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Este articulo revisa y actualiza el tema
de la hipertension arterial de origen en-
docrino. Aunque este tipo de patologia
puede ser de origen suprarrenal o extra
suprarrenal, se hace énfasis en el prime-
ro, dada su mayor frecuencia, como es
el caso del aldosteronismo primario (5-
10% de la poblacién de hipertensos); o
su mayor severidad, como por ejemplo el
feocromocitoma. En estas dos enferme-
dades se hace una revision mds exhaus-
tiva respecto al diagndstico bioquimico,
pruebas necesarias para confirmar el
diagndstico y sus opciones terapéuticas.

También se revisan otros cuadros supra-
rrenales menos frecuentes, comentando
los ultimos avances fisiopatoldgicos, que
permiten comprender mejor la causa de
la hipertensidn arterial asociada a ellos.

La hipertension arterial (HA) endocrina
se refiere a aquellos estados en los cuales
la causa de la hipertension es una alte-
racion hormonal claramente identificada.
La mayoria de estos cuadros se originan
en la gldndula suprarrenal, pero también
existen causas extra suprarrenales. Como
se muestra en la Tabla 1, los sindromes
hipertensivos suprarrenales pueden ser
corticales y medulares, siendo la mayo-
ria de éstos cdrtico—suprarrenales y, en
especial, relacionados con las hormonas

de accién mineralocorticoidea. Antes
de analizar los sindromes hipertensivos
suprarrenales, y dada la importancia de
los mineralocorticoides en la génesis de
estos cuadros, se describird la fisiologfa
de estas hormonas.

FISIOLOGIA DE LOS
MINERALOCORTICOIDES

La secrecion de aldosterona en la zona
glomerulosa de la corteza suprarrenal es
regulada principalmente por el sistema
renina—angiotensina, por el potasio y, en
menor grado, por la ACTH. El sistema
renina—angiotensina se activa cuando
hay una caida del volumen intravascular,
siendo la angiotensina II la encargada de
estimular las enzimas que participan en
la sintesis de aldosterona. El aumento del
potasio sanguineo ejerce el mismo efec-
to. La aldosterona es la principal hormo-
na mineralocorticoidea y es sintetizada
a través de la accion de cuatro enzimas
(figura 1). La aldosterona sintetasa estd
presente solamente en la glomerulosa y
permite la conversion de deoxicorticos-
terona a aldosterona. Esta dltima actda
en el tibulo distal y colector del rifién,
aumentando la reabsorcion de sodio y la
excrecion de potasio e hidrégeno en la
orina.
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La deoxicorticosterona (DOC) tiene un
efecto mineralocorticoideo menor y es
sintetizada en la zona fasciculata supra-
rrenal, bajo el control de la ACTH.

El cortisol, ademds de su accién gluco-
corticoidea, posee efecto mineralocorti-
coide, dado que tiene la misma afinidad
por el receptor de la aldosterona. Para
mantener la especificidad de este recep-
tor por la aldosterona, el cortisol debe ser
inactivado localmente a través de su con-
versidn a cortisona, con la participacion
de la enzima 11 beta hidroxiesteroide
deshidrogenasa renal (11BHD tipo 2).

La hipertension cortico suprarrenal pue-
de asociarse a una mayor actividad mi-
neralocorticoidea o glucocorticoidea. Se
analizardn primero las HA mineralocor-
ticoideas, dada su mayor frecuencia. En
este tipo de HA, el exceso de mineralo-
corticoides aumenta la presion arterial a
través de un efecto retenedor de sodio en
el rifién e hipervolemia secundaria. Otras
consecuencias de la hiperactividad mine-
ralocorticoidea son la frenacién de la re-
nina plasmadtica y el aumento de la excre-
cion renal de potasio e hipokalemia. Las
causas de HA mineralocorticoidea son el
aldosteronismo primario (mds frecuen-
te), el exceso de DOC (menos frecuente)
y el sindrome de exceso aparente de mi-
neralocorticoides (muy raro).

ALDOSTERONISMO PRIMARIO
El aldosteronismo primario (AP) o hipe-
raldosteronismo es un sindrome hiper-
tensivo causado por hiperproduccion au-
ténoma o semiauténoma de aldosterona
(1). Los hallazgos bioquimicos esencia-
les son la elevacion de la aldosterona y
una frenacidn de la renina, y en algunos
casos hipokalemia.

