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RESUMEN

La hipertension arterial es una enfermedad de alta prevalencia
y siempre deben tenerse en cuenta las causas secundarias que
pueden originarla, debido a que el tratamiento y el prondstico
difieren entre estas y la hipertensiéon esencial. Presentamos el
primer caso reportado en Argentina de una paciente de 21 afos
con hipertension arterial e hipopotasemia, debido a un tumor
de células yuxtaglomerulares productor de renina, el cual fue
diagnosticado tras siete anos de evolucion.

Palabras clave: HTA secundaria. Hipopotasemia. Tumor de células
yuxtaglomerulares.

INTRODUCCION

El reninoma es un tumor de las células del aparato yux-
taglomerular que produce cantidades excesivas de renina,
resultando en una forma secundaria de hiperaldosteronis-
mo, manifestdndose clinicamente con hipertension (HTA)
e hipopotasemia'. Este tumor renal predomina en el sexo
femenino, con un pico de incidencia entre la segunda y la
tercera década de vida y, aunque infrecuente, es una causa
tratable de HTA% Debe sospecharse en cualquier paciente
con HTA refractaria asociada a hipopotasemia y niveles
elevados de aldosterona.

Presentamos el primer caso de reninoma reportado en
Argentina en una mujer joven con HTA refractaria e
hipopotasemia.

Correspondencia: Jeremias T. Sierra
Servicio de Medicina Interna.

Hospital San Roque. Cérdoba, Argentina.
jeremias.sierra@hospitalprivadosa.com

110

Juxtaglomerular cell tumour as a curable cause of hypertension:
case presentation

ABSTRACT

Arterial hypertension is a highly prevalent disease and its secondary
causes must always be kept in mind because the treatment and
prognosis differ between these and essential hypertension. Here
we present the first reported case in Argentina of a 21-year-old
patient with arterial hypertension and hypokalaemia due to a
renin-secreting juxtaglomerular cell tumour, which was diagnosed
after seven years of development.

Keywords: Secondary hypertension. Hypokalaemia. Juxtaglomerular
cell tumour.

CASO CLiNICO

Mujer, diagnosticada de HTA a los 14 afios, cuando fue ad-
mitida por primera vez en un hospital pedidtrico, con presion
arterial (PA) de 210/120 mmHg, cefaleas e hipopotasemia.
Con la sospecha de HTA secundaria, se le realizaron diversos
estudios. La ecografia renal, el ecocardiograma y el cateteris-
mo de aorta y arterias renales no evidenciaron alteraciones.
Los dosajes de actividad de renina plasmatica (ARP) y aldos-
terona plasmadtica (AP) resultaron elevados en dos ocasiones
(tabla 1). Los niveles de dcido vanilmandélico en orina y los
de TSH, T4 libre y T3 plasmadticos resultaron normales. Reci-
bid el alta hospitalaria medicada con inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina y bloqueante célcico, pero no
regreso a control.

A'los 19 afios de edad, consultd en otro nosocomio por HTA y
cursando embarazo de ocho semanas, por lo cual fue hospita-
lizada en terapia intensiva. Se determind buena salud fetal, PA
200/110 mmHg e hipopotasemia, inicidndose tratamiento con
clonidina y alfa metil dopa. En ecograffa renal se evidencio en
polo inferior de rifién izquierdo formacion nodular regular de



Jeremias T. Sierra et al. Tumor de células yuxtaglomerulares

caso clinico

Tabla 1. Valores de actividad de renina plasmatica, aldosterona, presién arterial y niveles de potasio

Edad PA K* i .
(afios) ARP AP mm/Hg meq/| Condicion terapéutica
14 392 0,776 210/120 2,3 Enalapril + amlodipina
14 240 4,21 210/120 2,3 Amlodipina
19 34,3 2 200/110 2,5 Clonidina + alfa metildopa
21 278 0,08 220/140 5 Posnefrectomia: amlodipina

+ espironolactona

AP: aldosterona plasmatica (nmol/l); ARP: actividad de renina plasmatica (ng/ml/h); K*: niveles de potasio; PA: presion arterial.

Valores de referencia: ARP 1,24+/1,09; AP: 0,110-0,859 nmol/l.

