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:COMO FUNCIONA LA CORTEZA SUPRARRENAL?

la corteza suprarrenal produce 3 clases de esferoides:

Corteza glomerular: mineralocorticoides, aldosterona.
Corteza fascicular: glucocorticoides, cortisol.

Corteza reficular: androgenos: DHEA (dihidroepiandros-

terona).

FIGURA 1
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FIGURA 2

- Hidratos de carbono: aumentan la glucemia, inhiben
la insulina y estimulan la gluconeogénesis hepdtica.

- Profeinas: efecto catabdlico, movilizan los amino
4cidos periféricos e inhiben la sintesis de los écidos
nucleicos.

- Lipidos: estimulan la lipdlisis.

2. Regulan las respuestas inmunitarias:

- Inmunidad celular: Linfopenia: disminuyen mas los
linfocitos T que los linfocitos B, leucocitosis (neutrofi-
lia, eosinopenial.

- Inmunidad humoral: diminuyen la produccion de
citoquinas como la interleukina 1.

- Antinflamatoria: por su efecto inhibidor sobre la sin-
tesis de prostaglandinas v linfoquinas.

3. Poseen un accién antipirética por sus efectos sobre las ILT.
4. En el sistema nervioso central tfienen acciones muy
diversas: conducta, apetito, efc...
5. A dltas dosis, tienen propiedades mineralocorficoides
débiles, favoreciendo la reabsorcién de Na+ v la elimi-
nacién de K+ urinaria.

Esquema de sinfesis del cortisol
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1. Fisiologia de los Glucocorticoides

Los glucocorticoides actian en practicamente todos los teji-

dos por lo que sus acciones son muy variadas:

1. Regulan el metabolismo de los nutrientes:
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las concentraciones de cortisol varian en cuestion de
minufos en respuesta a un esfrés, su déficit en esas
ocasiones puede causar hipotension, shock y muerte.

2. Fisiologia de los mineralocorticoides

la secrecién de aldosterona por las células de la cor-
Progesterona 17 Alfaf» 17Hidroxiprogesterona -17 204 Androstendiona feza glomerular estd regulada por diferentes factores,
21 e 17'8R todos relacionados con el control del sodio v la vole-
v mia. la aldosterona actia en el tibulo colector
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rrenales, la DHEA vy lo androsfendiona tienen una
accion débil. El adulto secrefa en tomo a 4 mg/dia de
DHEA, 7 -15 mg/dia de DHEAS, 1'5mg/dia de andros-
tendiona y 0'05 mg/dia de festosterona. Estos valores varf-
an de un laboratorio a otro, deben ser obtenidos en la fase
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folicular del ciclo menstrual de la mujer (al tercer o cuarto
dia). En el varén apenas tienen efecto, en la mujer la accién
sinérgica de los andrégenos adrenales y ovaricos son res-
ponsables del desarrollo de los caracteres sexuales secunda-
rios. Su secrecion estd regulada por la ACTH, los propios
esteroides suprarrenales y las catecolaminas de la médula.
Una amplia variedad de causas pueden producir exceso de
andrégenos: Sindrome de ovario poliquistico (SOP), tumor
de ovario, Sindrome de Cohn, hiperprolactinemia, efc.

FIGURA 3

Fisiologia de los mineralocorticoides

Péptido natriurétice auricular
Dopamina

Estimulan: +
Sisterna renina
angiotensina
aldosterona B
Hiparpotasemia
ACTH
Hiponatremia #

Aldosterona: regulador
del welurnen de liquide
estracelular y
rnetabolizsmo del potasio

Disminuye la excracién de sedio
-Aumenta | a excrecién de potasio

r‘ﬁbulo colector:

4. Fisiologia del sistema renina angiotensina

FIGURA 4

Sistema renina-angiotensina
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¢QUE DATOS DE LABORATORIO VALORAN LA FUNCION
CORTICOSUPRARRENAL?

