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RESUMEN

Introduccion: El incidentaloma suprarrenal (IA) se trata de una lesion > 1 cm encontrada
mediante prueba de imagen durante el estudio de patologia extraadrenal (exceptuando el
estudio de neoplasias malignas). Su prevalencia es del 2 % en la poblacion general. El
20-30 % de los 1A presentan hiperfuncion hormonal con lo que es de gran importancia
descartar esto mediante la historia clinica y la valoracion bioguimico-hormonal.
Asimismo, alrededor del 2,6 % son malignos por lo que se deben tener en cuenta los datos
clinicos y realizar técnicas de imagen para excluir esta posibilidad. El objetivo del
presente estudio es conocer la realidad del manejo del 1A en al area sanitaria del CHUC,

tanto en la valoracion inicial como en el seguimiento.



Material y métodos: se trata de un estudio observacional descriptivo retrospectivo sobre
124 pacientes diagnosticados de 1A en el servicio de Endocrinologia del CHUC. Se
evaluaron los siguientes aspectos distribuidos en 160 variables: datos de filiacion y
variables clinicas, antropométricas, de analitica general y hormonal, radioldgicas, del

estado funcional adrenal y del abordaje terapéutico.

Resultados: el 57 % de los 1A fueron no funcionantes, el 22% funcionantes y del 21 %
restante aln no se conocian los resultados. La prueba de imagen mas realizada fue el TC
(87 %), siendo las caracteristicas radiologicas mas frecuentes: unilateralidad, patron

adenoma tipico, ausencia de calcificaciones y localizacion izquierda.

Conclusiones: el 22 % de los IA presentaban hipersecrecion hormonal, descartandose
malignidad en todos ellos. EI nimero de TC fue de 222 y 65 de RMN. Se realizé
adrenalectomia en el 11% con un diagnostico méas frecuente de adenoma cortical. El
tiempo medio de seguimiento en las consultas de Endocrinologia fue de 30 meses con

una media de 5 consultas.

Palabras clave: incidentaloma adrenal (IA), adenoma suprarrenal, adrenalectomia,
hipercortisolismo, hiperaldosteronismo, hiperandrogenismo, secrecion auténoma de

cortisol (SAC), hiperfuncion hormonal.

ABSTRACT

Introduction: An adrenal incidentaloma is a lesion measuring 1 or more cm which has
been discovered during the evaluation of an extra-adrenal patology (excluding the
evaluation of malignant tumors). It has a prevalence amongst the general population of
around 2%. Since about 20-30% of adrenal incidentalomas end up developing a hormonal
hyperfunction, the clinical history and biochemical-hormonal assessment are of great
importance in order to properly rule out this possibility. Furthermore, around 2,6% are
malignant which is why it is crucial to take into consideration the clinical data and

imaging tests so this chance can be excluded. The aim of this study is to know more about



the reality of the initial evaluation and follow-up of adrenal incidentalomas in the

healthcare area belonging to the CHUC.

Material and methods: A restrospective descriptive observational study based on 124
patients diagnosed of an adrenal incidentaloma at the Endocrinology Department in
CHUC. We evaluated the following matters distributed along 160 variables: filiation data
and clinical, anthropometric, radiological, state of adrenal function, therapeutic

management and general and hormonal blood test variables.

Results: 57% of the adrenal incidentalomas were found to have a normal function, 22%
were functioning and the results of the other 21% were yet to be known. The most used
imaging test was the CT scan with the most frequent radiological findings being:
unilateralism, typical adenoma pattern, no calcifications and placement of the left adrenal

gland.

Conclusions: 22% out of the adrenal incidentalomas showed hormonal hyperfunction but
malignancy was ruled out in all of them. The number of CT scans performed was 222 and
65 MRI. 11% of the patients underwent an adrenalectomy with the most common
diagnosis being cortical adenoma. The mean time of follow-up at the Endocrinoly

Department was 30 months and the mean time of the number of visits was 5 times.

Keywords: adrenal incidentaloma, adrenal adenoma, adrenalectomy, hypercortisolism,
hyperaldosteronism, hyperandrogenism, autonomous cortisol secretion, hormonal

hyperfunction.

INTRODUCCION

Concepto

El incidentaloma suprarrenal (IA) se define como una lesion adrenal uni o bilateral

asintomatica, de un tamafio mayor o igual a 1 cm y detectada mediante pruebas de imagen
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durante el estudio, tratamiento o seguimiento de patologias extraadrenales. Esta
definicion excluye aquellas masas encontradas en pacientes en seguimiento por
enfermedad adrenal o en el estudio de extension de una neoplasia maligna extraadrenal.
La etiologia del 1A incluye lesiones benignas y malignas derivadas de la corteza
suprarrenal, la médula o de origen extra-suprarrenal. La frecuencia reportada varia,
dependiendo del contexto del estudio y los criterios de tamafio de inclusion . La
prevalencia de carcinoma suprarrenal primario se estima en un 1,9 % y de metastasis en
un 0,7 %, aunque algunas series dan valores superiores probablemente debido a una
sobreestimacién por un sesgo de seleccion. La mayor parte, del 70 al 80 %, son no
funcionantes™®.

El 1A se puede asociar a sindromes genéticos como MEN 1, MEN 2, el sindrome de
Carney y el sindrome de McCune-Albright. Una vez que se detecta un IA, nuestro
objetivo debe ser la deteccion de las lesiones funcionantes y/o malignas que sean

subsidiarias de adrenalectomia (12

Anatomia

Las glandulas suprarrenales son dos estructuras endocrinas situadas en los polos
superiores de ambos rifiones. Constan de dos partes: médula y corteza adrenal que tienen
un origen embrioldgico diferente. La médula es de origen ectodérmico mientras que la
corteza se origina del mesodermo. La médula adrenal es tejido neuroendocrino,
perteneciente al sistema simpatico y que forma la parte central de esta estructura (25 %
de su volumen total), cuya funcion es la sintesis de catecolaminas, especialmente
adrenalina. Por tanto, participa en la mediacion de la respuesta répida de defensa del
organismo ante situaciones de estrés. Por otro lado, la corteza suprarrenal ocupa el 75 %
de la glandula y se divide a su vez en 3 zonas histologicas que producen diversas
hormonas esteroideas:
e La capa més interna se denomina zona reticular y se encarga de la sintesis de
androgenos.
e La capa intermedia es la zona fascicular, que secreta glucocorticoides, siendo el
principal el cortisol. Esta hormona ejerce diferentes acciones y en particular

vehicula la respuesta al estrés.



e La capa mas externa es la zona glomerular, encargada de la produccion de
aldosterona, que es la principal hormona mineralcorticoide. La aldosterona
participa en la regulacion del equilibrio hidroelectrolitico, promoviendo la

reabsorcion de sodio y la excrecion de potasio a nivel renal V-
Epidemiologia

La presentacién del IA constituye una situacion frecuente en la practica clinica de las
consultas de Endocrinologia. Su prevalencia es del 2 % en la poblacion general,

aumentando este nimero en los mayores de 70 afios hasta un 7 % O,
Fisiopatologia

La forma de presentacion de los 1A es variada. La mayoria son normofuncionantes, no
existiendo por tanto sintomas de hipersecrecion hormonal. En una minoria de casos los
IA son hiperfuncionantes, pudiendo en ocasiones producir sintomas dependiendo de la
hormona que se encuentre elevada. Se calcula que son no funcionantes el 89,7 %,
presentan sindrome de Cushing subclinico o SAC (secrecion autdnoma de cortisol) el 6,4
%, feocromocitoma el 3,1 % e hiperaldosteronismo primario el 0,6 % 4.
Los sintomas y signos de la hipersecrecion hormonal clasica son los siguientes:
e El exceso de cortisol (Hipercortisolismo primario):
o Obesidad troncular
o Estrias > 1 cm de coloracion rojiza o purpura localizadas en abdomen,
muslos y brazos.