45 mm de didmetro, ecogrdficamente compatible con an-
giomiolipoma. Los niveles de ARP y AP estaban elevados.
Continud en tratamiento ambulatorio con labetalol y ni-
fedipina. A las 19 semanas de gestacion fue admitida por
guardia, con diagndstico de aborto retenido, realizdndose
legrado uterino. Cuatro dfas después solicité alta volunta-
ria, no regresando a control.

Dos afios mds tarde, estando medicada con enalapril,
losartdn y amlodipina, ingresa a la guardia de nuestro
hospital consultando por cefalea occipital y debilidad
muscular de varios dfas de evolucion. Se constata PA de
220/140 mmHg. En sus estudios iniciales se detectd hi-
pokalemia de 2 mEq/l, creatinina pldsmatica de 0,6 mg/
dl y urea plasmadtica de 25 mg/dl. La ecografia renal evi-
dencié una imagen nodular sélida, corroborada por tomo-
grafia computarizada abdominal contrastada, donde se
observé una voluminosa formacion ocupante de espacio,
solida, en sector interpolar y polo inferior del rifién iz-
quierdo de 65 mm de didmetro, hipovascularizada (figura
1). El Doppler de arterias renales y el ecocardiograma no
mostraron alteraciones.

Ante el diagndstico presuntivo de HTA secundaria a tumor
renal, por los niveles elevados de renina, y habiéndose
descartado otras causas secundarias de HTA en estudios
anteriores, se decide realizar nefrectomia del rifion afec-
tado, previamente controlada la PA con el agregado de
espironolactona en dosis de 100 mg/dia a su medicacion
habitual.

El examen patoldgico revelé un tumor encapsulado de
5,5 x 4,5 cm, de aspecto hemorragico, con dreas fibro-
sas de color blanquecino. Microscépicamente la lesion
tumoral se encontrd constituida por células de mediano
tamaifo, con nicleos medianos, vesiculosos, con cromati-
na irregular, algunas con nucléolo inconspicuo y citoplas-
ma eosindfilo, otras con citoplasma claro, dispuestas en
un patrén difuso con extensa hemorragia y leve infiltrado
inflamatorio mononuclear (figura 2 A y figura 2 B), sin
invasion de la cdpsula renal. No se encontrd atipia celular,
mitosis, ni necrosis. Las células tumorales fueron posi-
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tivas para vimentina y mostraron una positividad fuerte
y difusa para CD34 (figura 2 C). La observacion a nivel
ultraestructural permitié reconocer células con grdanulos
intracitoplasmadticos con diferentes grados de electroluci-
dez, rodeados por membranas. En cuanto a la morfologia,
variaron de redondos a alongados, adquiriendo algunas
formas con bordes rectilineos, y se destacé en algunos
de ellos una forma romboidal cristaloide que a grandes
magnificaciones presenta una estructura de zigzag de mar-
cada electrodensidad (figura 2 D). Hallazgos vinculables
a tumor de células yuxtaglomerulares (TCY), permitiendo
corroborar la sospecha clinica.

Posterior a la cirugia, la PA de la paciente fue disminu-
yendo de forma paulatina y simultdneamente se retiraron
antihipertensivos, evolucionando asintomadtica, normoten-
sa, con niveles de renina plasmatica, aldosterona y potasio
séricos normales, sin tratamiento farmacoldgico.

DISCUSION

La asociacién de HTA e hipopotasemia orienta general-
mente al diagndstico de hiperaldosteronismo. Los valo-
res elevados de ARP y de AP permiten el diagndstico
diferencial entre un hiperaldosteronismo primario y se-
cundario®*. Ante la presencia de un hiperaldosteronismo
hiperreninémico e HTA, debe realizarse el diagndstico
diferencial entre estenosis de arterias renales, coartacion
de aorta y un tumor secretor de renina’.

En 1967, Robertson et al.® describieron el primer tumor
productor de renina. Kihara et al. fueron quienes poste-
riormente lo denominaron «tumor de células yuxtaglome-
rulares»’. Son tumores muy poco frecuentes, con un pico
de incidencia entre la segunda y la tercera década de vida,
y con predominancia por el sexo femenino, originados en
células mioendocrinas del aparato yuxtaglomerular renal,
aunque también se ha comprobado la produccién de reni-
na por otros tumores diferentes, como tumores de Wilms,
tumores carcinoides, oncocitomas renales y carcinomas
de células renales®’. De acuerdo con la presencia o ausen-
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Figura 1. Imagenes tomograficas de tumor renal izquierdo (flechas).
A) Corte coronal. B) Corte axial.

cia de sintomas, los TCY pueden presentarse como: una
variante «tipica», que representa la mayoria de los casos,
y se manifiesta con HTA, hipokalemia, renina plasmatica
elevada e hiperaldosteronismo secundario; una variante
«atipica», en la cual la HTA no se acompaiia de hipoka-
lemia; y una tercera variedad «no funcionante» que cursa
sin HTA y con niveles normales de potasio'®!'".