La presentacion cldsica es hipertensidn,
hipokalemia y alcalosis metabdlica sin
embargo, en aproximadamente la mi-
tad de ellos no hay hipokalemia. Hasta
hace poco se pensaba que el AP repre-
sentaba el 1% de los hipertensos porque
sélo se buscaba en presencia de una hi-

pokalemia. En la actualidad sabemos
que su prevalencia es de 5 a 10% de la
poblacion de hipertensos, lo que implica
que es una de las causas mds comunes
de HA secundaria (2). Debido a que el
AP es causa de HA parcial o totalmen-
te curable, se recomienda buscarlo en
las siguientes situaciones: hipertensién
con hipokalemia espontdnea o inducida
por diuréticos, hipertension resistente a
los antihipertensivos habituales y en hi-
pertension de inicio antes de los 45 a 50
afios. Las causas de AP son:

* Adenoma productor de aldosterona
(50-60%): este tumor, ademds de pro-
ducir un exceso de aldosterona, presenta
esteroides hibridos anormales (18-hi-
droxicortisol y el 18-oxocortisol), y cld-
sicamente la aldosterona no responde a
los aumentos de renina y de angiotensina
II durante la prueba postural.

¢ Aldosteronismo idiopatico por hi-
perplasia adrenocortical (30-40%):
se trata de una hiperplasia bilateral de la
zona glomerulosa suprarrenal, que no se
visualiza con los estudios radioldgicos.
El aumento de aldosterona es menor que
en los adenomas, no hay mayor produc-
cién de esteroides hibridos y la aldoste-
rona responde en forma exagerada en la
prueba postural, en la que hay un minimo
aumento de la renina y de la angiotensina
II durante la posicién de pie.

¢ Aldosteronismo remediable con glu-
cocorticoides (2-3%): cuadro familiar
con hipersecreciéon moderada de aldoste-
rona, que regresa con la administracién
de glucocorticoides y que se exacerba
con la infusién de ACTH. La causa de
este cuadro es la presencia de un gen
quimérico, que permite la secrecion
ectépica de aldosterona en la fascicu-
lata suprarrenal, siendo regulada por la
ACTH y no por la angiotensina II. Hay
un aumento de secrecién de 18-oxocorti-
sol y de 18-hidroxicortisol mayor que en
los adenomas.

e Carcinoma productor de aldosterona
(1%): son raros e inducen el cuadro cldsico
de AP. Se debe sospechar cuando hay un
tumor mayor de 4 cm, la aldosterona estd
muy elevada y la hipokalemia es severa.

DIAGNOSTICO DE ALDOSTERONISMO
PRIMARIO

El potasio sérico en forma aislada tiene
importancia relativa en el diagndstico,
dado que en la mitad de los casos puede
estar normal; es 1itil si hay hipokalemia
y sirve para interpretar los valores de al-
dosterona.

La razén aldosterona plasmadtica y activi-
dad de renina plasmdtica (A/ARP) es la
prueba mds titil para el diagndstico de AP,
y se basa en que una elevacidn de esta ra-
z6n es altamente sugerente de AP. Revela
que la renina estd frenada por la hiperse-
crecion auténoma de aldosterona. El es-
tudio se debe realizar en posicion sentada
por 10 minutos y con la minima cantidad
de antihipertensivos. Se deben suspender
los betabloqueadores porque pueden fre-
nar la renina y la relacion A/ARP puede
aparecer artificialmente elevada. Es acep-
table realizar este estudio en presencia de
un vasodilatador o un diurético, porque
tienden a reducir la relacion A/ARPy, de
ese modo, a mejorar el poder discrimina-
dor de esta relacién. Si el paciente toma
espironolactona se debe suspender al me-
nos seis semanas antes del estudio, dado
que altera completamente el eje renina-
angiotensina-aldosterona.