o Acnéy pléetora facial.

o Atrofiay debilidad muscular.

o Disminucion de densidad mineral dsea (osteoporosis u osteopenia)

o Hipertension arterial

o Depresion, ansiedad, fatiga y trastornos del suefio.

o En mujeres, exceso de vello facial y/o menstruacion irregular (7.
Sin embargo, el Sindrome de Cushing (SC) franco es excepcional, siendo mas frecuente
encontrar secrecién autonoma de cortisol (SAC). La SAC se define como un cortisol

sérico tras supresion con 1 mg de Dexametasona > 5 mg/dl o bien > 3 mg/dl y al menos
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uno de los siguientes: cortisol libre urinario elevado, ACTH < 10 pg/ml o cortisol
nocturno (sérico y/o salival) elevado segln el grupo de patologia adrenal de la SEEN®,
e El exceso de catecolaminas (Feocromocitoma):

o Hipertension, paroxistica en un 45 % de los casos

o Sudoracion

o Cefalea intensa

o Hipotension postural

o Taquipnea

o Angina

o Taquicardia y/o palpitaciones

o Nauseas y vomitos

o Alteraciones visuales

o Parestesias

o Estrefiimiento

o Disnea

o Dolor epigastrico

o Sensaci6n de muerte inminente™,

e EIl exceso de aldosterona independiente de la renina (Hiperaldosteronismo
primario): esto provoca un aumento del liquido extracelular con HTA,
normovolemia e hipopotasemia. La HTA sera en muchos casos la unica clinica
que desarrolle el paciente, tratandose de una hipertension de moderada a severa.
En ocasiones pueden ocurrir:

o Debilidad y calambres musculares
o Fatiga

o Parestesias

o Tétanos

o Pardlisis transitoria

o Polidipsia

o Poliuria

e EIl exceso de andrdégenos (Hiperandrogenismo): este exceso de hormonas

sexuales masculinas puede provocar en mujeres la siguiente clinica:



o Hirsutismo: es una manifestacion frecuente (70-80 %). Se trata de un
crecimiento excesivo de vello con un patron de distribucion tipicamente
masculino.

o Acné: se encuentra tipicamente en cara, cuello, hombros, pecho y espalda.

o Alopecia androgénica

o Virilizacién: es poco comun ya que se asocia con niveles plasmaticos de
andrégenos muy elevados. Puede causar una voz mas grave,
clitoromegalia, incremento de masa muscular, disminucion del volumen

mamario, amenorrea, etc ©).

Abordaje diagndstico

El objetivo de la valoracion médica del IA por parte de Endocrinologia es, por un lado,
excluir malignidad y, por otro, descartar hiperfuncién adrenal por medio de un adecuado
abordaje diagndstico. Dicho abordaje debe hacerse con mayor urgencia en nifos,
adolescentes, adultos jovenes y embarazadas, ya que en estos grupos existe un mayor
riesgo de malignidad. En primer lugar, es fundamental realizar una buena anamnesis
haciendo hincapié en los sintomas de comorbilidades por exceso de cortisol tales como
cefalea, obesidad troncular, cansancio, debilidad muscular, hirsutismo, etc. Ademas, no
hay que olvidar llevar a cabo una exploracion fisica que incluya datos como la tension
arterial, el perimetro abdominal, la talla y el peso.

Con el objetivo de excluir malignidad se recomienda incluir una caracterizaciéon de la
lesion mediante técnicas de imagen radiologicas. La técnica principal para la valoracion
inicial es el TC sin contraste. La caracteristica mas importante a evaluar es la densidad

radioldgica que muestre la masa:

<10 unidades de Hounsfield (UH): sugestivo de adenoma.
e >10 UH: obliga a realizar diagndstico diferencial entre adenoma y otras
patologias.
e 10-30 UH: la recomendacion es realizar una RMN en secuencia T1y T2:
o Pérdida de sefial en T1: compatible con un adenoma rico en lipidos
o No variacion de sefial: sugestivo de una lesién maligna o feocromocitoma
e > 30 UH: se recomienda realizar un TC con contraste. Si esta prueba muestra un

realce y lavado réapido es sugestivo de un adenoma)®? (Ver gréfica 1).



TC sin contraste

L
Otras pruebas

Adenoma (30%) o
[

maligno
TC con contraste (> 30 UH) RMNT1y T2 (10-30 UH)

Sirealcey lavado rapido =
Patron adenoma.
Caracterizado por:

[Lavado absoluto> 60 % o
Lavado relativo> 40

Gréfica 1. Algoritmo diagnostico de pruebas de imagen

Si la perdida de sefialen T1=|
Adenomas ricos en lipidos

|  Sino varian = lesion
maligna o feocromocitoma

e Evaluacion bioquimico-hormonal:

Despistaje de feocromocitoma e hipercortisolismo subclinico/SAC
Se debe llevar a cabo en todos los pacientes. Esto conlleva realizar una determinacion de
catecolaminas, CLU, ritmo de ACTH/cortisol y un test de supresion con 1 mg de
Dexametasona.
En cuanto a la supresion, los resultados que podemos encontrar se dividen en 3 categorias:
e > 5 pg/dl: diagnostico de SAC.
e < 1,8 pg/dl: SAC descartada.
e >18pg/dly<5pg/dl: valorar complicaciones cardiometabdlicas potencialmente

relacionadas con hipercortisolismo: resultado incierto, posible SAC @,

Por otro lado, también existe el Test de Liddle o Test de supresion tras dosis bajas de
dexametasona, que consiste en la administracion de 0,5 mg de Dexametasona cada 6
horas durante 2 dias. El uso de esta prueba no es recomendable como primera linea
diagnostica asi que se suele usar cuando existen inconsistencias entre los resultados del

Test de Nugent (test de supresion con 1 mg de Dexametasona a las 23 horas) y del CLU.
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Transcurridas las 48 horas que dura el test, se determina el cortisol basal del paciente: se
considerara dentro de la normalidad si sus valores son < 1,8 pg/dL mientras que

cantidades superiores a esto se interpretaran como alteradas ).

Despistaje de Hiperaldosteronismo Primario (HAP)
Estda recomendado en caso de que el hallazgo de 1A esté acompafiado de HTA y/o
hipopotasemia inexplicada. Para su diagndstico se tienen en cuenta los valores de la
aldosterona plasmatica y del cociente aldosterona plasmatica/actividad de renina
plasmatica (CAR):
e Posible HAP: CAR > 30 ng/dl / ng/ml/h y aldosterona plasmatica > 90 pg/mL.
e Se descarta HAP: CAR < 30 ng/dl /ng/ml/h ylo aldosterona plasmatica < 90
pg/mL.
e Resultado indeterminado: CAR > 30 ng/dl / ng/ml/h'y aldosterona plasmatica de
<90 pg/mL.
Cuando el CAR > 30 ng/dl / ng/ml/h y aldosterona plasmatica > 90 pg/mL debe realizarse
el test de sobrecarga salina para demostrar produccion auténoma de aldosterona y
confirmar el diagnostico de HAP. Debemos medir aldosterona plasmatica y ARP antes y
después de la infusion de 2 litros de suero fisioldgico en 4 horas. Podemos encontrar los
siguientes resultados:
e Aldosterona >10 ng/dl: confirma el diagndéstico de HAP.
e Aldosterona < 5 ng/dl: descarta HAP.
e Aldosterona 6-10 ng/dl: se considera un resultado indeterminado. Ante esto se
recomienda reconsiderar el diagnostico vy, si se tiene alta sospecha de HAP, llevar

a cabo de nuevo el test o realizar una prueba de confirmacién alternativa.

