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Objetivos:

* Se realiza una revision de los hallazgos clinicos,
diagnosticos y terapéuticos de los carcinomas
adrenales, incluidos las pruebas de imagen.

 MATERIALY METODOS:

* Realizamos la recogida y evaluacion de los casos de
carcinomas adrenales diagnhosticados en nuestro
hospital durante los ultimos anos para realizar una
revision y descripcion detalladas.
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DISCUSION

* El carcinoma suprarrenal primario es una patologia muy poco
frecuente, su tratamiento es fundamentalmente quirurgico y
la adyuvancia con mitotane puede prevenir las recurrencias.
El pronostico varia en funcion del paciente, el estadio y el
diagnostico histopatologico.

* Presentamos la casuistica de pacientes diaghosticados de
carcinoma de corteza suprarrenal y revisamos el manejo de
esta patologia, mediante un estudio retrospectivo en
pacientes adultos con diagnostico de carcinoma suprarrenal
en nuestro centro entre los anos 2012-2022. Incluimos
estudio hormonal, pruebas de imagen, tratamiento, hallazgos
histopatologicos y evolucion.

* Incluimos ocho pacientes (Tabla 1), cinco mujeres y tres
varones, con edad media de 47 anos (rango 25-68 anos). Tres
consultaron por sintomas locorregionales, 4 por sindrome
funcional y uno fue diagnhosticado incidentalmente. La
mayoria presentaban hiperproduccion de hormonas sexuales
y cortisol y un caso resultd ser no funcionante. La mitad de
tumores asentaban sobre la suprarrenal izquierda y la otra
mitad sobre la derecha. Dos pacientes presentaron metastasis
al diagnostico y un caso una segunda neoplasia primaria de
pulmon concomitante. La localizacion de las metastasis
fueron fundamentalmente hepaticas, pulmonares y oseas.
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* De los ocho casos presentados, 6 pacientes fueron sometidos
a suprarrenalectomia con intencion radical. La cirugia no se
realizo en las dos pacientes con enfermedad en estadio IV; en
ambos casos se confirmd metastasis de carcinoma
suprarrenal por biopsia de metastasis hepatica. La paciente
con segundo tumor primario pulmonar, se sometid primero a
adrenalectomia y después a reseccion del tumor pulmonar.

* En cuanto al estudio histologico de las piezas quirurgicas, en
todos los casos estaba descrito el Weiss score y el Ki67. Tres
eran de bajo grado y otros tres de alto grado.

* Cinco pacientes recibieron tratamiento con mitotane, por ser
de alto grado para prevencion de recurrencias (3 casos) o por
estadio avanzado de la enfermedad (2 casos). Un paciente
recibid quimioterapico con EDP (etoposido, doxorrubicina vy
cisplatino) con respuesta parcial.

* En el seguimiento, hasta 2022-2023, cuatro pacientes estan
en remision, tres pacientes presentaron recidiva de la
enfermedad y 3 pacientes fallecieron (uno tras recidiva y los
otros dos -estadio IV- al mes y al ano del diagnostico). El
carcinoma suprarrenal primario es una patologia muy poco
frecuente, su tratamiento es fundamentalmente quirurgico y
la adyuvancia con mitotane puede prevenir las recurrencias.
El prondstico varia en funcidon del paciente, el estadio y el
diagnostico histopatologico.
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* Si revisamos la literatura, el carcinoma de corteza adrenal es una
enfermedad muy infrecuente, pero la prevalencia de los tumores adrenales
esta aumentando en la actualidad. Esta patologia presenta un pico de
incidencia a los 40-50 anos, predomina en el sexo femenino y a mayor
edad.* Su incidencia oscila entre 0.5 y 2 casos nuevos/millon. La mayoria de
casos son esporadicos (95%). Los sindromes familiares asociados son los
sindromes de Beckwith-Wiedeman, Li-Fraumeni, Lynch, la neoplasia
endocrina multiple tipo 1, poliposis adenomatosa familiar y complejo de
Carney. Es aun mas infrecuente en la infancia y adolescencia (0.2% cancer
pediatrico), asociandose a mutaciones del gen supresor de tumores TP53.
La cifra de incidencia propia en nuestra poblacion de referencia, fue de 8
casos en 10 anos, siendo todos esporadicos, a falta de ampliacion de
estudios del caso con segundo tumor primario. 2,3