El valor normal de esta razén es menor
de 30. Si el paciente tiene clinica muy
sugerente, con hipertension e hipokale-
mia, y se encuentra un valor mayor de 50
y la aldosterona plasmdtica estd elevada,
se confirma el AP; si el valor estd entre
30 y 50 es sugerente de AP, pero se debe
confirmar el diagndstico con una prueba
que demuestre la autonomia de la hiper-
secrecion de aldosterona. Las pruebas se
realizan a través de una expansion de vo-
lumen, que frena la renina y la aldostero-
na; en el AP los valores de esta hormona
se mantienen elevados. Las dos pruebas
mds utilizadas son:



a.- Aporte de un suplemento oral de NaCl
de 10 g/dfa por tres dias, seguido de una
medicion de aldosterona en orina de 24
horas; si es mayor de 10 ug/24 horas, se
confirma el AP.

b.- Administracién oral de fludrocortiso-
na 0,4 mg/dfa por cuatro dfas y medicion
al dia siguiente de aldosterona plasma-
tica; si el valor es superior a 5 ug/dl, se
confirma el AP.

DIAGNOSTICO DE LA CAUSA DEL
ALDOSTERONISMO PRIMARIO

En la mayoria de los casos, se trata de
hacer un diagndstico diferencial entre un
adenoma y una hiperplasia adrenocor-
tical, pero teniendo en mente las otras
etiologfas.

Tomografia axial computarizada (TAC):
en los adenomas cldsicamente se ve una
masa unilateral hipodensa de 1 a 2 cm.
En la hiperplasia adrenocortical, las su-
prarrenales se ven normales o ligeramen-
te grandes. No es 100% segura, dado que
existen las hiperplasias unilaterales que
simulan un adenoma.

Prueba postural: se mide aldosterona,
cortisol y ARP en dectibito, y después
de dos horas de deambulacién. El corti-
sol es necesario, porque si sube, puede
explicar un alza de aldosterona mediada
por ACTH, lo que invalida el estudio.
Las respuestas cldsicas de la aldosterona
en la posicién de pie en esta prueba son:
mantencién o caida en el adenoma y en
el aldosteronismo remediable con gluco-
corticoides, y en la hiperplasia adreno-
cortical, un alza de al menos un 100%.
Esta prueba tiene gran utilidad pero no
es 100% especifica, dada la existencia de
variantes raras de adenoma e hiperplasia
con respuestas contrarias a las cldsicas.

Prueba de dexametasona: se justifica
en aquellos pacientes con un AP que no
tienen un tumor en la TAC y la aldostero-
na no sube en la prueba postural, ya que
en esa situacion es posible estar en pre-
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sencia de un aldosteronismo remediable
con glucocorticoides (ARG). Se da dexa-
metasona 0,5 mg ¢/6 horas por tres dias y
luego se mide aldosterona plasmadtica; si
disminuye bajo 4 ng/dl, el paciente pue-
de tener un ARG con gran probabilidad y
debe confirmarse el diagndstico con una
prueba genética. En la hiperplasia adre-
nocortical, la aldosterona no se frena en
el 85 al 90% de los casos.

Medicion de 18-OH y oxocortisol en ori-
na: estos esteroides no estdn aumentados
en la hiperplasia adrenocortical cldsica.
Hay un aumento moderado en el adeno-
ma y un gran aumento, de 20-30 veces,
en el ARG.

Medicién de aldosterona en venas su-
prarrenales: procedimiento invasivo que
solo se justifica si las pruebas anteriores
no son concluyentes. Es el modo mds
vélido de distinguir un adenoma de una
hiperplasia adrenocortical. En el adeno-
ma, la diferencia de aldosterona del lado
afectado con el lado sano generalmente
es superior a 10.

En resumen, los pacientes con un AP por
un adenoma tienen con mds frecuencia
hipokalemia y valores mds altos de al-
dosterona, una masa suprarrenal unilate-
ral, caida de la aldosterona en la prueba
postural y una gran diferencia de esta
hormona en el cateterismo suprarrenal,
entre uno y otro lado. Los pacientes con
hiperplasia tienen menos probabilidad
de hipokalemia y valores de aldostero-
na menos elevados, no tienen una masa
suprarrenal, presentan gran aumento de
la aldosterona en la prueba postural y no
tienen diferencias de la aldosterona en el
cateterismo suprarrenal.

En el adenoma, la terapia de eleccion es
quirdrgica, previo uso de espironolacto-
na durante 2-3 meses para normalizar la
presion arterial y la hipokalemia y para
evitar el hipoaldosteronismo post opera-
torio. La hiperplasia adrenocortical cldsi-
ca se trata solamente con espironolacto-
na en forma permanente, en dosis de 25
mg. 2-3 veces al dia; también se puede
usar un diurético ahorrador de potasio
como el amiloride o el triamterene. Los

pacientes con ARG se tratan con dexa-
metasona nocturna en dosis menores de
0,5 mg/dia, y si no hay una mejorfa de
la hipertension arterial se puede agregar
espironolactona.

