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RESUMEN

El aumento en el nimero de exploraciones de imagen de alta resolucién ha incrementado la deteccién
de lesiones adrenales, que precisan un diagnéstico diferencial. En la actualidad las exploraciones mas
utilizadas son la TC y la RM, pero estas en ocasiones son poco especificas, por lo que las exploraciones
de medicina nuclear con 3'I-norcolesterol, ''C-metomidato y '8F-fludeoxiglucosa ayudan a diferen-
ciar entre benignidad y malignidad, a lateralizar la afectacién en caso de hipersecrecion y a orientar la

estrategia terapéutica tanto en las lesiones unilaterales como bilaterales.
© 2020 Sociedad Espaiiola de Medicina Nuclear e Imagen Molecular. Publicado por Elsevier Espafia,
S.L.U. Todos los derechos reservados.

Keywords:

Adrenal cortex
NP59

18F-FDG PET/CT
Hypercortisolism
Hyperaldosteronism

Functional imaging of adrenal cortex

ABSTRACT

The rising number of high-resolution imaging scans has increased the adrenal lesions detection, which
require a differential diagnosis. Currently, the most commonly used scans are CT and MRI, but these
are sometimes not very specific. In these cases, nuclear medicine scans with 3'I-norcolesterol, '1C-
metomidate and '8F-fludeoxyglucose help to differentiate benign vs. malignant lesions, to lateralize the
involvement in hypersecretion disease, as well as to guide the therapeutic strategy in both unilateral and
bilateral lesions.

Adrenal incidentaloma
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Introduccion

El diagnéstico de la enfermedad adrenal se ha optimizado a lo
largo de la dltima década por los avances en las técnicas de labo-
ratorio y en especial por el desarrollo y el aumento del niimero de
exploraciones de imagen de alta resolucién anatémica’. Este incre-
mento de exploraciones, combinado con los hallazgos de masas
adrenales en series de autopsias en mas del 10% de la poblacién,
condiciona un progresivo aumento del nimero de lesiones detec-
tadas y la necesidad de un diagnéstico diferencial preciso?.

Los pacientes con lesiones mayores de 1 cm pueden asociar cli-
nica por sindrome de exceso de produccién hormonal cortical como
el hipercortisolismo (0-12% de los incidentalomas), hiperaldostero-
nismo (0-7%) e hiperandrogenismo adrenal (0-11%) o hiperfuncién
medular con aumento de la produccién de catecolaminas (0-11%).
Incluso en estados subclinicos de hipercortisolismo al menos el 20%
de los adenomas considerados no secretores pueden producir glu-
cocorticoides y asociar, por tanto, consecuencias severas tardias>.

Tradicionalmente, ante la sospecha clinica de enfermedad adre-
nal, el algoritmo diagnéstico se iniciaba con pruebas hormonales,
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seguidas de exploraciones de imagen adrenal y de las estructuras
adyacentes. En la actualidad, la mayor disponibilidad de pruebas
de imagen esta invirtiendo este algoritmo, siendo la exploracién de
imagen mas utilizada la TC, seguida de la RM*. En algunos casos
estas técnicas pueden ser poco especificas para distinguir entre un
carcinoma y una lesién benigna, por lo que se realiza una biopsia
con aguja fina que ofrece una sensibilidad del 80-100%, pero que en
contrapartida entrafia riesgos como crisis hipertensivas en los casos
de feocromocitoma. En este contexto las exploraciones de medicina
nuclear de la corteza adrenal con 3![-norcolesterol (131I-NP59) y
11C-metomidato ('C-MTO), de la médula adrenal con 123]1-MIBG y
de ambas con 18F-fludeoxiglucosa (18F-FDG) permiten una caracte-
rizacion adrenal no invasiva, con elevada precision diagnéstica en
la valoracion de la funcionalidad y el estado secretor de las lesiones,
proporcionando una informacién complementaria a las técnicas de
imagen morfolégica.

“Punto clave”: Las exploraciones de medicina nuclear de la
corteza adrenal y de la médula adrenal permiten una caracte-
rizacion adrenal no invasiva, con elevada precision diagnéstica
en la valoracion de la funcionalidad y el estado secretor de las
lesiones, proporcionando una informacion complementaria a
las técnicas de imagen morfolégica.
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Tabla 1
Clasificacion de las lesiones adrenales en funcién de su potencial maligno y su
localizacién

Tabla 2
Principales indicaciones de las exploraciones de medicina nuclear en la imagen
corticoadrenal

Localizacién Lesién benigna Lesién maligna

Corteza Adenoma Adenocarcinoma
Médula Feocromocitoma, Feocromocitoma
ganglioneuroma maligno,
neuroblastoma
Corteza y médula Hiperplasia, Metastasis
hemorragia
Intersticial Mielolipoma, teratoma, Linfoma

quiste, hemangioma,
linfangioma quistico

Adaptada de Wang et al.°.

Recuerdo anatémico e histologico

Las glandulas adrenales son 2 estructuras retroperitoneales,
inmediatamente anterosuperiores al polo superior de los rifiones,
con morfologia de «V» invertida o «Y». El didmetro maximo es de
6 mm para la adrenal derecha y de 8 mm para la izquierda, aunque
no se consideran patolégicas hasta los 10 mm de didmetro maximo.
Son estructuras muy vascularizadas que reciben aporte sanguineo
de la arteria adrenal superior, que proviene de la arteria frénica
inferior, de la adrenal media, rama de la aorta abdominal, y de la
adrenal inferior, rama de las arterias renales”.

Las venas medulares conforman las venas suprarrenales que
drenan a cava inferior en el lado derecho y a vena renal en el
izquierdo.

Embriolégica, morfolégica y funcionalmente, las adrenales se
dividen en 2 unidades diferenciadas: la corteza, de origen mesodér-
mico y que secreta hormonas esteroideas, y la médula, con origen
en la cresta neural y que secreta epinefrina y norepinefrina.

En funcién de su distribucién entre corteza, médula o espacio
intersticial y su caracter benigno o maligno, las lesiones adrenales
se pueden clasificar como se muestra en la tabla 1, que resefia las
entidades mas frecuentes®.

La corteza adrenal a su vez se subdivide en una regién subcap-
sular o zona glomerular, y las regiones mas profundas: fascicular y
reticular. Dependiendo de la regién cambia la hormona producida,
su funcién y su regulacién:

1. Capa glomerular: sintetiza mineralocorticoides, principalmente
aldosterona. Controla la presién arterial, el volumen vascular y
los electrolitos. Se regula por medio del eje renina-angiotensina.

2. Capa fascicular: sintetiza glucocorticoides, principalmente cor-
tisol. Tiene funciones en el metabolismo intermediario y las
respuestas inmunitarias. Se regula mediante retroalimentacién
negativa sobre la secrecion de ACTH del eje hipotalamico-
hipofisario-suprarrenal por medio del cortisol plasmatico.

3. Capa reticular: sintetiza andrégenos. Regula las caracteristicas
sexuales secundarias.

Exploraciones de imagen funcional en medicina nuclear

Utilizan las caracteristicas particulares de algunos radiofarma-
cos para introducirse como precursores en la sintesis hormonal,
trazar las rutas que pueden seguir las hormonas o unirse a teji-
dos endocrinos especificos para aportar informacién del érgano a
estudio’.