* El diagnhostico clinico se basa en la evaluacion de sighos y sintomas de masa
local (dolor, edemas por invasion de cava...) asi como de hipersecrecion
hormonal (60% de los casos) como androgenizacidon, disfuncidn ereéctil,
ginecomastia, hipercortisolismo o hiperaldosteronismo. Debemos solicitar
cribado de hipercortisolismo (corticotropina (ACTH), frenacion con
dexametasona 1 mg, v si es preciso, ampliar estudio), exceso de hormonas
sexuales/andrégenos (folitropina, lutropina, estradiol en varones,
testosterona, DHEAS, considerar solo en casos seleccionados 17 OH
progesterona, androstendiona ya que son normales en |la mayoria de
casos), hiperaldosteronismo primario (potasio, cociente aldosterona/
renina); asimismo, aunque l|la sospecha de carcinoma sea alta, es
conveniente descartar feocromocitoma (metanefrinas/catecolaminas
urinarias). Un 40% son no funcionantes y un 1% (0,4-4,4%) se descubren de
forma incidental al realizar estudio de imagen.3

* Para el diagndstico diferencial de una masa adrenal procederemos a una
primera aproximacion mediante TC o RM (la resonancia aporta una mayor
aproximacion diagnostica en lesiones malighas mediante el estudio
dinamico con contraste y las secuencias de difusion). Ampliaremos el
estudio de extension mediante TC de torax y abdomen con contraste, para
detectar invasion locoregional (cava, adenopatias) y enfermedad a
distancia, de cara a una posible reseccién quirdrgica. El PET-TC 3F-FDG se
realiza en lesiones indeterminadas con sospecha de malignidad o dudas
diagnosticas tras la realizacion de TC/RM.
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* Para el estadio, se utiliza el sistema TNM de la ENSAT 2008 (4 estadios);
enfermedad localizada (estadios I-lll;) y enfermedad metastasica (estadio

V).

* Generalmente no se realiza biopsia de la masa adrenal, ya que es “poco
rentable” para el diagndstico de carcinoma versus adenoma, ya que el
score de Weiss se interpreta sobre la lesion completa (la necrosis y la
invasion venosa, sinusoidal o capsular pueden no estar en el cilindro
concreto, o el indice mitotico ser variables por zonas...). Ademas, puede
desencadenar una crisis hipertensiva en el caso de que se trate de
feocromocitoma. Pero excepcionalmente si una lesion presenta aspecto
radiologico de malignidad, en el contexto de un paciente oncologico y se
quiere hacer diagnostico diferencial con metastasis se puede realizar
biopsia, solicitando catecolaminas previamente.

* El manejo de estos pacientes requiere un enfoque multidisciplinar, por lo
tanto, todos los casos con sospecha de carcinoma deben discutirse en un
comité para realizar un tratamiento individualizado.*>

 La cirugia continua siendo el tratamiento gold estandar. La reseccion
quirurgica con adrenalectomia abierta en bloque es el unico tratamiento
curativo en estadios localizados (I-I1l). Se puede valorar la via laparoscépica
minimamente invasiva en tumores <6 cm, aunque en nuestro centro, los
cirujanos prefieren siempre la via abierta. La cirugia citorreductora del
tumor primario en pacientes con carcinoma metastasico se asocia a un
aumento de supervivencia.

* La hidrocortisona perioperatoria debe administrarse siempre que exista
secrecion auténoma de cortisol. #>
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* El diagnostico de confirmacion histopatologico de carcinoma de
corteza suprarrenal incluye el marcador Ki67 (>10% malignidad) v el
score de Weiss, escala diagndstica mas usada, basada en criterios
histopatoldgicos como invasion capsular, necrosis tumoral,
presencia de invasion venosa o tasa mitotica. Una puntuacion >3
sugiere malignidad. En la actualidad, la nueva clasificacion de la
OMS de 2022 subraya la importancia de la invasion vascular en el
diagnostico y pronostico de estos tumores. Ademas de los scores
Weiss/Weiss modificado para establecer el potencial maligno, la
nueva clasificacion de |la OMS usa otros algoritmos
diagnosticos. Los carcinomas convencionales pueden evaluarse con
los esquemas diaghosticos mencionados, mientras que las
neoplasias oncociticas se evaluan con el sistema Lin-Weiss-
Bisceglia, el algoritmo de reticulina y el sistema de puntuacion de
Helsinki (2015). Las neoplasias de la corteza suprarrenal pediatrica
se evaluan mediante el sistema de Wieneke y Ki67> 5%. La nueva
clasificacion de la OMS de 2022 hace hincapié en la valoracion de |a
proliferacion tumoral usando la tasa mitotica y el Ki67. Los
carcinomas de bajo grado tienen una tasa mitdtica de < 20 mitosis/
50 campos de gran aumento, mientras que los carcinomas de alto
grado > 20 mitosis/50 campos de gran aumento.’