EXCESO DE DOC

La DOC es un mineralocorticoide débil,
que puede inducir HA e hipokalemia
si es producida en grandes cantidades,
como en el sindrome de Cushing o en
la hiperplasia suprarrenal congénita, por
déficit de 11 y 17 hidroxilasa.

SINDROME DE CUSHING POR
CARCINOMA SUPRARRENAL
O POR ACTH ECTOPICA
Ademds del cuadro clinico asociado a la
hipersecrecion de glucocorticoides, se
observa HA e hipokalemia. En el sindro-
me de ACTH ectdpica, la mayor sintesis
de DOC se debe al aumento excesivo de
ACTH, producida por un tumor extra-hi-
pofisiario.

La presencia de HA e hipokalemia en
un paciente con un sindrome de Cus-
hing, sugiere este cuadro, dado que no
es comun la hipokalemia marcada en la
enfermedad de Cushing hipofisiaria. En
el Cushing por carcinoma suprarrenal el
diagndstico se basa en la presencia de
hipercortisolismo completamente autd-
nomo, no frenable con dexametasona,
ACTH suprimida y el hallazgo de un
tumor mayor de 5-6 cm. en una supra-
rrenal. El diagndstico de ACTH ectépico
se basa en la presencia de hipercortiso-
lismo, valores muy elevados de ACTH y
en el hecho de haber descartado el ori-
gen hipofisiario del Cushing. La terapia
de estos cuadros es la cirugia del tumor
causante del problema.

HIPERPLASIA SUPRARRENAL
CONGENITA POR DEFICIT

DE 11 BETAY 17 ALFA
HIDROXILASA (FIGURA 1)

Estos déficit enzimdticos son poco co-
munes. En ambos se ve una disminucion
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de la sintesis de cortisol, aumento de la
producciéon de DOC en la fasciculata
suprarrenal y supresién de la sintesis de
aldosterona (4).

En el déficit de 11 beta hidroxilasa se
acumula 11-deoxicortisol, disminuye el
cortisol, luego aumenta la ACTH, la que
estimula la produccién de DOC y de an-
drégenos, induciendo HTA, hipokalemia
y signos de hiperandrogenismo clinico y
virilizacién.

En el déficit de 17 alfa hidroxilasa (muy
raro) disminuye la sintesis de 17 OH-
progesterona, cae el cortisol y los an-
drégenos y también aumenta la ACTH
y la sintesis de DOC, por lo que estos
pacientes presentan HA, hipokalemia y
falta de virilizacion si son varones (pseu-
dohermafroditismo masculino), y falta
de desarrollo de caracteres sexuales se-
cundarios y amenorrea primaria si son

mujeres, dado que tampoco se producen
sexoesteroides femeninos.

El diagndstico de estos dos déficit en-
zimdticos se basa en la presencia de
los cuadros clinicos respectivos, y en el
hallazgo de elevacién de los esteroides
previos al bloqueo especifico (Figura 1),
aumento de DOC y frenacién de la re-
nina. La terapia consiste en administrar
glucocorticoides en dosis suficientes para
frenar la ACTH y en el uso de espironola-
ctona si no mejora la HA. En el déficit de
17 alfa hidroxilasa se debe dar estrégenos
o andrégenos al llegar la pubertad.

SINDROME DE EXCESO
APARENTE DE
MINERALOCORTICOIDES (EAM)
Descrito en nifios con retardo de cre-
cimiento, HTA severa, hipokalemia y
alcalosis metabdlica. Estos pacientes

presentan una renina plasmdtica supri-
mida y aldosterona plasmdtica y otros
mineralocorticoides bajos. La hiperten-
sion disminuye si se da espironolacto-
na y aumenta con ACTH y cortisol. La
causa del sindrome de EAM es el déficit
congénito de la 11 beta hidroxiesteroide
deshidrogenasa renal (11 BHD tipo 2),
enzima responsable de la conversion de
cortisol a cortisona. Al acumularse una
gran cantidad de cortisol en el rifién, y al
tener la misma afinidad que la aldostero-
na por su receptor, lo activa consiguien-
do un efecto mineralocorticoideo (5). El
sindrome de EAM debe distinguirse de
otro cuadro raro familiar, el sindrome de
Liddle, en el cual existe una enfermedad
del tdbulo renal distal, que se compor-
ta como si estuviera estimulado por la
aldosterona. En el sindrome de Liddle,
la aldosterona también estd baja, pero el