Enlatabla 2 se detallan los principales indicaciones de las explo-
raciones de medicina nuclear en la imagen corticoadrenal.

Disponemos de varios radiofairmacos para la exploracién corti-
coadrenal y cada uno se une a un proceso fisiolégico diferente, por
lo que se pueden emplear selectiva y complementariamente para

Indicacién
Distinguir entre enfermedad unilateral o bilateral
Hiperplasia bilateral asimétrica en hipercortisolismo
Hiperplasia bilateral en hiperaldosteronismo
Contribucién adrenal en el hiperandrogenismo
Informar de la funcién corticoadrenal
Discriminar lesiones benignas funcionantes de malignas
Valorar el funcionamiento de implantes tras adrenalectomia
Valorar la funcién tras alcoholizacién o ablacién
Valoracién preoperatoria de la supresion de la glandula adrenal contralateral
Valorar la potencial evolucién a lesién auténoma hiperfuncionante de un
incidentaloma

Adaptada de Gross et al.%.

la evaluacién de masas secretoras o no secretoras, y caracterizar los
diferentes tipos de tumores.

Los radiofarmacos que vamos a describir y las vias metabélicas
por las que se incorporan al tejido endocrino son:

- 1311_NP59: receptor de lipoproteinas de baja densidad (LDL) cor-
ticoadrenal.

- 18F_FDG: analogo de la glucosa. Metabolismo intermediario cor-
ticoadrenal.

- 11C-MTO: inhibidor enzimatico corticoadrenal de la 11B-
hidroxilasa.

Gammagrafia corticoadrenal con 13]-NP59

La aplicacién del radiocolesterol en gammagrafia planar se
remonta a mediados de los afios 70. Junto con las pruebas hormona-
les, permite valorar la funcién adrenal y diagnosticar neoplasias de
origen adrenal, aunque también puede ser incorporado por algunos
tumores ovaricos. La biosintesis hormonal esteroidea se inicia con
la llegada del colesterol a las células adrenales mediante las LDL. El
20% del 131]-NP59 se incorpora a la LDL y se deposita en las células
adrenocorticales por medio de un receptor especifico, se esterifica
y no prosigue el proceso metabdlico, reflejando la captacién adre-
nal de colesterol para la sintesis hormonal®. La mayor parte de su
excrecion es por via hepatobiliar. En el sindrome de hiperfuncién
corticoadrenal su incorporacién es facilitada por la ACTH y el eje
renina-angiotensina.

Preparacion del paciente

Se debe retirar toda medicaciéon que pueda interferir con el eje
hipotalamico-hipofisario-adrenal en el hipercortisolismo, o el eje
renina-angiotensina en el hiperaldosteronismo. Los firmacos mas
relevantes y su mecanismo de interferencia en la exploracién se
describen en la tabla 3.

Para evitar la incorporacién del 1311 al tiroides, se recomienda
la administracién de una solucién saturada del yoduro potasico
o solucién de lugol al 5% (2-3 gotas/8 h) desde 2 dias antes de la
administracién del radiofirmaco hasta al menos 7 dias después®.
En pacientes alérgicos o intolerantes al yoduro se puede adminis-
trar perclorato potasico (200 mg/8 h preferiblemente antes de las
comidas desde un dia antes hasta 7-10 dias después de la inyeccién
de 1311-NP59). Se puede considerar la administracién de laxantes y
mas excepcionalmente enemas para disminuir la actividad intesti-
nal.

Si la exploracién precisa supresién, se administra dexameta-
sona 1 mg/6h desde una semana antes de la administracién del
radiofarmaco hasta la finalizacién de la misma.
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Tabla 3
Farmacos que interfieren con el 3'I-NP59 y su mecanismo de acciéon

Farmaco Efecto sobre la Mecanismo de acciéon
captacion

Espironolactona 1 Bloquea el receptor de aldosterona

Ketoconazol ) Suprime la sintesis y secrecién de
cortisol

Diuréticos y 0 Estimulan la secrecién de

anticonceptivos orales renina-angiotensina

Glucocorticoides $ Suprimen la sintesis de
ACTH/cortisol (en
hiperaldosteronismo se utilizan
para frenacion)

Farmacos que 0 Estimulan el receptor LDL

disminuyen la
hipercolesterolemia

Hipercolesterolemia | Disminuye la actividad del

(>400 mg/dl) receptor LDL

Antihipertensivos 1 Bloquean el eje

(IECA, ARA-2) renina-angiotensina a diferentes
niveles

ACTH exdgena @ Inhibe el eje
hipotalamico-hipofisario-adrenal

Aminoglutetimida | Inhibidor no esteroideo de la
aromatasa, disminuye la
produccion de hormonas sexuales

Metopirona 0 Inhibe la 11B-hidroxilacién en la
corteza suprarrenal

Tabla 4

Protocolos de adquisicién de la gammagrafia con '3'I-NP59

Motivo Supresion con

dexametasona

Dias de adquisicion

Sindrome de Cushing® No
Hiperandrogenismo Si
(hirsutismo adrenal)
Hiperaldosteronismo Si

(3), 5, (7 si dudas)

3,5, (7 si dudas o valoracién de
funcién adrenal normal)

3,5, (7 si dudas o valoracién de
funcién adrenal normal)
Bisqueda de glandula  No (3), 5, (7 si dudas)
adrenal®

Incidentaloma? No (3), 5, (7 si dudas)

a Algunos autores describen el inicio del estudio a partir del quinto dia para el
sindrome de Cushing, los incidentalomas y la bisqueda de adrenales, con el fin
reducir el nimero de visitas del paciente. Entre paréntesis, los dias del protocolo
que no incluyen todos los autores.

Adaptada de Shapiro et al..

Administracién del radiofdrmaco y protocolos de adquisicion

Se recomienda canalizar una via venosa periférica a través de la
cual se administran 37 MBq de '31I-NP59 mediante inyeccién intra-
venosa lenta de al menos 3 min de duracion (para evitar el dolor en
el brazo y los efectos secundarios del farmaco). Los protocolos de
los dias de adquisicién de imagenes varian en funcién de los cen-
tros y los autores. En general, para los hipercortisolismos se pueden
adquirir imagenes el quinto dia postinyeccién, y en caso de hallaz-
gos dudosos o interferencia de actividad intestinal, hasta el sexto o
séptimo dia. Las adquisiciones al tercer o cuarto dia son opcionales
y permiten valorar la captacién precoz en los adenomas.

En el hiperaldosteronismo se adquieren imagenes al tercer y
quinto dia para valorar la evolucién de la captacién adrenal. Se
puede prolongar la exploraciéon hasta el séptimo dia tras retirar
supresion el quinto dia y valorar el funcionalismo adrenal normal.
Los protocolos y dias de adquisicién se resumen en la tabla 4.

La adquisicién planar se realiza con el detector centrado en la
duodécima costilla; es fundamental la proyeccién posterior, con
colimador de alta energia ajustado a 364 keV con ventana del 20%.
La SPECT habitualmente se realiza con matriz de 128 x 128,360
grados, 30-40 s/imagen.