* En cuanto al pronostico, depende del estadio, de la reseccion
completa, del marcador Ki67 y del estado general del paciente,
edad avanzada o presencia de hipersecrecion de cortisol.

* Se recomienda terapia adyuvante con mitotane en los casos de alto
riesgo de recurrencia (estadio IlI-IV o Ki-67>10%, reseccion R1 y
reseccion Rx).

* En pacientes con carcinoma metastasico el tratamiento de primera
inea es mitotane, solo o combinado con quimioterapia con
etoposido, doxorrubicina y cisplatino (EDP).
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 Existe una gran variabilidad individual en la efectividad del
mitotane, siendo recomendable monitorizar de forma estrecha sus
niveles en sangre cada 4-6 semanas (>14 mg/L) y valorar la
toxicidad gastrointestinal y neurologica. Se recomienda mantener
el tratamiento adyuvante con mitotane durante al menos cinco
anos en pacientes de alto riesgo. Se debe utilizar terapia
anticonceptiva en mujeres en edad fertil durante su uso. La
reseccion y el mitotane pueden generar insuficiencia adrenal,
haciendo preciso en muchos casos tratamiento con hidrocortisona,
a dosis superiores a las habituales de sustitucion en insuficiencia.

* La radioterapia adyuvante se usa en algunos casos determinados
tras cirugia, tumores con reseccion incompleta, estadios avanzados,
alto grado y particularmente, en la enfermedad 6sea metastasica.?

* El seguimiento, se realiza con analitica (DHEAS y marcadores de
funcionalidad) y pruebas de imagen cada 3 meses durante 2 anosy
posteriormente cada 6 meses durante 3 anos.

* En la actualidad, para mejorar el tratamiento de los carcinomas
suprarrenales avanzados, hay varios ensayos clinicos en marcha
con nuevas terapias dirigidas (inhibidores de la tirosina kinasa e
inmunoterapia) basados en que el carcinoma de corteza
suprarrenal se compone de distintos subtipos celulares vy

moleculares.

* La supervivencia (SV) a los 5 anos desciende del 68% a un 13%.
Nuestros pacientes tienen una tasa de supervivencia a los 10 anos,
relativamente buena y superior a lo descrito en la literatura con
una SV del 62,5%, con tres pacientes fallecidos en relacidn a
estadios avanzados y progresion de la enfermedad.
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas, estudio hormonal, pruebas de imagen, fratamiento,

hallazgos histopatolégicos y evolucion de 8 pacientes adultos con carcinoma
suprarrenal.
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CONCLUSIONES

* Para el diagnostico diferencial de una masa adrenal
procederemos a una primera aproximacion mediante TC o RM
(la resonancia aporta una mayor aproximacion diagnostica en

lesiones malignas mediante el estudio dinamico con contraste y
las secuencias de difusion).

* Ampliaremos el estudio de extension mediante TC de torax vy
abdomen con contraste, para detectar invasion locoregional

(cava, adenopatias) y enfermedad a distancia, de cara a una
posible reseccidn quirurgica.

e E| PET-TC 18F-FDG se realiza en lesiones indeterminadas con

sospecha de malignidad o dudas diagnosticas tras la realizacion
de TC/RM.
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FIGURA 1. Masa suprarrenal derecha de densidad heterogenea con intensa captacion en
PET-TC, compatible con lesiéon maligna.
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FIGURA 2. Masa suprarrenal izquierda de densidad heterogenea con presencia de metastasis hepaticas y pulmonares,
Compatibles con lesién maligna metastasica.
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FIGURA 3. Masa suprarrenal izquierda de densidad heterogenea sugestiva de lesion auprarrenal maligna.