Colesterol desmolasa

Colesterol
17 a- hidroxilasa (CYP17)

17.20 desmolasa (CYP17)

Zona glomerulosa

Pregnenolona — 17-OH-Pregnenolona — Androgenos
3 b-Hidroxiesteroide ¢
dehidrogenasa ¢

Progesterona — 17-OH-Progesterona — Androgenos
21- hidroxilasa
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Deoxicorticosterona 11- Deoxicortisol

ﬁgf::aesr:na l ¢ 11 b-Hidroxilasa
(CYP 11B2) (CYP 11B1)
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Aldosterona

Adosterona
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‘ Zona fasciculata

” Figura 1: Biosintesis de esteroides suprarrenales.



cuadro no mejora al frenar la ACTH ni al
dar espironolactona. Los pacientes con
sindrome de Liddle responden al uso de
amiloride.

El diagndstico del sindrome de EAM se
sustenta en el cuadro clinico descrito, el
hallazgo de aldosterona y renina bajas y
en una relacién elevada entre los meta-
bolitos urinarios de cortisol y cortisona.
El tratamiento consiste en dar espirono-
lactona.

HIPERTENSION ARTERIAL
GLUCOCORTICOIDEA
(SINDROME DE CUSHING)

El sindrome de Cushing se debe a una
excesiva secrecion endégena o a la admi-
nistracion exdgena de glucocorticoides.
La hipertension sélo ocurre en el 20% de
los pacientes con Cushing iatrogénico, y
en alrededor del 80% de los que presen-
tan un hipercortisolismo endégeno. Esta
diferencia se podria deber a que frecuen-
temente se administran corticoides no
retenedores de sodio. Los mecanismos
involucrados en la hipertension arterial
podrian ser la hiperactividad del sistema
renina-angiotensina, una mayor reactivi-
dad vascular a los vasopresores induci-
da por los glucocorticoides y un posible
aumento del débito cardiaco (6). En el
Cushing por ACTH ectdpica hay un im-
portante aumento de la secrecion de cor-
tisol, que puede sobrepasar a la enzima
11 beta hidroxiesteroide deshidrogenasa
renal, lo que hace que el cortisol se una al
receptor mineralocorticoideo, llevando a
hipertension e hipokalemia.

El sindrome de Cushing puede ser causa-
do por una hipersecrecién de ACTH por
la hipdfisis (enfermedad de Cushing),
por un tumor ectépico (ACTH ectdpica)
y por la hipersecrecién de cortisol debi-
do a tumor suprarrenal. El cuadro clinico
cldsico consiste en obesidad centripeta,
debilidad y atrofia muscular, facie cus-
hingoide, estrias violdceas, hipertension
arterial, fragilidad capilar, hiperglicemia,
trastornos mentales, hirsutismo y altera-
ciones menstruales en la mujer.

[Hipertension Arterial de origen endocrinoldgico - Dr. Daniel Mahana B.]

Tabla 1: Hipertension Arterial de origen endocrinolégico.

e Cértico Suprarrenal

- Mineralocorticoidea:

- Glucocorticoidea:

e Médula Suprarrenal

SUPRARRENAL

Aldosteronismo primario
Exceso de DOC
Exceso aparente de mineralocorticoides

Sindrome de Cushing

Feocromocitoma

EXTRA SUPRARRENAL

Hiper e hipotiroidismo
Hiperparatiroidismo primario
Acromegalia

Uso de anovulatorios

Tumor productor de renina

El diagnéstico de sindrome de Cushing se
confirma con la demostracién de hiperse-
crecion de cortisol y la pérdida de su pa-
trén circadiano. Las pruebas que sugieren
fuertemente un sindrome de Cushing son:

* Aumento del cortisol libre urinario por
sobre 100-120 ug/24 horas.

e Pérdida del ritmo de cortisol con un
valor a las 23 horas mayor del 50% del
valor matinal.

* Prueba de frenacion con dexametasona
(prueba corta): cortisol plasmdtico mati-
nal elevado (>5 ug/dl) después de admi-
nistrar 1 mg. de dexametasona a las 23
horas de la noche anterior.