Distribucién fisiolégica

La 131]-NP59 se concentra rapidamente en la corteza adrenal,
pero para obtener una ratio adrenal/fondo adecuada, la adquisicién
deimagenes se retrasa hasta el cuarto o quinto dia'?. La distribucién
normal es una débil captacion bilateral. La adrenal derecha se loca-
liza mas craneal y a mayor profundidad que la izquierda, ademas se
superpone con la actividad hepética, por lo que es ligeramente mas
captante con un cociente adrenal izquierda/derecha normal en el
rango de 0,9-1,2. La captacion fisiol6gica normal supone del 0,075
al 0,26% de la actividad administrada. Se puede observar actividad
fisiol6gica en la vesicula por la excrecién biliar, que puede dificultar
la visién de la adrenal derecha, y en el intestino por la consiguiente
circulacién enterohepatica. Puede haber actividad tiroidea y gas-
trica por la presencia de 131 libre.

La dosimetria a los diferentes érganos tras la administra-
cién de 37 MBq de 13'I-NP59 es de 12mGy/37 MBq para cuerpo
entero, 260 mGy/37 MBq en adrenales, 24 mGy/37 MBq en higado,
80 mGy/37 MBq en ovarios y 23 mGy/37 MBq en testiculos.

SPECT y cuantificaciéon

El corregistro de imagen anatémica y funcional mejora la locali-
zacioén de los dep6sitos con respecto a la actividad de fondo, evita la
interferencia y superposicion de las actividades fisiol6gicas a nivel
hepatico, de vesicula biliar e intestino y facilita su interpretacién’!.
La SPECT es de especial interés en los depésitos del radiofarmaco en
lesiones subcentimétricas porque a pesar de la imagen subéptima
producida por el 1311, disminuye la subjetividad en la interpretacién
delasimagenes planaresy facilita la cuantificacién normalizada con
respecto a tejidos de referencia.

La SPECT potencia la sensibilidad diagnéstica sin modificar la
especificidad, por lo que algunos autores valoran la posibilidad de
realizarla directamente sin imagenes planares'2.

Se ha descrito la utilidad de la SPECT/TC para discriminar entre
hipercortisolismo subclinico y preclinico (este Gltimo, con incre-
mento de riesgo de evolucién a sindrome de Cushing clinico). La
Cavaetal. utilizaron la SPECT con un andlisis semicuantitativo de las
lesiones con respecto a la actividad hepatica, que en combinacién
con los analisis de cortisol en sangre presenté una elevada precisién
diagnéstica para predecir los hipercortisolismos preclinicos'>. Para
ello dibujaron una regién de interés en el adenoma y en la adrenal
normal, sumaron los valores de actividad adquiridos a las 24, 48
y 72 h, y calcularon su integral normalizandola a la integral de la
actividad hepatica. Obtuvieron el porcentaje de captacion relativa
adrenal de la glandula con adenoma con respecto a la normal, obte-
niendo un punto de corte del 61,5% para distinguir entre Cushing
subclinico y preclinico con una precisién diagnéstica del 90%.

En el hiperaldosteronismo, también se ha descrito que la
SPECT/TC mejora la especificidad de la deteccién de lateralizacién
de la hiperfuncién con respecto al estudio planar (40 frente al 60%),
pero no modifica significativamente la sensibilidad (83 frente a 85%,
respectivamente)’4,

“Punto clave”: La SPECT/TC mejoralalocalizacién de los dep6-
sitos con respecto a la actividad de fondo, evita la interferenciay
superposicion de las actividades fisiolégicas y facilita la cuanti-
ficacion normalizada con respecto a tejidos de referencia. Es de
especial utilidad en los depésitos del radiofirmaco en lesiones
subcentimétricas a pesar de laimagen subéptima producida por
el 131], disminuyendo la subjetividad en la interpretacion de las
imdagenes planares.

Limitaciones de la gammagrafia corticoadrenal con 131[-NP59

Entre las limitaciones inherentes a la técnica se encuentran la
alta radiacién adrenal relativa, los protocolos de adquisicién largos
conrepeticién de exploraciones, con al menos 2 visitas del paciente
tras la inyeccion del radiofarmaco, y la baja resolucién espacial de
la técnica si no se asocia con SPECT/TC.



396 S. Prado-Wohlwend / Rev Esp Med Nucl Imagen Mol. 2020;39(6):393-404

Figura 1. Carcinoma adrenal. Se observa una masa adrenal derecha con hipermetabolismo (SUVmax 9,16) de distribucién heterogénea, con dreas mas hipometabdlicas en

su interior que asientan sobre las zonas hipodensas de la TC, en relacién con necrosis.

Los inconvenientes producidos por la preparacién de la explo-
racién son la administracién de altas dosis de dexametasona, no
exentas de efectos secundarios, durante al menos 2 semanas en los
estudios con supresién, y la retirada o sustitucién de farmacos que
interfieren con el 131I-NP59 y que puede provocar un mal control
de la hipertension.

Estudio PET/TC con '8F-FDG

La 18F-FDG PET/TC es una exploracién hibrida de imagen que
permite estudiar el metabolismo glucidico. La '8F-FDG es una molé-
cula analoga de la glucosa que se introduce en las células a través
de diferentes receptores de membrana, sigue la misma via metab6-
lica de la glucosa y es fosforilada por la hexocinasa, pero a partir de
este punto no continda esta via y es acumulada intracelularmente.
El depdsito de '8F-FDG aumenta en aquellas células con elevadas
tasas de consumo de glucosa, como el cerebro, las células tumorales
o las implicadas en procesos inflamatorios. En funcién de la inten-
sidad de la avidez adrenal por la 8F-FDG se pueden diferenciar
los nédulos adrenales malignos (primarios o metastasicos) de los
benignos, y en especial la potencial malignidad de lesiones inde-
terminadas por TC o RM con una sensibilidad del 74-100% y una
especificidad del 66-100%'>.

Las adrenales manifiestan una captacién fisiol6gica moderada
de 8F-FDG con un SUVmax que habitualmente oscila entre 0,95
y 2,46, aunque se han descrito SUVmax superiores, de hasta 3,26,
siendo mayor la captacién adrenal derecha que la izquierda'®. La
mayor parte de los adenomas asocian una captacién similar o infe-
rior a la hepatica, por lo que un cociente adrenal/higado menor de
1,37 es indicativo de benignidad. Utilizando como punto de corte
un SUVmax de 3,1, se ha obtenido una sensibilidad del 98,5% y una
especificidad del 92% para diferenciar adenomas de lesiones malig-
nas, que respectivamente tienen actividades inferiores y superiores
al punto de corte!”. Las metdstasis asocian habitualmente mayor
actividad metabdlica que los carcinomas adrenales.

Se han descrito falsos negativos en lesiones menores de 10 mm,
en lesiones hemorragicas o necroéticas, y en neoplasias con baja cap-
tacién de 18F-FDG (como tumores carcinoides o adenocarcinomas
lepidicos). Los falsos positivos se han observado en feocromo-
citomas, mielolipomas, lesiones con degeneracién necrética o
hemorragica, grasa parda perirrenal y en adenomas o hiperplasias
adrenales que en ocasiones pueden superar la actividad hepatica de
referencia. La quimioterapia reciente puede producir tanto falsos
positivos como negativos.