1. Concentraciones en sangre:
ACTH: Ofrece un ritmo circadiano y pulsatil. Para la correc-
fa interpretacién del ACTH plasmatico es necesario realizar

una determinacién simulténea de cortisol.  Permite diferen-
ciar el Sindrome de Cushing-ACTH dependiente del inde-
pendiente:
- ACTH < 5 pg/ml, Sindrome Cushing ACTH-indepen-
diente.
- ACTH > 15 pg/ml, Sindrome Cushing ACTH-depen-
diente.
Determinacién de aldosterona en plasma: Sus valores nor-
males en sangre son < 10 ng/dl. Su secrecion es pulsatil,
presenta un ritmo circadiano paralelo al del cortisol y esta
muy influenciada por los cambios hemodindmicos y el
estrés. Su inferpretacion deberia tener en cuenta el ritmo
circadiano, el estado de reposo o actividad del paciente,
los cambios posturales y la ingesta de sodio en los Gltimos
dias. la deferminaciéon de la excreciéon urinaria de la
aldosterona intacta es el mejor parémetro para evaluar la
secrecion infegrada de la aldosterona durante las 24
horas.
Determinacién de actividad plasmética de la renina (PRA):
Mide la capacidad de producciéon de angiotensina |. Se uti-
liza como test para el diagnéstico del hiperaldosteronismo.
La PRA est¢ disminuida en pacientes con un hiperaldostero-
nismo primario (1 ng/ml/h).También se puede medir la
concentracién de renina activa en el plasma (ARC).
Cociente Aldosterona/renina [concentracion de aldostero-
na en plasma (PAC)/ actividad plasmatica de la renina
(PRAJ]: Se utiliza como test de screening del hiperaldostero-
nismo. Un indice A/R > 30 y una Aldosterona  plasmética
> 20 ng/dl tiene una sensibilidad del 0% v una especifi-
cidad del 91%, para el diagnoéstico de Hiperal-
dosteronismo. El test debe realizarse por la mafiana (8
a.m.), los farmacos antagonistas de receptores de aldoste-
rona (espironolactona), [ECA’s y ARA I pueden interferir en
los resultados obtenidos.
El cortisol sérico nocturno (23h): Se determina tres noches
consecutivas, con un valor >7 ug/dl al menos dos noches
es sugestivo de Sindrome de Cushing, un valor <2 ug/dl lo
excluye (S 96%, E 100%Requiere la hospitalizacién del
paciente, un enfrenamiento del personal sanitario y varias
punciones venosas.
Cortisol salival nocturno (23 h): La determinacion de corti-
sol en la saliva determina de manera mas exacta las con-
cenfraciones de cortisol libre que el cortisol plasmético
obtenido por puncién venosa. En la saliva el cortisol no va
unido a protfeinas fransportadoras y su concentraciéon es
independiente del flujo salivar. Sus valores normales son
56ng/mlalas 89 amy 1 ng/mlalas 11 p.m.
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El sulfato de DHEA es una medida de la secrecién de
andrégenos suprarrenales.

2. Concentraciones urinarias

Medida del cortisol urinario libre (CLU) orina de 24h (26-
135 ud/d):

Orina de 24h y medir la creatinina urinaria. Se determinan
dos o tres noches consecutivas, si se obtienen cifras 4 veces
por encima del valor de la normalidad, hay sospecha diag-
nostica de Sindrome de Cushing (S 95-100% y E 94-98%)
Hay que fener en cuenta que en un 8-15 % de los pacien-
fes con Sindrome de Cushing sus valores son normales

TABLA 1

Falsos positivos

- DM con mal control

- Depresion endogena

- Ovario poliguistico

- Obesidad mérbida

- Alcoholismo

- Alteraciones alimentarias

- Farmacos: carbamaceping, fenofibratos

Falsos negativos

Insuficiencia renal severa

3. Pruebas de estimulaciéon

Prueba de reserva de Glucocorticoides:

- Test de ACTH répido: Se realizard en los pacientes que
se sospeche insuficiencia suprarrenal. Tras administrar
ACTH, el cortisol se eleva, se mide el indice de capaci-

Prueba de

defeccion  sistematica: se administran 0'25mg de tefra-

dad de reserva funcional de la suprarrenal.

corsactida i.v. y se mide los niveles de cortisol en plas-
ma a los 0, 30 y 60 min. Si se obtiene una respuesta
por debajo de las cifras normales es diagnostico de
insuficiencia suprarrenal primaria o secundaria.

- Prueba de estimulacién con CRH: Permite valorar direc-
famente la reserva hipofisaria de ACTH. Se administra
1 ug/kg i.v. de CRH, y se toman muestras de cortisol y
ACTH a los 15, 30,60 y Q0 minutos. En individuos nor-
males las concentraciones de ACTH fras la administro-
cién de CRH se duplican con respecto al valor basal.
Provocando a los 15-30 minutos un incremento de
ACTH>35% y a los 3045 minutos un pico de
Cortisol>20%, en los Sindrome de Cushing de origen
hipofisario. La falta de respuesta de la ACTH indica una
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insuficiencia primaria hipofisaria o una insuficiencia
funcional por supresion provocada por un exceso de
glucocorticoides.