Después de confirmar el Sindrome de
Cushing se deben realizar otras pruebas
bioquimicas destinadas a encontrar su
causa. El diagndstico diferencial no es
f4cil porque no hay exdmenes con 100%
de especificidad. Las pruebas mds usadas
son la medicion de ACTH, la frenacion
con dexametasona en dosis altas y el es-
tudio de ACTH a través de cateterismo
de los senos petrosos.

El tratamiento de este cuadro es general-
mente quirtrgico y depende de la ubicacion
del tumor causal del hipercortisolismo.

HIPERTENSION ARTERIAL POR
EXCESO DE CATECOLAMINAS
El feocromocitoma es un tumor produc-
tor de catecolaminas que causa HA man-
tenida o en paroxismos. A pesar de que
es una causa infrecuente de HA (0,1%
de los hipertensos), es importante sos-
pecharlo, confirmarlo y tratarlo quirdr-
gicamente, porque es una causa curable
de hipertension, existe el riesgo de una
crisis letal y el 10% de los feocromoci-
tomas son malignos. Los feocromoci-
tomas de la gldndula suprarrenal (90%)
secretan una combinacion de epinefrina
y norepinefrina, mientras que los extra-
adrenales generalmente secretan sélo no-
repinefrina. El patrén de secrecién con-
diciona el cuadro clinico y su gravedad
es decir, si los sintomas y signos son cré-
nicos o episddicos (7). Se debe pensar en
un feocromocitoma cuando un paciente
hipertenso crénico tenga ademds cefalea,
sudoracién profusa, baja de peso, into-
lerancia al calor, temblor, palpitaciones,
hipotensién ortostdtica, falla cardiaca,
hiperglicemia y ansiedad. Puede haber
también HA episddica, generalmente se-
vera y asociada a los sintomas anterior-
mente descritos.

Los feocromocitomas en cuadros genéti-
cos familiares tienen mayor probabilidad
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de presentar tumores bilaterales y extra
adrenales (8):

* Enfermedad de Von Recklinghausen
con neurofibromatosis y manchas color
café con leche.

» Sindrome de Von Hippel-Lindau con
angiomas de retina y hemangioblasto-
mas de cerebelo.

* Neoplasia endocrina muiltiple 2a con
carcinoma medular de tiroides e hiper-
plasia o adenoma paratiroideo.

* Neoplasia endocrina multiple 2b con
carcinoma medular de tiroides, aspecto
marfanoide, neuromas mucosos y labios
prominentes.

Existen muchos cuadros que se pueden
confundir con un feocromocitoma y que
se deben considerar en el diagndstico di-
ferencial, como por ejemplo la hiperten-
sion 14bil, arritmia cardiaca paroxistica,
enfermedad coronaria aguda, sincope,
tirotoxicosis, sintomas climatéricos, sin-
drome carcinoide, crisis de pdnico, epi-
lepsia diencefdlica, neuropatia autonémi-
ca y la ingestién de simpaticomiméticos
como la cocaina y las anfetaminas.

El diagndstico de feocromocitoma se con-
firma si la excrecidn urinaria de catecola-
minas o sus derivados estdn aumentadas;
también tienen utilidad las catecolaminas
y metanefrinas plasmadticas. Existen tres
errores posibles al realizar estos estudios:

¢ Error de interpretacion: por ejemplo,
los antidepresivos triciclicos o la alfa-metil
dopa pueden aumentar las catecolaminas.

* Error cualitativo: por no medir el com-
puesto secretado por el tumor: por ejemplo,
si éste tiene una gran cantidad de catecol-
O-metiltransferasa, puede haber aumento
de las metanefrinas y no de las catecolami-
nas.

* Error temporal: debido a la realiza-
cion del muestreo, cuando el tumor no
estd hipersecretando catecolaminas.

Por lo anterior, en lo posible se deben to-
mar las muestras sin medicamentos que
aumenten las catecolaminas (antidepre-
sivos triciclicos, buspirona, anfetaminas,
labetalol, alfa-metildopa, levodopa y

el etanol), medir varios compuestos en
cada muestreo y repetir el estudio cuan-
do el paciente es sintomdtico (si el estu-
dio basal es normal). Las pruebas mds
utilizadas son (9, 10):

¢ Catecolaminas plasmadticas (NE+E): va-
lor positivo mayor de 1.000 pg/ml, sensi-
bilidad 60-80%, especificidad 50-80%.