Con la excepcién de aquellas neoplasias con baja avidez por el
radiofarmaco, la 8F-FDG PET/TC es un buen biomarcador para el
manejo terapéutico y para guiar la decisién quirirgica'8. Indepen-
dientemente del tamafio, el SUVmax es significativamente mayor

en las lesiones malignas (fig. 1), y entre las lesiones benignas, este
es mayor en las secretoras que en las no secretoras. Un SUVmax
mayor de 10 implica una alta probabilidad de que se trate de una
lesién maligna que debe ser resecada. Un SUVmax menor de 10
pero mayor que la actividad hepatica implica una alta probabili-
dad de lesién maligna o benigna secretora, ambas con potencial
indicacién quirtrgica. Las adrenales con menor captaciéon que el
higado en ausencia de antecedentes oncoldgicos tienen una elevada
probabilidad de ser lesiones benignas, y en presencia de enferme-
dad oncolégica, neoplasias con baja avidez por la ¥F-FDG con una
elevada probabilidad de ser un falso negativo.

“Punto clave”: En la 18F-FDG PET/TC, independientemente del
tamaiio de la lesion, el SUVmax es significativamente mayor
en las lesiones malignas, y entre las lesiones benignas, este es
mayor en las secretoras que en las no secretoras.

Estudio PET/TC con 11C-MTO

El metomidato es un inhibidor selectivo de la 113-hidroxilasa y
de la aldosterona sintetasa, enzimas implicadas en la produccién de
cortisol y aldosterona en la corteza adrenal, y reguladas principal-
mente por el eje ACTH. Permite distinguir entre lesiones derivadas
dela corteza adrenal y lesiones no corticoadrenales en funcién de la
intensidad de captacién, con sensibilidad y especificidad préximas
al 100%. Es una exploraciéon que esta poco disponible por la nece-
sidad de un ciclotrén cercano y tiene una limitada aplicacién en
lesiones necréticas, por lo que sigue siendo de eleccién la '8F-FDG
PET/TC.

La captacién fisiolégica del 11C-MTO es elevada en las glandu-
las adrenales y el estdbmago, de caracter intermedio en el higado
y baja en el resto de los 6rganos abdominales. La intensidad del
deposito adrenal varia en funcion de la enfermedad, hallindose por
orden de mayor a menor magnitud los carcinomas corticoadrena-
les, seguidos de los adenomas funcionantes, los no funcionantes
y, por dltimo, las lesiones no corticales. E1 1'C-MTO no discri-
mina entre carcinoma y adenoma corticales por presentar ambos
una elevada captacién del radiofarmaco, pero permite diferenciar
tumoraciones corticoadrenales (adenomas no secretores y secreto-
res, hiperplasia macronodular y carcinoma) de las extracorticales
como las derivadas de la médula adrenal (feocromocitoma, gan-
glioneuroma) o la enfermedad metastasica, con una especificidad
del 89% y una sensibilidad del 96%'°.

En el hipercortisolismo, los SUV de la 11C-MTO PET/TC en ade-
nomas secretores de cortisol mostraron ser superiores a los de
la glandula contralateral normal valorando la lateralizacién de la
enfermedad?°.

En pacientes con hiperaldosteronismoy lesiones pequefias entre
1-2,5cm en los que es necesario guiar la adrenalectomia, se ha
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descrito un protocolo con 3 dias de supresién con dexametasona
previa a la exploracién?'. En este, las adrenales patoldgicas mues-
tran mayor captacién de 1C-MTO porque no se suprimen igual
que las adrenales normales, considerandose una técnica valida para
estudiar la lateralizacién en esta dolencia.

Si bien este farmaco se marcé inicialmente con 11C, se han des-
arrollado trazadores con 123/124/131] que evitan la dependencia de la
proximidad de un ciclotrén y podrian seleccionar las lesiones diana
para posibles terapias posteriores con '3'I-metomidato.

“Punto clave”: El1 '1C-MTO PET/TC permite distinguir en fun-
cion de la intensidad de captacion entre lesiones derivadas de la
corteza adrenal y lesiones no corticoadrenales.

Exploraciones de imagen morfolégica
Tomografia computarizada

El crecimiento rapido, un didmetro mayor de 3-6 cm, la hete-
rogeneidad, una atenuacién mayor de 10 UH, unos margenes mal
definidos y la presencia de metastasis en otras localizaciones son
signos radiolégicos que pueden corresponder a malignidad. Rea-
lizar TC seriadas para evaluar el crecimiento de la lesién, si bien
informa de la malignidad, retrasa el diagnéstico y, por tanto, el
tratamiento.

Una alternativa para evitar la demora diagnéstica es la detec-
cion de los lipidos intracitoplasmaticos presentes en los adenomas,
que reducen la atenuacién y permiten caracterizar estas lesiones
benignas en una TC sin contraste con una sensibilidad del 71% y
una especificidad del 98%22.

En los adenomas ricos en lipidos la atenuacién es inferior a
10UH, con una elevada especificidad diagnéstica pero con una baja
sensibilidad. Sin embargo, una tercera parte de los adenomas no
poseen suficientes lipidos intracitoplasmaticos y por ello asocian
una atenuacién mayor de 10 UH, denominandose adenomas pobres
en lipidos. Este tipo de adenomas, y en especial los de atenuacién
mayor de 20 UH, se caracterizan mejor realizando una TC adrenal
dedicada, con un protocolo de lavado que utiliza criterios cuanti-
tativos absolutos y relativos de lavado para diferenciar adenomas
pobres en lipidos de enfermedad metastasica. Un lavado absoluto
mayor del 60% comparado con una TC sin contraste, o un lavado
relativo mayor del 40% entre estudios a los 70s (fase portal) y
15 m (fase tardia) tras la administracién de contraste intravenoso
ofrecen una sensibilidad y especificidad préximas al 100% en esta
enfermedad?>. Los calculos de lavado no son ttiles para caracteri-
zar lesiones con baja atenuacién que no son homogéneas, como las
que presentan areas de necrosis o quisticas®*.

Una alternativa es la realizacién de una TC de energia dual que
adquiere 2 espectros diferentes de rayos X, habitualmente de baja
y alta energia. Tejidos distintos, como la grasa, los tejidos blandos o
el yodo, manifiestan comportamientos de absorcién diferentes en
funcién del pico de kilovoltios, que permiten diferenciarlos y cuan-
tificarlos con un posprocesado de las imagenes. En los estudios con
contraste se puede realizar una sustraccién del yodo obteniendo
imagenes virtuales sin contraste. La TC con energia dual y las ima-
genes virtuales sin contraste permiten diferenciar las lesiones ricas
en lipidos (adenomas benignos) de las lesiones pobres en lipidos
(metastasis y adenomas pobres en lipidos) y cuantificarlas, evi-
tando la repeticién de nuevas exploraciones de imagen en dias
posteriores.