El test de sobrecarga salina esta contraindicado en pacientes con HTA severa no
controlada, insuficiencia renal crénica, insuficiencia cardiaca congestiva, arritmias o
hipopotasemia grave ®. No obstante, a este grupo de pacientes se les puede realizar una
prueba alternativa como el Test de Captopril.

El captopril en condiciones normales inhibe la produccion de aldosterona. Durante el test
se mide la aldosterona plasmatica antes y 1-2 horas después de administrar 25-50 mg de

captopril. Los resultados posibles:



e Diagndstico de HAP: aldosterona > a la inicial o que ha suprimido <30 % con
respecto a la basal.
e Se descarta HAP: aldosterona suprimida en >30 % con respecto a la basal.
El test de captopril aporta ciertos beneficios, en comparacién con el test de la sobrecarga
salina, ya que mantiene estable las cifras de presion arterial durante la prueba y, ademas,
se puede utilizar en situaciones clinicas que contraindiquen la sobrecarga salina. No
obstante, esta prueba puede dar resultados de falsos negativos, por lo que sera util en

pacientes no candidatos a realizar el test de sobrecarga salina 1519

Despistaje de hiperandrogenismo

Las situaciones en las que deberia llevarse a cabo un cribado de exceso de hormonas
sexuales son:
e Mujeres con hirsutismo o virilizacion: se deben solicitar determinaciones de
testosterona, DHEAS y precursores androgénicos
e Varones con ginecomastia: se deben cuantificar los niveles de estradiol y estrona.
e Pacientes con imagen compatible con carcinoma suprarrenal: se deben solicitar

determinaciones de andrégenos suprarrenales ®.

Despistaje de insuficiencia suprarrenal primaria

Esta recomendado llevar a cabo este despistaje en los casos de IA bilateral mediante la
cuantificacion del cortisol sérico basal y, si fuese necesario (cortisol basal 5-20 mg/dl),
con el Test de Synacthen. Este test se trata de una estimulacion con ACTH exdgena que
sirve para excluir o diagnosticar una insuficiencia suprarrenal. Esto conlleva extraer una
determinacion basal de cortisol, administrar la dosis de Synacthen, y luego volver a medir
la hormona 30 y 60 minutos después. Si las glandulas suprarrenales funcionan con
normalidad, los niveles de cortisol en plasma deben haber llegado como minimo a 18
pg/dL en este tiempo, descartando asi una insuficiencia suprarrenal primaria. En caso de

que el cortisol fuera < 18 pg/dL se establece el diagndstico de insuficiencia adrenal @,
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Tratamiento

Se recomienda la adrenalectomia en los casos de 1A funcionantes o que sean sospechosos

de malignidad. La técnica de eleccion es la adrenalectomia laparoscépica para lesiones <

6 cm sin sospecha de invasion local. En cambio, se recomienda la adrenalectomia abierta

cuando la masa es > 6 cm o cuando se sospecha de invasion local. La adrenalectomia o

suprarrenalectomia es la cirugia en la cual se reseca una o ambas glandulas suprarrenales

via laparoscopia o laparotomia dependiendo de las diferencias individuales de cada

paciente. Las complicaciones y efectos secundarios posteriores a la cirugia son una

ocurrencia poco frecuente y se pueden dividir en 3 grupos:

e Complicaciones técnicas, quirdrgicas y anestésicas:

O

O

Derivadas de la via de abordaje: estas son las méas frecuentes. Se puede
producir una lesion esplénica o pancreatica, una posible apertura pleural,
lesiones vasculares y lesiones originadas por la apertura cutanea y parietal,
entre otras.

Arritmias, crisis hipertensivas e hipotension.

e Complicaciones postoperatorias comunes o inespecificas como hemorragias,

fiebre y tromboembolismos.

e Complicaciones especificas:

O

Insuficiencia suprarrenal. Esta puede ser aguda o crénica. En el caso de
una insuficiencia suprarrenal aguda, se suele originar como consecuencia
de la supresion anatomofuncional de ambas glandulas suprarrenales tras
la extirpacién de un adenoma suprarrenal secretor de cortisol, por una
disminucion o supresion brusca de la toma de tratamiento esteroide de
suplencia secundaria a un proceso gastrointestinal agudo o por un aumento
de las necesidades antes una situacion de estrés. La incidencia de esta es
entre el 10 % a los 5 afios y el 23 % a los 9 afios. Por otro lado, la situacién
méas grave para el paciente serd una Insuficiencia suprarrenal cronica
puesto que es una patologia permanente en la que deberd pautarse un

tratamiento farmacologico de forma indefinida.

Hipoaldosteronismo aislado, muy poco frecuente. Se origina un cuadro

clinico muy similar a la crisis adrenal. En pacientes con tratamiento

11



cronico con heparina, es importante considerar en esta situacion clinica,
puesto que la heparina inhibe la sintesis de aldosterona. Se trata de un
cuadro que aparece de forma insidiosa entre los 4-6 dias post
adrenalectomia.

o Hipotension, hipertension e hipoglucemia pueden ocurrir tras la cirugia
del feocromocitoma. La hipoglucemia sera secundaria al hiperinsulinismo
por disfuncion del eje insular tras la supresion del efecto inhibitorio sobre
la célula beta ejercido por las catecolaminas.

Por lo general, salvo en el caso de la adrenalectomia bilateral, suelen ser complicaciones
temporales. No obstante, existen factores que pueden aumentar el riesgo de
complicaciones, entre los que se incluyen:

e Pacientes mayores de 60 afos

e Obesidad.

e Exceso de cortisol durante un periodo prolongado.

e Enfermedad cardiovascular o pulmonar.

e Consumo de toxicos como alcohol, tabaco y drogas.

e Tratamientos farmacologicos crénicos como miorrelajantes, hipnoticos, sedantes,

etc®,

Seguimiento

Seguimiento hormonal:

Se recomienda a todos los pacientes con IA la realizacion de un test de supresion con
Dexametasona anualmente durante un minimo de 5 afios. En el caso de pacientes con
SCA posible o confirmada, aparte de este test es también importante desempefiar un
despistaje 'y control de comorbilidades potencialmente relacionadas con el
hipercortisolismo, como HTA, DM tipo I, obesidad, disminucion de densidad mineral
Osea (osteoporosis u osteopenia), dislipemia (hipercolesterolemia, hipertrigliceridemia) o
enfermedades cardiovasculares. Ademas, se pueden valorar otras pruebas de funcion
hormonal dependiendo del contexto tales como catecolaminas, CLU, aldosterona,
actividad de renina plasmatica (ARP), cociente renina/aldosterona, ritmo de cortisol,
ritmo de ACTH, y DHEAS ©,
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Seguimiento radiologico:
Este seguimiento depende del tamafio de la masa:
e |A con caracteristicas benignas y < 4 cm: pueden no realizarse mas pruebas de
imagen o hacerse un unico control a los 6-12 meses.
e |A con caracteristicas benignas y > 4 cm: se sugiere realizar pruebas de imagen a
los 6-12 meses y a los 2 afos.
En ambas situaciones, si se concluye que la masa presenta estabilidad radiolégica,

después del seguimiento recomendado, no seria necesario continuar con este (2

JUSTIFICACION DE LA
INVESTIGACION

En el momento actual no existe ningln estudio descriptivo sobre el abordaje del 1A en el
CHUC. En estudio sobre el tema aportaria mucha informacion valiosa y en particular
ayudaria a conocer el nimero de pacientes atendidos por esa patologia, el porcentaje de
lesiones hiperfuncionantes y malignas, el nimero de estudios endocrinos y radioldgicos

realizados asi como el nimero de adrenalectomias.