* Metanefrina plasmadtica: valor positivo
mayor de 240 pg/ml, sensibilidad 45%,
especificidad 90-95%.

* Normetanefrina plamdtica: valor po-
sitivo mayor de 400 pg/ml, sensibilidad
90%, especificidad 85-87%.

* Catecolaminas urinarias (NE+E): valor
positivo mayor de 100 ug/24 horas, sen-
sibilidad 70%, especificidad 95 - 99%.

* Vanillilmandélico urinario: valor positi-
vo mayor de 11 mg/24 horas, sensibilidad
30-50%, especificidad > 95%.

* Metanefrinas urinarias totales: valor po-
sitivo mayor de 1,5-1,6 mg/24 horas, sen-
sibilidad 70-75%, especificidad 95-99%.
Los estudios en plasma tienen una alta
sensibilidad (especialmente la normeta-
nefrina), pero no tanto en cuanto a es-
pecificidad, lo que implica un nimero
de falsos positivos poco aceptable. Las
catecolaminas y metanefrinas urinarias
tienen una alta especificidad y una sen-
sibilidad adecuada (cada una de ellas),
pero si se realizan en forma conjunta, su
sensibilidad mejora ampliamente (sube
de 70 a 90-95%).

ESTUDIOS LOCALIZATORIOS

Se realizan si hay confirmacién bioqui-
mica del feocromocitoma, pensando
que aproximadamente el 90% de estos
tumores son suprarrenales y que el 98%
se ubican en el abdomen. Las ubicacio-
nes extraadrenales mds comunes son
paraadrtica abdominal, vejiga y torax.
Los estudios de localizacién de eleccién
son la tomografia axial computarizada
y la resonancia nuclear magnética, am-
bos con una sensibilidad mayor de 95%
y de una especificidad de 65-70%. Si el
estudio de imdgenes es negativo, se debe
realizar un cintigrama con metayodoben-
cilguanidina marcada (MIBG), isétopo

que se acumula preferentemente en los
tumores productores de catecolaminas
y que tiene gran utilidad para localizar
tumores extraadrenales; su sensibilidad
es de aproximadamente un 80% y su es-
pecificidad de un 100%.

El tratamiento de este cuadro es quirtr-
gico. Sabemos que la mayoria de los tu-
mores son benignos, pero lo que puede
sugerir malignidad durante la cirugfa es
el hallazgo de invasién local o el com-
promiso de sitios que no tienen tejido
cromafin (linfdticos, higado, pulmén).
Si el paciente es hipertenso crénico, se
debe realizar terapia antihipertensiva
preoperatoria, que ademds ayudard a evi-
tar una crisis hipertensiva intraoperato-
ria. El bloqueo alfa adrenérgico debe co-
menzar al menos 10 dfas preoperatorio,
lo que permite controlar la hipertensién
e inducir una expansiéon del volumen
sanguineo contraido (se aconseja ingerir
abundante sal). Después de alcanzar un
buen bloqueo alfa adrenérgico, se puede
iniciar el bloqueo beta adrenérgico (al
menos tres dias preoperatorio).

Bloqueo alfa adrenérgico: La fenoxi-
benzamina es un excelente producto de
larga accion (droga de eleccidn). Se ini-
cia con 10 mg oral 1 6 2 veces al dia,
luego aumentando 10 mg. cada dos dias
hasta controlar la hipertension. La doxa-
zocina también es ttil en dosis de 1-4 mg
¢/12 horas por via oral.

Bloqueo beta adrenérgico: indicado
para controlar la taquicardia asociada con
el aumento de catecolaminas y el bloqueo
alfa adrenérgico. Se usa propanolol en
dosis bajas, 10 mg. ¢/12 horas, subiendo
lentamente hasta controlar la taquicardia.
El labetalol es una droga problema por su
bloqueo combinado alfa y beta y porque
aumenta los valores de catecolaminas.