Prueba de reserva de lo Mineralocorticoides y estimulacién

del sist RAA.

Se provoca una reduccién de la volemia por: restfriccion del

Na+ o con diuréticos o con bipedestacion. Tras tres dias la

secreciéon de aldosterona tiene que elevarse 2 o 3 veces

sobre los valores basales.

4. Pruebas de supresién

Prueba de supresion del eje hipéfisis-suprarrenal. Se admi-
nistra un glucocorticoide potente (dexamefasona) que en
condiciones normales inhibe la secrecion de ACTH, y se
miden los niveles de cortisol en orina y los niveles de ACTH
y cortisol en plasma.

Test de NUGENT: Prueba nocturna de supresion con dexa-
metasona. Se adminisira 1mg de dexametasona a las 23
horas v.o0. y se mide cortisol en plasma a las 8h de la mafia-
na del dia siguiente, el valor normal a esa hora de cortisol
debe ser inferior a 2 ul/dl.

TABLA 2

Falsos positivos

- Alcoholismo

- Depresion

- Insuficiencia suprarrenal
- Obesidad

- Anorexia nerviosa

- Hipertiroidismo

- Enfermedad crénica

- Estrés

- Farmacos: Difenilhidantoina, fenobarbital, carbamacepina,
rifampicina, estrbgenos, anficonceptivos orales.

Prueba de supresiéon suprarrenal con dosis bajas de
Dexametasona: Se usa para diferenciar pacientes con sin-
drome de Cushing de aquellos con una funcién del eje
hipotalamo-hipéfisis-suprarrenal normal. Se administran 0°5
mg de dexamefasona cada 6 horas v.o., durante 2 dias
consecutivos y se recoge la  orina de 24h para medir el
CLU, la creatinina y los niveles de cortisol en plasma. En
pacientes normales el CLU desciende a menos de 10
ug/d o en plasma < 1,8 ug/dl. (S 66% v E 74%)

Prueba de supresién fuerte con dosis altas de DXM: Se
administran 2mg de dexametasona cada 6h, v.o. durante
2 dias, se mide CLU y corfisol plasmatico. Si existen cifras
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disminuidas en >90% de su valor basal, indica enfermedad
hipofisaria, si no hay supresion, indica una patologia adre-
nal o produccién ectopica de ACTH, porque los tumores
ectépicos secrefores de ACTH son resistentes a la regula-
cién con DXM. Algunos tumores ectopicos productores de
ACTH como el carcinoma bronquial son sensible a este fest
y existe supresion fras DXM.

Test Dexametasona- CRH( Hormona liberadora de cortico-
tropina): Se administra 0,5mg de dexametasona(DXM)/6h
en 8 ocasiones comenzando la primera dosis al medio dia
CRH (1 ug/kg de peso) se

administra i.v. @ 8 a.m. Se mida los niveles de ACTH y

y la Oltima a las ©:00 a.m.

Cortisol en plasma cada 15 minutos durante una hora. Un
Cortisol > 1,4 ug/dl medido 15 minutos tras la administro-
cién de CRH es diagnostico de Sindrome de Cushing, estos
pacientes presenta un pico de ACTH elevado > 15 pg/ml
durante el test. Es un test complicado de realizar por lo que
se reserva para los casos en los que ofras test aparezcan
previamente alterados.

Pruebas de supresion de los Mineralocorticoides: Se
expande el volumen de liquido extracelular, lo cual debe
disminuir la acfividad de la renina y disminucion de la
secrecion de aldosterona.

5. Pruebas que miden la respuesta

del eje hipéfisis-suprarrenal

La hipoglucemia producida por insulina estimula la libera-
cién de lo hormona de crecimiento y de ACTH. Se admi-
nistran 0°05 a 0" 1u/Kg de insulina regular i.v. .Se foman
muestras para corfisol, ACTH y glucosa a los 0,15,30,60
y Q0 minutos. Una respuesta normal el cortisol seria de = a

20 pg/dl. Esta prueba debe realizarse siempre bajo la
supervision de un médico.

Prueba de la metirapona que inhibe la formacion de corti-
sol, se administran 750 mg/4h v.o. 48h, el eje hipotalami-
cohipéfisis normal responde  liberando mas ACTH, un
aumenfo exagerado de esta indica la existencia de enfer-
medad hipofisaria, microadenoma hipofisario o disfuncién
de eje hipotélamo- hipofisario. Su  principal indicacién
actualmente es el diagnéstico efiolégico del sindrome de

Cushing.
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