OBJETIVOS

1. Objetivos

1.1. Objetivo principal

Conocer la realidad del manejo del IA en el &rea sanitaria del CHUC, tanto en la

valoracion inicial como en el seguimiento.

1.2. Objetivos secundarios

e |dentificar y recopilar las variables utilizadas en el manejo del 1A
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Recopilar los diferentes servicios de los que fueron derivados los pacientes tras el

descubrimiento del 1A
Identificar el nimero de 1A malignos o sospechosos de malignidad.
Identificar el nimero de IA con hipersecrecion hormonal.

Valorar la aparicién de comorbilidades posiblemente asociadas al IA durante el

seguimiento.

Cuantificar el nimero de pacientes que en la valoracion inicial presentaban 1A

unilateral pero en cuyo seguimiento se objetivé IA bilateral.

Identificar el nUmero/porcentaje de adrenalectomias, las causas para su indicacion

y los diagnosticos definitivos tras la cirugia.

Numero de estudios de imagen llevados a cabo y el porcentaje de cada tipo de

prueba realizada.
Tiempo de seguimiento en consultas externas de Endocrinologia.

Numero de visitas a las consultas externas de Endocrinologia durante el

seguimiento.

Contrastar los datos recopilados con las recomendaciones de las guias de préactica
clinica de la Sociedad espafiola de Endocrinologia y Nutricion (SEEN) de 2020 y
de la European Society of Endocrinology (ESE).

MATERIAL Y METODOS

1. Disefno

Se plantea un estudio observacional descriptivo retrospectivo sobre pacientes

diagnosticados de IA en el servicio de Endocrinologia y Nutricion del Complejo

Hospitalario Universitario de Canarias (CHUC). Este estudio dispone de la aprobacion

del Comité de Etica de la Investigacion con Medicamentos (CEIm) del CHUC.
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En un principio disponiamos de un listado de 151 potenciales pacientes del CHUC. Se

descartaron 27 (18 %) de estos pacientes ya que cumplian los criterios de exclusion

establecidos, por lo que finalmente se han incluido 124 de estos.

Se ha accedido a toda la informacion necesaria a través de las historias clinicas

electrdnicas disponibles en el programa SAP del CHUC.

Hemaos usado para el estudio estadistico de los datos recopilados el programa SPSS 26.0

(IBM SPSS Statistics), en el cual se ha organizado la informacién en un total de 160

variables nominales y numéricas para luego poder llevar a cabo el analisis pertinente.

2. Criterios de inclusion

e Pacientes mayores de 18 afios diagnosticados de IA en el Hospital Universitario

de Canarias.

3. Criterios de exclusiéon

e Pacientes que al momento del diagnoéstico estaban siendo estudiados por:

o

@)

Enfermedad adrenal o sospecha de ella

Carcinoma extraadrenal

4. Recogida de datos

La recopilacion de informacion del presente estudio tuvo lugar en el Servicio de

Endocrinologia y Nutricion del Hospital Universitario de Canarias (HUC) entre enero y

marzo de 2022. Se incluyen los siguientes datos distribuidos en 160 variables:

e Variables de datos de filiacion:

O

O

O

N° de historia clinica.

N° de episodio.

Fecha de nacimiento.

Edad al diagndstico y edad actual.

Sexo
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e Variables clinicas:

O

Presencia de comorbilidades posiblemente relacionadas con la presencia
de un IA:

m HTA, prediabetes, diabetes mellitus (DM), dislipemia, antecedente
de hipopotasemia, osteoporosis y enfermedad cardiovascular
(ECV) (No ECV diagnosticada, cardiopatia isquémica cronica
(CIC), arteriopatia periférica, accidente cerebrovascular (ACV),
TEP/TVP y otras). Valores al inicio y ultimos valores durante el

seguimiento.

Un paciente dislipémico se defini6 como aquel que tomara
tratamiento farmacoldgico para la dislipemia y/o valores de

colesterol total y/o triglicéridos > 200 mg/dl.

e Variables de estilo de vida: tabaquismo (fumador, no fumador y ex fumador).

e Variables antropométricas: talla, peso, IMCy TA

e Variables analiticas (media £ DE, minimo-maximo):

O

O

O

Glucemia, HbAlc.

Potasio

Colesterol total, LDL, HDL y triglicéridos.

Creatinina, aclaramiento de creatinina, creatinina en orina de 24 horas
(valores al inicio y ultimos valores durante seguimiento).

Catecolaminas libres en orina de 24 horas (valores al inicio y altimos
valores durante el seguimiento):

= Metanefrinas libres en orina de 24 horas.

s Nimero de pacientes con catecolaminas que se encuentran
elevadas mas de dos veces el limite superior de la normalidad
(dopamina, metanefrina, noradrenalina, noradrenalina +
normetanefrina).

Test de supresion con 1 mg de dexametasona, valores al inicio y Gltimos
valores durante el seguimiento (normal (<1,8 ug/dL), incierto (1,8-4,9
pg/dL) y diagnéstico de SAC (> 5 ug/dL))

Cortisol libre urinario (valores al inicio y Gltimos valores durante el

seguimiento) en pg/dL. Se considerd elevado un valor > 200 mg/24 horas.
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Cortisol/ACTH a.m. y p.mo. (valores al inicio y ultimos valores durante
el seguimiento): normal (mafiana > noche) o alterado (mafiana < noche o
mafiana=noche) en pg/dL para cortisol y pg/ml para ACTH.
DHEA (valores al inicio y tltimos valores durante el seguimiento): normal
(3 80-560 pg/dL) y (9 35-430 pg/dL), suprimida (3 <80 pg/dLy @ <35
ug/dL) o alta (3 > 560 pg/dL y @ > 430 pg/dL).
170HProgesterona:

m  Muyjer en edad fértil: normal ( <5 ng/mL) y alto (> 5 ng/mL)

m  Mujer postmenopausica: normal (0,1-0,6 ng/mL) y alto (>0,6

ng/mL).

= Varon: normal (0,59-3,44 ng/mL) y alto (>3,44 ng/mL)
Aldosterona (valores al inicio y ultimos valores durante el seguimiento):
normal (< 90 pg/mL) o alterado (> 90 pg/mL)
Actividad de renina plasmatica (ARP) (valores al inicio y ultimos valores
durante el seguimiento): normal (0,2-2,8 ng/mL/h) o alterado (<0,2
ng/mL/h 0 > 2,8 ng/mL/h)
Cociente aldosterona/ARP (valores al inicio y ultimos valores durante el
seguimiento): normal ((<30 ng/dl / ng/ml/h) o alterado (> 30 ng/dl /
ng/mi/h)
Test de Liddle que mide el cortisol basal a las 18h: normal (<1,8 pg/dL) o
alterado (>1,8 pg/dL)).
Test de Synacthen que mide el cortisol estimulado: normal (>18 pg/dL) o
alterado (<18 pg/dL).
Test de Sobrecarga salina que mide la aldosterona a las 2h: supresion
normal (<50 pg/ml), indeterminado (50-100 pg/ml) o diagnostico de HAP
(>100 pg/ml))
Test de captopril: normal (aldosterona suprimida en > 30 % con respecto
a la basal) o alterada (aldosterona > a la inicial o que ha suprimido < 30 %

con respecto a la basal) en pg/mL.

Variables radioldgicas:

o

Técnicas utilizadas: TC sin y con contraste, RMN sin y con contraste.

o N°de pruebas realizadas al paciente.
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o Caracteristicas de la lesion:

Patron: adenoma tipico, adenoma atipico (adenoma pobre en

lipidos), feocromocitoma, mielolipoma, carcinoma suprarrenal,

sospecha de metastasis, hematoma, no concluyente.

