico histoldgico en estos enfermos tiene
importantes implicaciones pronésticas y de manejo
clinico ®'. Otros autores consideran que se trata de
una técnica poco util debido a las limitaciones diag-
nésticasy a la morbilidad asociada. No debe reali-
zarse cuando existe la sospecha de un feocromocito-
ma, ya que se puede desencadenar una crisis
hipertensiva.

Para concluir expondremos un esquema practico
de manejo clinico de un incidentaloma suprarrenal
basado en la experiencia personal y la de otros auto-
res. Actualmente no esta indicada la exéresis quirdr-
gica de todas las masas suprarrenales. En general,
existe un consenso general de actuacion en funcién
del diametro del ndédulo. B tratamiento quirdrgico de
la masa estard indicado cuando el diametro del n6-
dulo es superior a 6 cm, cuando existen signos radio-
l6gicos de malignidad (independientemente del ta-
mafo) o en las masas hormonalmente activas, a
excepcion de la hiperplasia nodular suprarrenal pro-
ductora de aldosterona (hiperaldosteronismo idiopa-
tico) o de glucocorticoides (enfermedad de Cushing).
En los nédulos inferiores a 3 cm debe realizarse un
seguimiento periédico con TAC alos?2,6 y 18 me-
ses. La conducta a seguir en las masas con un diame-
tro entre 3 y 6 cm es mas controvertida. Una apro-
ximacion conservadora consiste en realizar una reso-
nancia magnéticay una gammagrafia con lodo-
colesterol. S la captacién isotopica es concordante
con el nédulo radiolégico es suficiente con un segui-
miento periédico mediante TAC. Cuando la capta-
cion es discordante o normal, hay que realizar una
puncién aspirativa. H crecimiento de la masa en la
TAC, la aparicion de signos radioldgicos atipicos y/o
la puncién aspirativa dudosa o sugestiva de maligni-
dad obliga a la reseccién quirirgica del nédulo. En
pacientes con historia de neoplasia extraadrenal es
recomendable la realizacion de puncion aspirativa
para descargar la existencia de metastasis. La presen-
cia de un quiste suprarrenal aconseja su puncién as-
pirativa para descartar la existencia de metéstasis. La
presencia de un quiste suprarrenal aconseja su pun-
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cién con posterior revision quirdrgica si el liquido
obtenido es hematico.

Finalmente, en actualidad todavia existen aspectos
poco conocidos del incidentaloma. No se conoce
con exactitud la historia natural a largo plazo de es-
tas masas asintomaticas. También se desconoce el
significado de la hipertension arterial en una masa
hormonalmente inactiva. En este sentido se pueden
plantear diferentes cuestiones: ¢es en realidad una
HTA esencial asociada? sexiste una secrecién adre-
nal de hormonas u otros péptidos con actividad pre-
sora no detectados con el estudio hormonal habitual ?
Seria de gran utilidad realizar estudios multicéntricos
con seguimiento a largo plazo de estos enfermos con
evaluacion repetida del estudio hormonal, determi-
nacion de hormonas intermedias en la via de la sinte-
sis de hormonas suprarrenales o incluso realizar un
cateterismo central para mejorar la sensibilidad del
estudio hormonal. Incluso en un futuro podria plan-
tearse en pacientes bien seleccionados con un nédu-
lo, HTA y negatividad hormonal, valorar la respuesta
ala exéresis quirargica del nédulo.
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