Resonancia magnética

La técnica mas importante para caracterizar las glandulas adre-
nales es la del desplazamiento quimico o chemical shift image (CSI)
en secuencia potenciadaenT1.Esta técnica permite detectar lipidos

intracelulares realizandose como gradiente doble eco (los 2 ecos se
obtienen en la misma apnea) y corregistrando los datos en fase y
fuera de fase. Si observamos una caida de sefial en fuera de fase,
podemos deducir que un tejido presenta en su composicién tanto
agua como lipidos, por lo tanto, es una técnica rapida e ideal para
valorar adenomas. Si se mide este cambio de sefial con respecto
a otra estructura se puede calcular la ratio adrenal/bazo o indices
de intensidad-seial para distinguir adenomas de otras lesiones con
una elevada sensibilidad, en especial en lesiones entre 10-30 UH. La
CSI no es adecuada para valorar lesiones de mas de 30 UH2°.

Otras técnicas de RM, aparte de la CSI, son mas controvertidas.
En las secuencias potenciadas en T2 los adenomas tienden a ser
homogéneos, con una intensidad de sefial media o inferior a la del
musculo o el higado. En lesiones de gran tamafio se puede observar
una mayor heterogeneidad por degeneracion quistica.

Las caracteristicas de las principales lesiones adrenales en TC,
RM y 18F-FDG PET/TC se describen en la tabla 5.

Alteraciones funcionales de la corteza adrenal
Hipercortisolismo adrenal

Existen diferentes grados de sobreproduccién de cortisol en la
zona fascicular, desde un hipercortisolismo subclinico hasta un sin-
drome de Cushing manifiesto, que asocian una amplia variedad de
sintomas en funcién de la severidad del proceso. En el sindrome de
Cushing estos son la presencia de hematomas ante minimos trau-
matismos, miopatia proximal o debilidad muscular, plétora facial y
estrias de color rosa o piarpura.

La determinacion del cortisol urinario de 24 h tiene una baja
sensibilidad para detectar hipercortisolismos leves, por lo que entre
las pruebas analiticas destaca el cribado con supresién nocturna con
1 mg de dexametasona.

La disponibilidad de determinaciones sensibles de ACTH y de
técnicas de imagen para la deteccién de adenomas hipofisarios
secretores de ACTH ha disminuido la utilizacién de los estu-
dios isot6picos en esta afeccion. La gammagrafia corticoadrenal
con 131I-NP59 alcanza una sensibilidad de hasta el 100% en la
deteccion de adenomas hiperfuncionantes y puede dirigir la deci-
sién de qué glandula intervenir en los casos de tumoraciones
adrenales bilaterales, incluso en el hipercortisolismo subclinico?S.
Ademas, ante una captacién totalmente anulada de la adrenal nor-
mal contralateral en la gammagrafia, puede aumentar el riesgo
de una insuficiencia adrenal a largo plazo tras la adrenalectomia
unilateral?”.

En funcién de su correlacién con la ACTH, el hipercortisolismo
puede ser:

- Dependiente de ACTH: bien por un exceso de produccién de
ACTH del eje hipotalamico-hipofisario, bien por una produccién
ectépica de ACTH por neoplasias (cancer de pulmén de células
pequefias, cancer medular de tiroides y tumores neuroendocri-
nos). El patrén gammagrafico tipico con 1311-NP59 es la captacién
adrenal bilateral simétrica (con ciertos niveles de asimetria). En
la TCy laRM en el 30% de los casos las adrenales son normales y
en el 70% estan aumentadas de tamafio de forma difusa. Una cap-
tacion adrenal muy alta (> 1% de la actividad administrada) puede
apuntar a una fuente ectépica de produccién de ACTH.

Independiente de ACTH: debido a la hiperfuncién adrenal en el
contexto de un adenoma, un carcinoma o una hiperplasia micro-
macronodular bilateral. La gammagrafia con 131I-NP59 permite
distinguir la enfermedad adrenal unilateral frente a la bilateral.
Los patrones gammagraficos son los siguientes (fig. 2):
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Caracteristicas de las principales lesiones adrenales en TC, RM y '8 F-FDG PET/TC

Exploracién

Adenoma rico en lipidos

Adenoma pobre en lipidos

Carcinoma corticoadrenal

Metastasis

TC sin contraste

TC adrenal
multifase de lavado

RM CSI

RM T2

18F-FDG PET/TC

Otros hallazgos

<10UH

Lavado absoluto>60% y
relativo >40% son muy
especificos para el diagnéstico

Caida de sefial en fuera de fase
altamente especifica. indice
intensidad de sefial > 16,5%.
Ratio adrenal/bazo<0,71

Iso o hipointenso con respecto
a higado y mdsculo

Si SUVmax menor que el
hepatico, elevada probabilidad
de lesi6n benigna. Si mayor
que la hepética, elevada
probabilidad de lesién
secretora pero sin poder
descartar neoplasia

Habitualmente hallazgo
incidental y<4cm

>10UH

Lavado absoluto > 60% y
relativo >40% son muy
especificos para el
diagndstico

Utilidad entre 10 y 30 UH

Si SUVmax menor que el
hepético, elevada
probabilidad de lesién
benigna. Si mayor que la
hepética, elevada
probabilidad de lesién
secretora pero sin poder
descartar neoplasia

> 10 UH. Areas de necrosis o
degeneracion quistica pueden
ser <10 UH

Lavado absoluto y relativo
menor que los adenomas

Caida de intensidad de sefial
fuera de fase por lipidos
intracitoplasmaticos

Si degeneracioén quistica o
necrosis, heterogeneidad e
hiperintensidad

Intensa captacion,

SUVmaéx > 10 0 <10 pero mayor
que la actividad hepatica

Habitualmente >4 cm si se
presentan con enfermedad

> 10 UH. Areas de necrosis o
degeneracién quistica pueden
ser < 10UH

Lesiones muy vascularizadas
pueden tener lavado similar a
los adenomas

Si el tumor primario contiene
grasa puede presentar caida de
intensidad de sefial fuera de
fase

Puede ser hiperintenso por
degeneracién quistica o
necrosis

Habitualmente mas captantes
que los carcinomas adrenales

Historia personal de
enfermedad maligna

metastasica

Fuente: Ansquer et al.’® y Schieda y Siegelman?3.

a) Adenoma: visualizacién unilateral de la glandula que contiene
el adenoma. No se visualiza la glandula contralateral porque es
hipofuncionante y atréfica debido a la supresién de ACTH por
los niveles altos de cortisol circulante que produce el adenoma.

b) Carcinoma adrenal: no hay visualizacién bilateral de las glandu-
las adrenales. Generalmente acumulan 1311-NP59 pero de forma
insuficiente para su visualizacién. La produccién tumoral de cor-
tisol es suficiente para provocar hipercortisolismo y suprimir
la ACTH y la produccién hormonal de la glandula contralate-
ral. El grado de diferenciacién celular puede ser responsable
de que el carcinoma acumule suficiente radiofarmaco para ser
visualizado, por lo que algunos tumores bien diferenciados pue-
den objetivarse con 131I-NP59. Se debe excluir la administracién
ex6gena de glucocorticoides o niveles altos de LDL como respon-
sables de la ausencia de captacién.

c) Hiperplasia nodular bilateral: visualizacién bilateral asimé-
trica de las glandulas adrenales. La imagen funcional adquiere
importancia porque las exploraciones convencionales pueden
diagnosticar erroneamente al paciente de adenoma unilateral,
sin informar de la naturaleza bilateral de la enfermedad hasta
en el 40% de los casos.

d) Deteccién de remanentes adrenales: en pacientes con adre-
nalectomia e hipercortisolismo persistente. En pacientes con
adrenalectomia unilateral, la glandula contralateral muestra una
hiperplasia compensatoria (incluso nodular) y un aumento de
captacién de 131[-NP59.