Tamario
Bilateral/unilateral
Localizacién (derecha o izquierda)

Presencia o no de calcificaciones

o DMO: TS de columna lumbar y TS de cuello femoral (normal,

osteopenia y 0steoporosis)

o Resultados de las altimas pruebas realizadas durante el seguimiento.

Variables con respecto al tratamiento

o Adrenalectomia (adrenalectomia

adrenalectomia rechazada por el paciente).

Transformacion de IA unilateral a bilateral.

realizada,

no adrenalectomia y

m Anatomia patologica: adenoma cortical, mielolipoma, lesion

fibrinohematica fibrotica,

pseudoquiste adrenal

calcificado,

linfangioma quistico adrenal o agregados intrasinusoidales de

plasmocitos.

o Cateterismo vena suprarrenal (si, no, pendiente de realizar y rechazado por

el paciente)

o Embolizacion (favorable o desfavorable)

Variables del estado funcional adrenal:

o Estado funcional inicial:

Normofuncionante

Feocromocitoma

Hiperaldosteronismo primario (HAP)
Secrecion auténoma de cortisol (SAC)
Insuficiencia suprarrenal

Hiperandrogenismo
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= Estado funcional desconocido
o Estado funcional en el seguimiento (incluyendo post adrenalectomia):
= Normofuncionante
= Feocromocitoma
= Hiperaldosteronismo primario (HAP)
= Secrecion auténoma de cortisol (SAC)
= Insuficiencia suprarrenal
= Hiperandrogenismo

= Estado funcional desconocido

e Otras variables:
o Tratamiento para la HTA (medicacion interfiriente, no interfiriente y
ausencia de tratamiento).
o NOde visitas
o Tiempo de seguimiento
= Tiempo de seguimiento > 60 meses (5 afios).
o Estado del seguimiento (alta, revision, exitus/abandono del seguimiento

por parte del paciente).

5. Analisis estadistico

Se ha utilizado el programa estadistico SPSS 26.0 (IBM SPSS Statistics).

Para las variables cualitativas se calcularon la frecuencia absoluta y el porcentaje,
mientras que para las variables cuantitativas se han calculado el tamafio muestral (n=10),

la media, la desviacion estandar, el minimo y el maximo.
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RESULTADOS

1. Descripcion de la muestra

La muestra total incluy6 124 pacientes, un 60 % (75 pacientes) eran mujeres y un 40 %
(49 pacientes) eran varones. La edad de inicio fue de 59+13,2 afios (MediaxDE), con un
minimo de 26 y un maximo de 86 afos. Respecto a la talla, la media fue de 164+10 cm,
con un minimo de 139 y un maximo de 193 cm. En relacion al peso, la media fue de

82+16,6 kg, con un minimo de 41,2 y un maximo de 149 kg (Ver tabla 1).

| N Media DE Min Max

Edad actual (afios) 124 63 135 28 87
Edad de inicio (afios) 124 59 13,2 26 86
Talla (cm) 122 164 10 139 193
Peso (kg) 122 82 16,6 41,2 149
IMC (kg/m?) 122 302 57 17 47
Potasio (meq/L) 124 4,5 04 31 5,6
Colesterol total (mg/dL) 124  190,3 43, 93 306
cLDL (mg/dL) 124 1112 384 33 204
cHDL (mg/dL) 124 535 129 29 93
Triglicéridos (mg/dL) 124 127,22 61,7 42 372
Creatinina (mg/dL) 124 084 025 04 1,9
Aclaramiento de creatinina (ml/min) 119 101 356 216 1901
Creatinina 24h (mg/24 h) 118 1188,3 450,9 29,9 2446,9
Glucemia (mg/dL) 124 1052 209 75 182
HbALc (%) 122 58 07 47 89

Tabla 1. Variables descriptivas de la muestra y analitica general

Con respecto al IMC, el 1 % (2 pacientes) estaban en peso bajo, el 16 % (19 pacientes)
se encontraban en normopeso (IMC:18-24,9), mientras que el 34 % (41 pacientes)
presentaban sobrepeso (IMC: 25-29,9) y el 49 % (60 pacientes) presentaban obesidad
(IMC > 30). (Ver grafica 2).
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Sexo IMC (kg/m?)

49%

60%  40% 34%
30%
20% 16%
0%

Bajo peso Normopeso Sobrepeso Obesidad

40%

= Mujer = Hombre

Gréfica 2. Descripcion de la distribucion por sexos e IMC.

Con respecto al habito tabaquico, el 56 % (88 pacientes) estaban expuestos al tabaco
(fumadores y exfumadores). Por otro lado, el 59 % (73 pacientes) cumplian criterios
analiticos de dislipemia. En lo referente a la Diabetes, el 19 % (24 pacientes) presentaban
Diabetes Mellitus y el 7 % (8 pacientes) presentaban datos analiticos de prediabetes. Asi
mismo, solo el 20 % (25 pacientes) padecia algun tipo de enfermedad cardiovascular.
Estas patologias, de mas a menos prevalente, fueron: CIC (36 %), arteriopatia periférica
(20 %), ACV (16 %), TEP/TVP (4 %) y el 24 % restante en otras patologias (arritmias,
IC, etc). Por ultimo, el 53 % (66 pacientes) eran hipertensos y el 16 % (20 pacientes)

tenian antecedentes de hipopotasemia. (Ver grafica 3).
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Gréfica 3. Comorbilidades de la poblacion estudiada

A continuacion, se muestran los servicios que derivaron a los pacientes a Endocrinologia
del CHUC por frecuencia, siendo los principales: Atencion primaria (MAP) (25,8 %),
Endocrino (13,7 %), Digestivo (12,9 %) y Cirugia general (11,3 %). (Ver grafica 4)

Servicios

Reumatologia mm 1%
ORL == 1%
Anestesia mm— 2%
Dermatologia mm 29,
Neurologia mesm 29
Neurocirugia e 20,
Cardiologia me— 20,
M.Interna ee— 30,
Hematologia me— 30,
Nefrologia me— 3%
Urologia m— 5%,
Neumologia m——— 50,
Desconocido me—— (%,
Cirugia general 11%
Digestivo 13%
Endocrino 14%
MAP 26%

0% 5% 10% 15% 20% 25% 30%

Gréfica 4. Servicios de los que fueron derivados los pacientes.
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2. Descripcion de la analitica general

Los valores de glucemia basal y HbAlc para los grupos de no diabéticos, diabéticos y

prediabéticos fueron los siguientes:

e No diabéticos: la glucemia basal (media + DE, minimo-maximo) fue de 97+11
mg/dL, 75- 138 mg/dL y la HbAlc de 5,5%0,3 %, 4,9-6,4 %.

e Prediabéticos: la glucemia basal fue de 119+13 mg/dL, 101-136 mg/dL y la
HbAlc de 5,9+0,6 %, 4,8-6,6 %.

e Diabéticos: la glucemia basal fue de 132+27 mg/dL, 93-182 mg/dL y la HbAlc
de 6,6£1 %, 5,1-9 %. (Ver tabla 1)

3. Descripcion de la analitica hormonal

N Media DE Min Max |

Metanefrinas libres en orina en 24 horas (ug/24 h) 119 106,3 86,2 13,2 806,8

Cortisol libre urinario (ug/24 h) 122 1165 1029 13 640
Cortisol tras 1 mg de Dexametasona (ug/dL) 113 1,7 1,2 0,2 7,7
Ritmo del cortisol: a.m. (ug/dL) 113 139 51 1,1 31,2
Ritmo del cortisol: p.m. (ug/dL) 111 6 2,9 2,4 19,1
Ritmo ACTH: a.m. (ug/dL) 113 194 244 5 240
Ritmo ACTH: p.m. (ug/dL) 111 112 7.2 5 497
Progesterona 170H (ng/ml) 47 2,5 8,7 0,1 60,4
DHEA (ug/dL) 107 71,3 58,7 15 300
Aldosterona basal (pg/ml) 103  168,3 2139 10,7 18255
Actividad renina plasmatica (ARP) (ng/ml/h) 99 2,2 3,6 0,01 208
CAR (ng/dl / ng/ml/h) 99 1855 603,8 0,1 4674,6