Durante la cirugia se debe mantener un
control permanente de la presion arte-
rial y del trazado electrocardiografico.
Los momentos en que puede haber una
descarga masiva de catecolaminas son
la intubacién y la manipulacién de la
masa tumoral. Para esos momentos se



debe tener listo un vasodilatador poten-
te como la fentolamina (Regitina) o el
nitroprusiato de sodio. La fentolamina
es la droga de eleccion, dado que es un
bloqueador alfa adrenérgico potente (5-
20 mg. EV directo). El nitroprusiato de
sodio se usa en infusién endovenosa de
1-5 ug/kg/min. Después de la extirpacion
del tumor puede haber hipotension, que
se maneja con aporte de volumen.

HIPERTENSION ARTERIAL
ENDOCRINA EXTRA
SUPRARRENAL (11)

En el hipertiroidismo la HA es funda-
mentalmente sistélica, y existen mani-
festaciones de un mayor efecto de cate-
colaminas con gasto cardfaco elevado,
frecuencia cardiaca y fraccién de eyec-
cion aumentadas. Los niveles de cate-
colaminas estdn normales, pero hay una
mayor sensibilidad a ellas. El diagndstico
se basa en el cuadro clinico cldsico y el
hallazgo de T4 libre elevada y una TSH
suprimida (menor de 0,1 uUl/ml). La te-
rapia del hipertiroidismo corrige la HA.
La HA en el hipotiroidismo es especial-
mente diastélica. No se conoce el mecanis-
mo causal de la HA, pero se ha encontrado
un aumento de la resistencia periférica to-
tal. El diagndstico se confirma si hay una
T4 libre disminuida y una TSH elevada
(mayor de 10 uUI/ml). La terapia con hor-
mona tiroidea baja la presion arterial.

En el hiperparatiroidismo primario se ve
HA en un 1/3 de los pacientes. La causa
de HA aun no se conoce, pero se ha espe-
culado que la hipercalcemia crénica pue-
de alterar los mecanismos de entrada o
salida de calcio de la célula muscular lisa
vascular, lo que favorece una hiperreacti-
vidad a sustancias presoras. Se plantea el
diagndstico de esta enfermedad en aque-
llos pacientes con hipercalcemia crénica,
relativamente estable, que a veces pre-
sentan litiasis renal cdlcica y pérdida de

masa Osea. El diagndstico se confirma
si, en presencia de una hipercalcemia,
la hormona paratiroidea estd inapropia-

damente elevada. La terapia del hiper-
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paratiroidismo primario es generalmente
quirdrgica. La HA no siempre se corrige
después de la cirugfa.

La acromegalia se debe a una hipersecre-
cion créonica de hormona del crecimiento,
generalmente por un tumor hipofisiario.
Puede haber varias complicaciones car-
diovasculares como HA, enfermedad co-
ronaria precoz, arritmias y falla cardiaca
congestiva. No se sabe la causa precisa
de la HA. Se debe buscar esta enferme-
dad si existen los cambios corporales
clasicos con engrosamiento de la nariz,
mentdén, manos y pies, separacion denta-
ria y la presencia de artralgias y apnea del
suefio. Se confirma si en condicién basal
hay una elevacion de la hormona de cre-
cimiento y de IGF-1, y si no hay frena-
cién de la hormona de crecimiento ante
una sobrecarga de glucosa. La terapia de
eleccién es la extraccidn quirtrgica del
tumor hipofisiario. La curacién de la en-
fermedad no siempre corrige la HA.

Con los anovulatorios modernos de dosis
bajas de estrégenos, la frecuencia de HA
es baja (menos del 5 %). El componente
estrogénico aumenta la sintesis de angio-
tensinégeno, lo que favorece una mayor
produccién de angiotensina II y de aldos-
terona. Si aparece HA con el uso de ano-
vulatorios, se puede pensar que existen
otros factores asociados, como una mayor
sensibilidad vascular a angiotensina II, an-
tecedentes familiares de HA, obesidad o la
presencia de una enfermedad renal crénica
inaparente. La suspension del anovulatorio
mejora la HA, pero puede demorar varios
meses, a raiz de que la caida de actividad
del sistema renina—angiotensina es lenta.
Los pacientes con tumor secretor de renina
son jévenes con HA severa, hipokalemia
importante e hiperaldosteronismo secun-
dario. Los tumores son pequefios, encap-
sulados, benignos e histolégicamente son
hemangiopericitomas. El diagndstico se
basa en la presencia de HA, hipokalemia
y niveles elevados de renina. La cateteri-
zacién de las venas renales identifica la
fuente de renina y la supresion del lado
contralateral. La nefrectomia unilateral
corrige esta enfermedad.
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