“Punto clave”: En el hipercortisolismo los patrones gam-
magraficos mas frecuentes con 13'I-NP59 son la captacion
unilateral en el adenoma, la bilateral asimétrica en la hiperpla-
sianodular bilateral yla ausencia de captacion en los carcinomas
adrenales.

Hiperaldosteronismo adrenal

El hiperaldosteronismo primario es el exceso de produccién de
mineralocorticoides en la zona glomerular que ocasiona hiperten-
sién (1-20% de los hipertensos), hipopotasemia y alcalosis.

Analiticamente se observa elevacién de la aldosterona plasma-
tica y urinaria, supresion del eje renina-angiotensina y alteracién

del cociente renina/aldosterona y del test de captopril o infusién
salina.

Las 2 principales formas de presentacién, que reportan el 90%
de los casos, son el adenoma secretor de aldosterona o sindrome de
Conn (75% de los casos), que habitualmente es menor de 2cm, y la
hiperplasia bilateral (25%). Es importante el diagnéstico diferencial
entre ambas, porque el tratamiento de eleccién del adenoma es la
cirugia, mientras que el de la hiperplasia es el tratamiento conser-
vador con antagonistas de la aldosterona, debido a que una cirugia
bilateral provoca una insuficiencia suprarrenal. Se han descrito sen-
sibilidades globales para casos uni y bilaterales de entre el 71 y el
92% segiin el autor?8.

En el hiperaldosteronismo, la gammagrafia corticoadrenal con
1311_NP59 se realiza bajo supresién con dexametasona. Una explo-
racién sin supresion es poco sensible como consecuencia de
la mayor actividad de la zona fascicular productora de corti-
sol, que no permite visualizar las lesiones pequefias producidas
por el sindrome de Conn en la capa glomerular. La dexameta-
sona retrasa la captaciéon en la zona fascicular hasta el quinto
dia (en que empieza a captar el tejido adrenal independiente
de ACTH) y permite estudiar la capa glomerular. Una visualiza-
cién adrenal precoz (anterior al quinto dia) significa hiperfuncién
de la zona glomerular y se considera patoldgica. En la figura 3
se puede observar la evolucién de la captacién adrenal de 1311-
NP59 en funcién del tiempo, la presencia o no de supresién y la
enfermedad?®.

Los patrones gammagraficos con 131[-NP59 que podemos obser-
var en el hiperaldosteronismo son los siguientes (fig. 4):

- Adenoma: captacién unilateral anterior al quinto dia postinyec-
cién. A partir del quinto dia se empieza a visualizar el cértex
normal contralateral.

- Hiperplasia bilateral: captacién bilateral precoz y previa al quinto
dia.

“Punto clave”: En el hiperaldosteronismo los patrones mas
frecuentes con 311-NP59 son la captacion precoz unilateral en
el adenoma y la precoz bilateral en la hiperplasia bilateral.

La captacion bilateral de 311-NP59 a partir del quinto dia no es
diagnéstica de hiperaldosteronismo y se debe al inicio de la capta-
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Figura 2. Imagenes en hipercortisolismo. En la columna A, adenoma adrenal derecho, y en la columna B, hiperplasia nodular bilateral. De arriba abajo: proyeccion planar

posterior y SPECT/TC el quinto dia tras la administracién de 3'I-NP59 y TC diagnéstica.

ACTIVIDAD
DE FONDO

HIPERPLASIA BILATERAL SUPRESION DEX

-— - —————— —
- SION DEX
- ADRENAL NORMAL SUPRESION
: 1 — ] -
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.

Dias tras administracion de [*3![]I-norcolesterol

Figura 3. Evolucién de la captacién adrenal en funcién del tiempo, la presencia o no
de supresién con dexametasona y la enfermedad en la gammagrafia con '3'I-NP59.
Adaptada de Spyridonidis y Apostolopoulos?®.

cién fisiolégica de la corteza adrenal. En casos dudosos, se puede
retirar la supresiéon y obtener imagenes al sexto o séptimo dia pos-
tinyeccién para valorar la funcionalidad cortical normal. Se debe
realizar un diagnéstico diferencial adecuado previo a la exploracién

para descartar clinicamente un hiperaldosteronismo secundario,
que también puede producir una captacién adrenal precoz.

Se ha planteado un protocolo mas breve que el descrito en
los parrafos anteriores, con adquisiciones a las 24 y/o 48h y a
las 72h, y retirada de la supresién con dexametasona para rea-
lizar una dltima adquisicién al quinto y/o séptimo dia. En este
protocolo las imagenes hasta el tercer dia valoran la corteza
suprimida y las del quinto dia la funcionalidad sin supresién, y
disminuyen la dosis de dexametasona a administrar y los des-
plazamientos del paciente con resultados similares al protocolo
convencional?.

Aunque el cateterismo venoso adrenal es considerado la técnica
gold standard para valorar la lateralizacion funcional en el hiperal-
dosteronismo, es un método invasivo, dependiente del operador,
con riesgo de hemorragia adrenal y alta tasa de errores, por lo
que la gammagrafia permanece como una valiosa alternativa diag-
néstica de especial relevancia en el diagndstico de la hiperplasia
bilateral.

En la figura 5 se pueden observar de forma esquematizada los
principales patrones gammagraficos de captacién de 131I-NP59 en
el hipercortisolismo y el hiperaldosteronismo.
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Figura 4. Imdgenes en hiperaldosteronismo. En la columna A, adenoma adrenal izquierdo (sindrome de Conn), y en la columna B, hiperplasia bilateral. De arriba abajo:
proyeccién posterior y SPECT/TC el tercer dia y proyeccién posterior el quinto dia tras la administracién de '3'I-NP59.
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Figura 5. Patrones gammagraficos de captacién con '3'I-NP59 en el hipercortisolismo y el hiperaldosteronismo.
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Hiperandrogenismo adrenal

La zona reticular es la capa mas profunda de la corteza adrenal
y la principal responsable de la produccién hormonal de andrége-
nos. Secreta andrégenos débiles como la dehidroepiandrosterona
y la androstenediona, responsables de las caracteristicas sexuales
secundarias de las mujeres, en las que su hipersecrecién provoca
hirsutismo y en casos severos virilizaciéon. Otras fuentes de hipe-
randrogenismo son el exceso de secrecién ovdrica o el incremento
en su conversion periférica a partir de precursores.

La etiologia mas frecuente es la hiperplasia bilateral por defectos
en la sintesis hormonal (como la deficiencia de 21-hidroxilasa) por
si sola o asociada a la hipersecrecién ovarica en el sindrome del
ovario poliquistico, y mas excepcionalmente el adenoma.