Tabla 2. Variables descriptivas de la analitica hormonal

Despistaje de feocromocitoma

El 5 % (6 pacientes) presentd al menos una de las cifras de catecolaminas elevada de
forma significativa (aumento de mas del doble del limite superior de la normalidad). Sin
embargo, en 5 de estos 6 pacientes dicha elevacion se tratd de un hecho aislado ya que en
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analiticas posteriores los valores de todas sus catecolaminas estuvieron dentro de los

limites de la normalidad.
Despistaje de SAC

En lo referente al metabolismo glucocorticoideo, el CLU, fue medido en el 98 % (n=122)
de la muestra y se encontraba elevado en el 15 % (18 pacientes)). El test de supresion tras
1 mg de Dexametasona fue realizado en el 91 % de los pacientes (n=113): el 66 % (75
pacientes) obtuvo un valor de cortisol dentro de la normalidad (<1,8 mg/dl), el 31 % (35
pacientes) entre 1,8-4,99 mg/dl y el 3 % (3 pacientes) > 5 mg/dl, diagndstico de SAC.

El ritmo de cortisol/ACTH se determino en el 90 % de los pacientes (n=111). El ritmo
estaba alterado: para el cortisol en el 3 % (3 pacientes) y para la ACTH en el 26 % (29
pacientes). Por otro lado, el valor de ACTH sérica basal estaba suprimido (n=124) en el
8 % (10 pacientes). Se cuantifico también la DHEA en el 86 % de los pacientes (n=107),

objetivandose valores suprimidos en el 48 % (51 pacientes) (Ver tabla 2).

Dentro del grupo con diagnostico final de SAC, se calculd la prevalencia de las

comorbilidades frecuentemente asociadas a esta patologia:

e Obesidad: ninguno de los pacientes se hallaba dentro de los limites recomendados
de peso (57 % obesidad y 43 % sobrepeso).

e HTA: enel 64 %, con un incremento del 7 % durante el seguimiento.

e Dislipemia: en el 71 %, con un aumento del 8 % durante el seguimiento.

e DM tipo 2: en el 50 %. Esta cantidad no cambi6 a lo largo del seguimiento, pero
si es cierto que el namero de personas en estado de prediabetes se incremento.

e Osteoporosis: ninguno de estos pacientes presentaba diagnostico de osteoporosis,

solo de osteopenia.
Despistaje de hiperplasia adrenal congénita

En cuanto a la 17-hidroxiprogesterona, su cantidad se midio en el 38 % de los pacientes
(n=47) estando elevada en el 28 % (13 pacientes). Asimismo, de estos 47 pacientes 16
tenian indicacion de esta determinacion dado que tenian un 1A bilateral, obteniéndose
resultados alterados en el 19 % (5 pacientes).
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Despistaje de HAP

Las hormonas medidas fueron: aldosterona plasméatica, ARP y el cociente
Aldosterona/ARP (CAR):

e Aldosterona plasmatica: se obtuvo su determinacion en el 83 % (n=103) de los
pacientes de la muestra, estando elevada en el 63 % (65 pacientes).

e ARP: se cuantifico en el 80 % (n=99) de los pacientes, estando suprimida en el 28
% (28 pacientes).

e CAR: fue calculado en el 80 % (n=99) de los pacientes, siendo > 30 ng/dl / ng/ml/h
en el 38 % (38 pacientes)

Test diagndsticos

e Testde Liddle: fue realizado en el 9 % (11 pacientes) de la muestra y se obtuvieron
resultados alterados en el 3 % (4 pacientes).

e Test de Synacthen: se llevd a cabo en el 5 % (6 pacientes), estando alterado en el
33 % (2 pacientes). Ninguno de los pacientes con resultado alterado presentaba
un 1A bilateral.

e Test de sobrecarga salina 1V: el 16 % (20 pacientes) de la muestra fueron
sometidas a este test. No existié supresion de la aldosterona en el 35 % (7
pacientes) de estos pacientes, de forma que fueron diagnosticados de HAP. Por
otro lado, el 50 % (10 pacientes) de personas obtuvieron una supresion normal y
en el 15 % (3 pacientes) los valores fueron indeterminados.

e Test de captopril: se realiz6 en el 2 % (3 pacientes) de la muestra, siendo el
resultado normal en 1 paciente, alterado en otro y desconocido en el tercero.

Desde el punto de vista funcional: 57 % (70 pacientes) fueron clasificados como no
funcionantes, el 11 % (14 pacientes) como hipercortisolismo subclinico o SAC, el 8 % (7
pacientes) como HAP, el 4 % (5 pacientes) como hiperandrogenismo y el 0,8 % (1
paciente) cumplia criterios de insuficiencia suprarrenal. Por Gltimo, el 21 % restante (26

pacientes) se encontraban aun a la espera de los resultados de las pruebas hormonales.
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4. Descripcion de los datos radioldgicos y de las pruebas
complementarias
Las pruebas de imagen realizadas a los pacientes para el estudio del IA fueron TC y/o

RMN. Al 56 % (n=70) de los pacientes solo se les hizo TC, al 13 % (n=16) solo RMN y

al 31 % (n=38) restante se les realizaron ambas pruebas. (Ver grafica 5).

Pruebas de imagen

56%

50%

40%

31%

20%

13%

TC RMN TC+RMN

10%

0%

Gréfica 5. Pruebas de imagen para el estudio de la masa adrenal.

Con respecto al tamafio de los IA hallados, la media fue de 24+13,8 mm, con un minimo
de 1y un maximo de 84 mm. El tamafio de las lesiones adrenales fue: 44 % (n=58) < 20
mm, 48 % (n=64) entre 20-39,99 mm, 3 % (n=4) de 40 a 59,99 mm y, por ultimo, 5 %
(n=6) > 60 mm. (Ver grafica 6).
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Tamaino de la lesion adrenal

60%

o 48%
44%

40%

30, 5%
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<20 mm 20-39,99 mm 40-59,99 mm >60 mm

Gréfica 6. Tamano de las lesiones adrenales

Las caracteristicas radiologicas méas frecuentemente halladas para los IA fueron:
unilateralidad (77 % en TC y 79 % en RMN), localizacion izquierda (61 % en TCy 62 %
en RMN), sin calcificaciones (90 % en TC y 95 % en RMN) y patron de adenoma tipico
(73% en TCy 81 % en RMN). (Ver grafica 7).

TC
Numero Localizacion Calcificaciones Patrén

%0% 70% 62% 100% 90% 90% 81%

80% 77% 0% ° %% 80%

0% : 80% 0%

60% e o 70% e

50% 0% 38% w it

40% 30% > 302

30% 23% S o S - 13%
20% 20% o, 10%

0 109 e & s ra— |
0% . ) 0 0% Adenoma Adenoma  Otros

Unilateral Bilateral Derecho Izquierdo Si No tipico atipico
RMN
Nimero Localizacién Calcificaciones Patron

90% 79% 0% 61% 100 95% gg/, 73%

0% % %
20 ok 80 60%
@ z 39% = st
50% % it %
0% 0% 2008 30% 17%
0% 0% 0% ——— Adenoma Adenoma Oftros

Unilateral Bilateral Derecho Izquierdo Si No tipico atipico

Grafica 7. Caracteristicas de las lesiones adrenales por TC y RMN.