Los TCY se localizan en la cortezarenal y en los prime-
ros afios de su aparicion pueden ser indetectables por
métodos imagenoldgicos comunes, por lo que se puede
requerir la medicion de renina de forma selectiva en
cada vena renal para su diagndstico'?. El cateterismo
de las arterias renales, ademds de descartar la presen-
cia de estenosis en estas, puede detectar un drea avascular
correspondiente al sitio del tumor. La tomograffa dindmica
muestra un patron tipico que ayuda a diferenciar este tu-
mor de otros, manifestindose como una masa hipovascu-
lar en la fase arterial, con captacién moderada de contraste en
la fase tardfa. La resonancia magnética es una opcién para
tumores muy pequefios'?.

El estudio anatomopatolégico e inmunohistoquimico (in-
muno-reactividad para los marcadores: CD34, vimenti-
na, CK7 y citoqueratina CAMS5; marcacion variable para
CD117 y actina del musculo liso; y negativa para factor de
von Willebrand, CD31, desmina, proteina S-100, antigeno
relacionado con melanosoma, cromogranina A, sinaptofi-
sina y enolasa neuroespecifica), junto con la microsco-
pia electronica de transmision, la cual revela la presen-
cia de células con protogrdnulos y granulos maduros de
renina, permiten confirmar la sospecha clinica y realizar
el diagndstico diferencial con otros tumores, como el
carcinoma de células renales, el hemangiopericitoma y
el adenoma metanéfrico'. Si bien los TCY se consideran
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tumores de comportamiento benigno, la invasién vascular
puede estar presente, como en el caso reportado por Shera
et al., quienes demostraron invasion vascular, de la cdp-
sula tumoral y de un ganglio linfdtico, con recidiva de la
enfermedad al afio".

La genética molecular ha sido poco estudiada. La triso-
mia del cromosoma 10, la monosomia del cromosoma 9
y X, y la pérdida de la mayor parte del brazo del cromo-
soma 11q son los trastornos mds detectados'®.

La extirpacion del tumor, con conductas quirtrgicas acor-
des al tamaifio, logra la normalizacién de los niveles de
potasio, renina y aldosterona, y en la mayoria de los casos
también normaliza las cifras de PA".

Habitualmente, esta clase de tumores se diagnostican tras
5-7 afios desde el inicio de la HTA, por lo que ante la pre-
sencia de HTA e hipopotasemia deben estudiarse la ARP
y la AP. Si ambas se hayan elevadas y el paciente no
se encuentra bajo tratamiento con diuréticos, deben des-
cartarse mediante eco-Doppler, angio-TAC o cateterismo
arterial la coartacion de aorta y la estenosis de arterias
renales.

En conclusion, el TCY es una causa muy poco frecuente
de HTA secundaria y existen reportados en la literatura
poco mds de 100 casos desde 1967. Este es el primero co-
municado en nuestro pais y se realizo tras varios afios de
evolucidn, ya que el tumor no se evidencié en un princi-
pio pese a los numerosos estudios, lo cual podria sugerir
que las manifestaciones clinicas se inician con lesiones
microscopicas. En estos casos, el dosaje selectivo de re-
nina en cada vena renal serfa una herramienta ttil para
diagnosticar el rifién afectado.
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Figura 2. A) Las secciones histoldgicas coloreadas con H/E permiten la observacién de ldaminas de células tumorales
con escaso estroma y vasos sanguineos (flecha delgada) y hemorragia focal (200X). B) Células poligonales con nucleos
ovales sin pleomorfismo y citoplasma con granulos eosinéfilos como se identifica en el area encerrada por el circulo.
No se observa actividad mitética (H/E. 400X). C) Fuerte inmunorreactividad para CD34 (puntas de flechas. 400X).

D) Protogranulos romboidales (flecha) caracteristicos del tumor de células yuxtaglomerulares se observaron a nivel
ultraestructural (acetato de uranilo y citrato de plomo. 30000).
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