Los carcinomas adrenales pueden secretar andrégenos en com-
binacién con glucocorticoides y mineralocorticoides, pero raras
veces de forma exclusiva.

La exploracién con 13'[-NP59 se realiza bajo supresién con dexa-
metasona y los patrones gammagraficos son andlogos a los del
hiperaldosteronismo:

- Hiperplasia bilateral: visualizacién bilateral precoz (anterior al
quinto dia).

- Adenoma: visualizacién precoz unilateral o marcadamente asi-
métrica.

- Normal: visualizacién bilateral a partir del quinto dia.

Alteraciones anatémicas. Manejo del incidentaloma adrenal
Deteccion y tipo de incidentaloma

Un incidentaloma adrenal es aquella lesion mayor de 1cm de
diametro descubierta incidentalmente mediante una exploracién
de imagen que no se realiza bajo la sospecha de enfermedad
adrenal®!. No se incluyen en esta definicion las lesiones detectadas
en el proceso diagndstico de cancer o sindromes hereditarios.

La deteccion de masas adrenales es un hallazgo cada vez mas
frecuente por la estandarizacién de las técnicas de imagen (TC, RM,
ecografia) y por ser una zona que se incluye en el campo de muchos
estudios, como la TC toracicay los estudios de columna vertebral. Su
prevalencia es mayor en pacientes obesos, con diabetes o hiperten-
sién y aumenta con la edad, afectando hasta al 10% de la poblacién
de mas de 70 afios.

Aunque los adenomas adrenales son relativamente frecuentes
en la poblacién general (2-9%) y de ellos la mayor parte son benig-
nos y no secretores, es crucial diferenciarlos de una lesién maligna
0 secretora que precisa cirugia, ya que no hacerlo retrasa el tra-
tamiento, aumenta la severidad de los sintomas y, en el caso del
carcinoma corticoadrenal, empeora el pronéstico.

Dentro de los incidentalomas se diferencian:

Incidentalomas benignos vs. malignos

En ausencia de enfermedad neoplasica conocida, las lesiones
benignas mas frecuentes son, por orden, el adenoma benigno no
secretor (70-94%), el quiste adrenal (4-22%), el mielolipoma (7-15%)
y el feocromocitoma (0-11%).

Entre los tumores adrenales primarios malignos, los carcinomas
adrenocorticales representan el 0,6-1,4%, y con menor frecuencia,
otras histologias son el linfoma adrenal, el melanoma, el feocromo-
citoma maligno y el angiosarcoma.

En la poblacién general las metastasis suponen el 0,2-2,2%, y en
el contexto clinico de enfermedad neoplasica extraadrenal, el 50%
de las masas adrenales. Las neoplasias que metastatizan con mas
frecuencia a nivel adrenal son la de pulmén, la de mama, la gastrica,

la ovarica, larenal, el melanomay las hematoldgicas, como linfomas
y leucemia.

Incidentalomas unilaterales vs. bilaterales

La mayor parte de los incidentalomas son unilaterales, aunque
hasta en un 15% pueden ser bilaterales (0,3-0,6% de la poblacién
general). Entre las causas mas frecuentes de lesiones bilatera-
les estan las metastasis, los adenomas corticales bilaterales y la
hiperplasia macronodular bilateral. Esta Gltima es una enferme-
dad que se produce en pacientes con hipercortisolismo y supresién
incompleta con 1 mg de dexametasona nocturna que se origina en
ocasiones por la presencia de receptores aberrantes de la zona fas-
cicular, con respuesta a estimulos diversos como la vasopresina o
la serotonina.

Protocolo de estudio del incidentaloma adrenal

Se han propuesto multiples protocolos de estudio con significa-
tivas diferencias entre ellos, con el objetivo comn de predecir la
histologia y distinguir lesiones benignas de malignas>2.

Ante el hallazgo incidental de una masa adrenal hay que reali-
zar estudios de laboratorio para valorar la funcionalidad de todas
las zonas de la corteza y la médula adrenal: niveles de cortisol,
ACTH, aldosterona, andrégenos adrenales, iones, test de frenacién
con dexametasona, catecolaminas plasmaticas y en orina de 24h,
entre otras.

Aunque la propia descripciéon de incidentaloma excluye las
lesiones detectadas en el proceso diagnéstico de cancer, para un
adecuado manejo de los mismos hay que tener presente si hay ante-
cedentes oncolégicos en el paciente. También se ha incluido en el
algoritmo para una visién mas global el feocromocitoma, a pesar de
que se produce en la médula adrenal y no es el tema de la revision.
El diagrama del algoritmo diagndstico en el incidentaloma adrenal
se puede observar en la figura 6.

Ante un paciente con antecedentes oncolégicos e incidentaloma
adrenal se recomienda de entrada la realizacién de una 18F-FDG
PET/TC. Si es positiva sera altamente indicativa de metastasis y si
es negativa se sigue el mismo protocolo que para los pacientes sin
historial oncolégico.

En aquellos pacientes sin antecedentes oncolégicos se debe
realizar el despistaje de feocromocitoma, secrecién autonoma de
cortisol y si el paciente es hipertenso, de hiperaldosteronismo, y
se debe intentar caracterizar el incidentaloma adrenal con el estu-
dio de imagen inicial. Si la lesién tiene 10 UH o menos o muestra
hallazgos inequivocos de una lesién benigna (adenoma o también
mielolipoma o quiste no complicado) no son necesarias explora-
ciones adicionales. Si no se modifica el tamafio de la lesién en 1-2
anos, la lesién probablemente serd benigna. Si se objetiva creci-
miento de la lesién o es indeterminada en los estudios de imagen,
el seguimiento es obligado.

En masas adrenales mayores de 4cm y en ausencia de antece-
dentes oncolégicos se debe plantear la opcién quirdrgica.

Dentro de las lesiones menores de 4 cm, en aquellas con produc-
cién hormonal de catecolaminas la realizacién de una PET/TC con
18F_fluoro-L-DOPA o, como segunda opcién, 88Ga-DOTA-TOC, y si
no se dispone de estos la exploracién con 1231-MIBG, son de utilidad
para la valoracién del feocromocitoma esporadico®>.

En hipercortisolismos e hiperaldosteronismos con inciden-
talomas bilaterales, los estudios isotépicos pueden valorar la
hiperfuncién uni o bilateral de las lesiones y orientar el tratamiento
mas adecuado.

Una lesién no secretora menor de 4cm con menos de 10 UH
probablemente sera un adenoma benigno. En lesiones de mas de
10UH se puede realizar CSI para valorar la caida de sefial en RM o
TC con contraste con protocolo de lavado que si es mayor del 40%
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Figura 6. Diagrama del algoritmo diagnoéstico de estudios de imagen morfoldgica y funcional ante un incidentaloma adrenal®*3234, *Antes de la cirugia se deben realizar
pruebas hormonales para descartar un feocromocitoma, ya que en ese caso se deberia realizar premedicacién para evitar eventos adversos durante la misma. “El hallazgo
de menos de 10 UH o lesiones inequivocamente benignas no precisa de exploraciones de imagen adicionales.

en el lavado relativo o del 60% en el absoluto seran indicativos de
adenoma.