Con respecto al nimero de lesiones adrenales, el 79 % (98 pacientes) presentaron una
masa adrenal unilateral mientras que el 21 % (26 pacientes) una masa adrenal bilateral.

27



5. Descripcion del seguimiento

Comorbilidades

Se comparo la frecuencia en el momento del diagndstico con la frecuencia en la Gltima
revision: los casos de HTA se incrementaron un 8 %, los de dislipemia un 12 %, los de
DM un 5 %, los de prediabetes un 2 % y, por altimo, los de ECV un 3 %. (Ver grafica 8).

Comorbilidades

Dislipemia Diabetes Prediabetes

140%

120%

100%

80%

40%

2

20%

2

5

%

mInicio ™ Seguimiento

Gréfica 8. Comparacion de comorbilidades al inicio y seguimiento.

Adrenalectomia

La adrenalectomia estaba indicada en 16 pacientes (13%) , siendo rechazada por 2 de

ellos. Desde el punto de vista funcional presentaban (Ver grafica 9):

e Normofuncién: 5 (31 %)
e Hipercortisolismo: 7 (44 %)
e Hiperaldosteronismo: 3 (19 %)

e Hiperandrogenismo: 1 (6 %)
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44%

Gréfica 9. Distribucidon de los pacientes con adrenalectomia segun tipo de hiperfuncién

adrenal.

De los 16 pacientes a los que se le indicd adrenalectomia, 11 presentaban hiperfuncion
adrenal como indicacion para la intervencion. El resto (n=5) se encontraba en
normofuncién: en 4 la indicacion quirtrgica vino dada por el tamafio de sus 1A (> 40 mm)
y en el paciente restante (normofuncion + IA < 40 mm) la indicacidn para la cirugia vino
dada porque habia sospecha de que el IA se tratara de metastasis. De forma anecdotica,
hubo una paciente (IA derecho de 55 mm) a la que se le realiz6 una laparotomia
exploratoria que objetivé sangrado profuso y abundantes adherencias. Por esto, se
desestimo la opcion de una adrenalectomia y se realiz6 en cambio una embolizacion de

la glandula adrenal con resultado favorable.

Por otro lado, existio el caso de 2 pacientes no mencionados anteriormente que siguiendo
estrictamente la indicacion del tamafio (IA > 40 mm) deberian haberse sometido a una

adrenalectomia pero no les fue indicada la intervencion:

e Un paciente, que ademas era el que presentaba el 1A de mayor tamafio (84x82
mm), pero cuya RMN mostraba un patron de la masa compatible con un

hematoma.
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e Un paciente que fallecio cuando solo habia acudido a una consulta con el servicio
de Endocrinologia por lo que esta puede ser la razon de que no se hubiera sometido

a la intervencioén.

De los 14 pacientes que se sometieron a adrenalectomia, en 12 se objetivé una funcion
adrenal normal durante el seguimiento, mientras que uno desarrollé una insuficiencia
suprarrenal y otro continu6 con hipercortisolismo pese a la cirugia (este paciente no tenia

hiperplasia bilateral de base).
La anatomia patologica resultante de estas 14 intervenciones fue:

e Adenoma cortical: 7 (50 %)

e Otros: Mielolipoma: 1 (7 %); Lesion fibrinohematica fibrotica con focos de
calcificacion distréfica 1 (7 %); Agregados intrasinusoidales de plasmocitos o de
elementos plasmocitoides atipicos: 1 (7 %); Pseudoquiste adrenal calcificado: 1
(7 %); Linfangioma quistico adrenal: 1 (7 %)

e Pendiente de resultados: 2 (14 %)

De todos los pacientes con adrenalectomia, en ninguno hubo un diagnéstico de anatomia
patoldgica de carcinoma suprarrenal o metastasis. Con respecto a los 2 pacientes en los

gue mediante prueba de imagen se habia tenido sospecha de que el 1A fuera metastasico:

e Un paciente tenia una RMN (20 mm) con sospecha de metéstasis porque
presentaba un tumor cerebral y tras la adrenalectomia la anatomia patoldgica fue
“agregados intrasinusoidales de plasmocitos o de elementos plasmocitoides
atipicos”.

e El otro paciente tuvo un TC de resultado no concluyente, tras el que fue realizada
una RMN (23 mm) en la que hubo sospecha de metastasis. Sin embargo, este
paciente tan solo llevaba 4 meses de seguimiento en el momento de la recogida
de los datos lo que podria ser una posible causa de que no se le hubiera realizado

aun una adrenalectomia.
Pruebas de imagen

El nmero medio de TC realizado a los pacientes fue de 2+1,4, con un minimo de 1y un
maximo de 7 pruebas. Asimismo, la media de RMN realizadas fue de 1+0,6, siendo el

minimo de 1y el maximo de 4 pruebas.
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La DMO de columna y cuello femoral se llevo a cabo en 31 pacientes (25 %). Los
resultados fueron los siguientes: 7 % (8 pacientes) normales, 14 % (17 pacientes)
osteopenia 'y 5 % (6 pacientes) osteoporosis. Durante el seguimiento se solicitaron DMO
adicionales a 9 pacientes, todos ellos con osteopenia, que mostraron 4 resultados de
osteopenia y 5 de osteoporosis.

Numero de visitas a la consulta de Endocrinologia

En cuanto al nimero de visitas en las consultas del Servicio de Endocrinologia, la media

fue de (Media £DE, minimo-maximo) 5+3,5, 1-18 citas.
Duracion y estado del seguimiento

Cuando se llevo a cabo la obtencion de los datos, la duracion del seguimiento medio fue:
30+ 28,8,1-116 meses. EI 15 % (19 pacientes) llevaba mas de cinco afios de seguimiento
en las consultas de Endocrinologia siendo su tiempo medio de 86+15,7, 63-116 meses.
En el 85 % restante (105 pacientes) que llevaba 5 afios 0 menos de seguimiento, el tiempo
medio fue de 20£16,2,1-60 meses.

El 75% (93 pacientes) se encontraba atn en seguimiento por el 1A, mientras que el 25 %
(31 pacientes) restante ya no lo estaba: al 18 % (22 pacientes) se le habia dado
previamente de alta y el 7 % (9 pacientes) habia abandonado el seguimiento por diversas
circunstancias (fallecimiento, decision propia, etc). (Ver gréafica 10).

Estado del seguimiento
80% 75%

18%

- =

En seguimiento Alta Abandono

Gréfica 10. Estado del seguimiento.
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Pacientes que desarrollaron un 1A bilateral durante el seguimiento

Inicialmente, el porcentaje de pacientes que presentaba un IA bilateral fue del 21% (26
pacientes). Sin embargo, durante el seguimiento se objetivd el desarrollo de IA bilateral

en el 7% (8 pacientes).
DISCUSION

Como comentario preliminar a la discusion, tenemos que hacer constar que las guias sobre
el manejo del IA (de la Sociedad Espafiola de Endocrinologia y Nutricion, SEEN, y la
European Society of Endocrinology, ESE) fueron publicadas en 2020 y 2016
respectivamente y esto podria explicar, en parte, las diferencias entre las
recomendaciones dadas por dichas guias y los resultados obtenidos en nuestro estudio

que incluye pacientes desde el afio 2012.

Entre los resultados de nuestro estudio se encuentra una mayor incidencia del 1A en el
sexo femenino (60 %), lo que se corresponde con hallazgos realizados en estudios previos
sobre este tema 1%, No obstante, a pesar de que en la literatura se ha descrito que esta
patologia es mas frecuente en mayores de 70 afios, ¥ en la muestra de nuestro trabajo solo

el 35 % (28 pacientes) se encontraba en este grupo de edad.

Por otro lado, tomando como referencia las guias propuestas por la SEEN y la ESE, esta
recomendado Ilevar a cabo un despistaje de hipercortisolismo/SAC (test de supresion tras
1 mg de dexametasona) y de feocromocitoma (metanefrinas libres en orina en 24h) en
todos los pacientes con IA. No obstante, de los pacientes que llevaban mas de una consulta
de seguimiento con el servicio de Endocrinologia del CHUC, a 4 pacientes no se les
realizé la determinacion de metanefrinas libres en orina y a otros 4 pacientes no se les
llevd a cabo el test de supresidn. Con respecto a este test, en los pacientes con resultado
incierto se recomienda hacer determinaciones de CLU, ACTH, ritmo de cortisol y DHEA.
El CLU y la ACTH basal fueron solicitados en la totalidad de dichos pacientes, mientras

que el ritmo de cortisol y la DHEA en el 94 %.

Asimismo, también se aconseja que ante todo paciente con IA bilateral se debe solicitar
una determinacion de 17-OH progesterona para descartar una hiperplasia bilateral

congénita y un test de Synacthen como despistaje de insuficiencia suprarrenal primaria.
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En nuestra muestra se determind la 17-OH progesterona al 63 % y se realizé el test de
Synacthen al 8 %.

En cuanto al despistaje de HAP, estas sociedades sugieren realizarlo en todos los
pacientes que presenten HTA y/o hipopotasemia no explicada por otras causas en el
momento del diagndstico del 1A. En nuestra muestra, 68 pacientes cumplian con estos
requisitos (66 solo con HTA y 2 con HTA e hipopotasemia) y se determin6 el CAR en el
91 %. Gracias a este despistaje, uno de los pacientes que presentd hipopotasemia fue
diagnosticado finalmente de HAP. &2

De los 118 pacientes de los que conociamos la funcion adrenal, el 23 % (28 pacientes)
tenian una hiperfuncién, lo que coincide con lo descrito en la guia del SEEN (20-30 %).
Ademas, el tipo de hiperfuncion mas frecuente de nuestra muestra fue el
hipercortisolismo, lo que también se encuentra en linea con lo descrito en la literatura. En
cambio, nuestro segundo tipo mas frecuente fue el hiperaldosteronismo, mientras que en

la literatura este es el feocromocitoma seguido del hiperaldosteronismo.

Segun las dos guias anteriormente mencionadas, las comorbilidades méas tipicamente
asociadas al hipercortisolismo son: osteoporosis, HTA, dislipemia, DM tipo 2 y obesidad.
Por esto, hallamos la prevalencia de estas patologias en el grupo de pacientes de la
muestra, obteniendo unos resultados en su mayor parte en concordancia con esta

informacion.

Con respecto a las pruebas de imagen, el TC es la técnica inicial recomendada para la
caracterizacion de los IA segun la guia de la SEEN. Efectivamente al 87 % de los
pacientes se le realizo un TC en al menos una ocasion durante el seguimiento en el CHUC.
Por otro lado, se encuentra en las recomendaciones llevar a cabo una RMN a los pacientes
con edad < 40 afios en el momento del diagnoéstico. Esta indicacion se ha visto reflejada
en nuestra muestra, ya que al 62 % de los pacientes en este rango de edad se le habia

llevado a cabo al menos una RMN, frente al 41 % del resto de pacientes (> 40 afios).

Las caracteristicas radiologicas mas frecuentes halladas en nuestra muestra fue la
unilateralidad, patron adenoma tipico y ausencia de calcificaciones, lo que coincide con
lo descrito en la literatura consultada. No obstante, no existe consenso en la literatura en
lo referente a la localizacién, ya que algunos afirman que los IA derechos e izquierdos
tienen una incidencia similar mientras que otros refieren que esta es mayor en el lado
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izquierdo®19, Este Gltimo dato se corresponde con los hallazgos de nuestro estudio

(localizacion izquierda: 61-62 %)

Segun las recomendaciones a los pacientes con estudios de imagen que muestran un
patrén claro de adenoma tipico y un tamafio < 40 mm del IA no se les recomienda la
realizacion de pruebas de imagen adicionales a la prueba inicial. En nuestra muestra, el
69 % de los pacientes que cumplian estas caracteristicas tenia realizada mas de una prueba

de imagen*?,

En cuanto a la adrenalectomia, las indicaciones por las que se realizé esta intervencion en
nuestra muestra coincidieron con las proporcionadas por las guias ya que en general
fueron por hiperfuncion hormonal clinicamente significativa, sospecha de metastasis o un

tamafio del 1A > 40 mm.%2
CONCLUSIONES

1) Los servicios que mas frecuentemente derivaron a los pacientes tras el hallazgo
incidental de una masa adrenal fueron: Atencion Primaria (25,8 %), Endocrinologia
y Nutricion (13,7 %), Digestivo (12,9 %) y Cirugia General (11,3 %).

2) La prevalencia durante el seguimiento de las comorbilidades posiblemente asociadas
al 1A fue: dislipemia 71%, HTA 61 %, DM-2 24 %, prediabetes 9 % y ECV 23 %.

3) Se objetivd que el 21 % (26 pacientes) presentaba una hipersecrecion hormonal (11
% SAC, 8 % HAP, 4% hiperandrogenismo).

4) Elndmero de TC llevados a cabo fue de 222 y el de RMN, 65. Al 56 % de los pacientes
se les realizd solo TC, al 13 % solo RMN y al 31 %, ambas pruebas.

5) Inicialmente se identificaron 2 IA con sospecha de malignidad (metastasis) pero
finalmente no hubo diagndstico anatomopatolégico de malignidad en ningln paciente
de la muestra.

6) Del grupo de pacientes que inicialmente presentaban imagen radiologica de IA
unilateral, 8 desarrollaron un IA bilateral durante el seguimiento.

7) Se realizd adrenalectomia al 11 % (14 pacientes). En 11 la indicacion de la cirugia
fue la hiperfuncion adrenal, en 3 fue un tamafio de IA > 40 mmy en 1 fue la sospecha

de metastasis.
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8) EIl diagndstico anatomopatolégico mas frecuente fue el de adenoma cortical (50 %)
mientras que el otro 50 % tuvo otros diagnosticos (mielolipoma, lesion
fibrinohematica fibrética, agregados intrasinusoidales de plasmocitos, pseudoquiste
adrenal calcificado y linfangioma quistico adrenal). EI 14 % restante se encontraba a
la espera de los resultados en el momento de la recogida de datos.

9) Se evalud el tiempo de seguimiento medio en las consultas de Endocrinologia del
CHUC, siendo de 30£28,8 meses. Con respecto al nimero de consultas, la media fue
de 5+3,5,1-18 citas.

10) A través de la revision realizada se ha llegado a la conclusion de que el abordaje y
manejo de los pacientes con IA en el CHUC se asemeja en su mayor parte a las

recomendaciones expuestas en las guias de practica clinica de la SEEN y ESE.

¢QUE HE APRENDIDO DURANTE
ESTE TFG?

Este Trabajo de Fin de Grado nos ha mostrado la dificultad y el tiempo que es necesario
invertir para realizar un trabajo de investigacion. Hemos aprendido a disefiar un trabajo
de investigacion, consultar literatura cientifica sobre el tema, elaborar un borrador de
proyecto, obtener los datos de los pacientes consultando las historias clinicas en el SAP,
elaborar una base de datos y el analisis estadisticos de los mismos con el programa SPSS
26.0 (IBM SPSS Statistics). También hemos aprendido a interpretar los datos obtenidos,
a ordenarlos y organizarlos en graficas y tablas y finalmente a escribir la presente

memoria.

Por altimo, queremos agradecer al Dr. Pérez Luis la oportunidad, la ayuday la supervision

brindada para poder realizar este Trabajo de Fin de Grado.
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