En las lesiones no secretoras de cardcter indeterminado tras
TC y RM (entre ellas, adenomas atipicos, metastasis, carcinomas
adrenocorticales, linfomas y feocromocitomas sin produccién hor-
monal), las exploraciones isotépicas de imagen funcional ofrecen
elevada sensibilidad y especificidad para caracterizar las lesiones
adrenales, especialmente las silentes®*. La utilizacién selectiva de
radiotrazadores como '31I-NP59, 123]-MIBG (y mas recientemente
18F_fluoro-L-DOPA) y 18F-FDG para evaluar, respectivamente, ade-
nomas, feocromocitomas y lesiones malignas, se recomienda para
realizar un adecuado diagnéstico y tratamiento.

Se recomienda la '8F-FDG PET/TC para valorar la naturaleza
benigna o maligna de la lesién indeterminada por TC y RM. En
aquellos feocromocitomas silentes, la 123]-MIBG y la 8F-fluoro-L-
DOPA permiten no solo caracterizar la lesién primaria, sino evaluar
la presencia de lesiones a distancia.

La gammagrafia con 13![-NP59 permite distinguir adenomas de
lesiones no adenomatosas (carcinoma adrenal, metastasis, quistes,
hematomas, lipomas, mielolipomas, masas de 6rganos vecinos).

En funcién de la correlacién en la lateralidad de los hallazgos en
exploraciones de imagen funcional con 131I-NP59 e imagen anat6-
mica, se han descrito 3 patrones:

¢ Patrén concordante: mayor captacién en el lado de la masa. La
glandula contralateral puede mostrar diversos grados de supre-
sién. Se produce en los adenomas adrenales benignos. Precision
diagndstica del 100% para lesiones benignas.

e Patron discordante: ausencia, disminucién o alteracién en la cap-
tacion en el lado de la masa. Corresponde a procesos destructivos
y tumorales. En lesiones mayores de 2 cm la precisién es del 100%
para descartar lesiones benignas, pero las lesiones entre 1-2cm

pueden no lateralizar por la limitacién en la resolucién espacial
de la técnica.

e Patrén normal: simétrica sin lateralizacion. Se produce en masas
pseudoadrenales que proceden de érganos vecinos como el pan-
creas, el estdbmago o el rifién. Lesiones menores de 2 cm pueden
no lateralizar la captacion.

Para las lesiones que aun asi persisten como indeterminadas se
recomienda seguimiento. El papel de la biopsia es controvertido
para lesiones adrenales primarias, por presentar baja sensibilidad
para la confirmacién del carcinoma adrenal, poca modificacién del
prondstico del paciente y asociar efectos adversos significativos
(entre ellos, la produccién de una crisis hipertensiva si se trata de
un feocromocitoma)>°.

“Punto clave”: Un patrén concordante entre 131I-NP59 y la
imagen anatémica es indicativo de adenoma, un patrén discor-
dante lo es de lesiéon tumoral y un patrén normal, de lesion
extraadrenal.

Utilidad de las técnicas de imagen en la decision quirtirgica del
incidentaloma adrenal

Se debe priorizar la adrenalectomia ante la sospecha de malig-
nidad. El riesgo de malignidad aumenta con el tamafio, por ello el
criterio clasico para la indicacién de una adrenalectomia ha sido
una medida mayor de 4-6 cm, a pesar de que la mayor parte de las
lesiones con este tamario son benignas (el 76-100% segin series) y
de que se han documentado tumores malignos en lesiones menores
de 2,5 cm. Sin embargo, los carcinomas adrenales suponen hasta el
2% de los tumores adrenales menores de 4 cm, el 6% de los tumores
entre 4-6cm y el 25% de los tumores mayores de 6 cm. Las carac-
teristicas de agresividad y de malignidad por imagen son, ademas
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del tamaiio, la heterogeneidad, la invasién de estructuras vecinas
y vasculares abdominales, los bordes mal definidos, el bajo conte-
nido lipidico, unos valores de lavado disminuidos o un crecimiento
rapido.

La adrenalectomia unilateral se recomienda en lesiones sospe-
chosas de malignidad, mayores de 4-6cm o con hipersecrecién
hormonal de cortisol o aldosterona, y en los pacientes con feocro-
mocitoma asintomaticos u oligosintomaticos.

Enlosincidentalomas bilaterales de la hiperplasia macronodular
bilateral se valora la posibilidad de adrenalectomia bilateral si los
niveles de cortisol urinario son mas de 3-4 veces la cifra normal, y
la unilateral si son del rango de 2-3 veces>®. En este ltimo caso,
los criterios de qué adrenal resecar son el tamafio y, sobre todo, la
captacién de 1311-NP59, resecandose en este caso no la lesién mas
grande, sino la mas funcionante y por tanto dominante, en todo caso
siempre valorando las comorbilidades, la decisién del paciente, los
niveles de exceso de cortisol y la edad.

Adicionalmente, la captacién unilateral de 13'I-NP59 también
ha mostrado correlacién con el estado hipersecretor adrenal, por lo
que la gammagrafia corticoadrenal puede convertir al paciente en
candidato a cirugia frente a tratamientos mas conservadores3’. En
pacientes con resultados discordantes entre 131I-NP59 y TC se debe
realizar biopsia para un diagnéstico final.

La adrenalectomia no es de eleccién en la hiperplasia produc-
tora de hiperaldosteronismo, que no se considera un incidentaloma
como tal y cuyo tratamiento de primera eleccién es médico con
agonistas de los receptores de mineralocorticoides. En el linfoma
adrenal y en la afectacién metastasica multiple por un tumor
extraadrenal, el tratamiento es el sistémico de la neoplasia.

“Punto clave”: La captacién unilateral de 1311-NP59 ha mos-
trado correlacion con el estado hipersecretor adrenal, es por ello
que la gammagrafia corticoadrenal puede convertir al paciente
en candidato a cirugia frente a tratamientos mds conservadores.
En la hiperplasia macronodular bilateral con hipercortisolismo,
el criterio que guia la adrenalectomia no es tan solo el tamaiio,
sino la captacién de 1311-NP59, con el fin de resecar no la lesion
mas grande, sino la mas funcionante.

Conclusion

Los estudios isotépicos de medicina nuclear siguen teniendo un
importante papel en los algoritmos diagnésticos para la caracte-
rizacién de las lesiones adrenales, ofreciendo una caracterizacién
adrenal no invasiva, con una elevada precisién diagnéstica en la
valoracién de la malignidad, la funcionalidad y el estado secretor
de las lesiones, proporcionando una informacién complementaria
a las técnicas de imagen morfolégica para la toma de decisiones
terapéuticas.

Son de utilidad para discriminar benignidad de malignidad en
los tumores adrenales primarios, y en el paciente con historial onco-
l6gico, para valorar la afectacién metastéasica. Permiten valorar la
funcionalidad de las lesiones con produccién hormonal y su late-
ralizacién en aquellas que son bilaterales, y aportan informacién
adicional para alcanzar el diagnéstico en las lesiones no secretoras
que no son caracterizables con las técnicas de imagen convencional.
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