Notas clinicas

DIAGNOSTIC DIFFICULTIES IN A
CASE OF TUBERCULOUS ADDISON’S
DISEASE

Addison’s disease is an uncommon entity.
Diagnosis is usually obvious in patients
with adrenal crisis. However, in its early
stage, Addison’s disease is usually
underdiagnosed, given that the loss of
adrenal function is often progressive, with
gradual and insidious onset of symptoms,
most of which are nonspecific. In many
parts of the world, tuberculosis or fungal
infections are highly prevalent and remain
the principal cause of adrenal insufficiency.
In western countries, however, adrenal
insufficiency due to infectious agents is
relatively uncommon. We present a case of
tuberculous Addison’s disease, with typical
clinical and radiological development of
adrenal tuberculosis. We also review the
difficulties posed by the diagnosis and
treatment of this disease.
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La enfermedad de Addison es una entidad clinica poco frecuente. Su
diagndstico es obvio cuando se presenta en forma de crisis adrenal.
Generalmente permanece infradiagnosticada durante sus primeros estadios,
debido a que la pérdida de la funcion adrenal suele ser progresiva, lo que
produce una aparicion gradual e insidiosa de los sintomas, que son en su
mayoria inespecificos. En muchas areas del mundo, la tuberculosis o las
infecciones fungicas tienen una gran prevalencia y siguen siendo hoy la
principal causa de insuficiencia suprarrenal, pero en nuestro medio son
relativamente infrecuentes. Presentamos el caso de una paciente con
enfermedad de Addison, con una evolucion clinica y radioldgica tipica de la
adrenalitis tuberculosa. Revisamos las dificultades en el diagndstico
etioldgico de la enfermedad y su tratamiento.

Palabras claveEnfermedad de Addison. Tuberculosis adrenal. Glandula adrenal. To-
mografia computarizada. Tuberculosis extrapulmonar.

INTRODUCCION

La causa mas frecuente de la enfermedad de Addison (EA) es,
en la actualidad, la adrenalitis autoinmunitarainque hace poco
mas de 70 afios el 70% de los casos de EA era debido a tuberculo-
sig (TB), hoy en dia supone un 20% en los paises desarrollados y
hasta un 40% en los paises mas pébrepesar de la reducciéon
de este porcentaje, la TB es una enfermedad de dificil control y se
sabe que muchos casos no se notifican y otros sélo se diagnostican
post mérterh®. Ademas, las desigualdades socio-econémicas han
favorecido la emigracion masiva y la importacién de la infeccién
por viajeros, cooperantes e inmigrantes desde areas de gran ende-
miéb.

La Organizacion Mundial de la Salud predice un incremento
continuo de la TB y se estima que entre un 19 y un 43% de la po-
blacion mundial esta infectada por la micobacteria tuberculosis, la
mayoria en forma de infeccién latehtésto supone un enorme re-
servorio de individuos, entre los que son esperables nuevos casos.

La adrenalitis tuberculosa es poco frecuente, se desarrolla en en-
tre un 0,3 y un 5% de los pacientes con TB, pero dada la inciden-
cia creciente de la infeccion en el ambito mundial junto con el en-
vejecimiento de la poblacién y el aumento de enfermedades que
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causan inmunodeficiencias, el numero total de casgERE
podria incrementarse, por lo que debemos tenerla
mente. Se trata de una causa potencialmente tratalf
su identificacion y tratamiento precoz son indispensg
bles para la recuperacion de la funcién adrenal.
Presentamos el caso de una paciente con EA,
cuyo estudio etiolégico se descubrié una tuberculos
activa. Su evolucién clinica y radiolégica es caracterig
tica de la adrenalitis tuberculosa.

CASO CLiNICO

Paciente de 69 afios que consulté por astenia y anorex
con nauseas y vomitos frecuentes y febricula vespertina,
6 meses de evolucién. Habia perdido 8 kg de peso.

En la exploracion fisica destacaba una cifra de presion arf
rial de 100/60 mmHg, pulso de 70 ppm, peso de 60,3 kg, ta
de 1,55 m e indice de masa corporal de 25,1%k@staba afe-
bril y presentaba una marcada hiperpigmentacion de piel y m# a
cosas que era muy llamativa en las palmas de las manos.dg. 1. Tomografia computarizada centrada en suprarrenales tras
tiroides era de tamafio y de consistencia normales. La ausculéantraste oral: glandulas suprarrenales aumentadas de tamafio de
cién cardiopulmonar era ritmica, sin soplos, con murmullo veforma bilateral de contorno globuloso y nodular y de densidad he-
sicular conservado y sin ruidos sobreafadidos. El resto era nétogéna.
mal.

Ante la sospecha clinica de EA, se realiz6 una analitica
completa que evidencié: Na, 134,9 nmol/l (Iimites normales
135-145); K, 5,2 nmol/l (3,5-5); los demas parametros bio
quimicos fueron normales. Se estudi6 la funcién tiroidea, y <
objetivo hipotiroidismo subclinico: tirotropina, 8U/ (0,3-
5); tiroxina libre, 1,1ug/dl (0,8-2), con anticuerpos antitiro-
globulina y antiperoxidasa negativos. En el hemograma ¢
evidencié una anemia normocitica y normocrémica: hemc
globina, 11,2 g/dl (12-16); volumen corpuscular medio, 92 f
(80-98); concentracion media de hemoglobina, 32,6 g/dl (32
36). Con leucocitosis de 11.000(4.500-10.000).

Se obtuvo una concentracion de cortisol basal (8.00 h) ¢
2,3 ug/dl (6-26) con una concentracion de corticotroping
(ACTH) de 1.800 pg/dl (7,5-55). Los andrégenos de orige
suprarrenal fueron: sulfato de dehidroepiandrosterona, 30
ng/ml (70-3.480, posmenopausia); androstendiona, O,
ng/ml (0,3-1,8, posmenopausia). La funcién mineralocorti
coidea también se encontraba suprimida: aldosterona bag
0,01 pg/ml (29,0-161), con renina basal de 483ml (2,4-
21,9). Se realizo la prueba de Synac‘ﬁ‘(@‘so ug) sin res-
puesta: cortisol basal, 2®@/dl; a los 30 min, 1,@g/dl; a
los 60 min, 1,8.g/dl. Con estos datos se estableci6 el dlagFlg 2. Radiografia de térax: imagenes nodulares en vértices y en
néstico de insuficiencia suprarrenal primaria. I6bulo inferior derecho de alta densidad indicativas de granulo-

Se realiz6 una tomografia computarizada (TC) centrada &iS Pulmonares. Signos de paquipleuritis.
las glandulas adrenales tras la administracion de contraste
oral (fig. 1), que objetivé unas gldndulas muy aumentadas de
tamafo de forma bilateral, con un contorno globuloso y nang/dia, fludrocortisona 0,1 mg/dia y tuberculostéticos se-
dular, de densidad heterogénea dentro del rango de partgm las pautas actuales.
blandas. No se visualizaron calcificaciones ni quistes o zonasTranscurridos 6 meses y tras completar el tratamiento tu-
de densidad grasa. Se efectu6 una ecografia tiroidea que mbsrculostatico, la paciente habia recuperado peso, habian de-
traba un tejido tiroideo homogéneo sin nédulos y de tamaf&aparecido los vémitos y estaba normotensa. Habia dismi-
normal. La radiografia de térax (fig. 2) demostré imagenesuido la hiperpigmentacion. El estudio analitico mostraba:
nodulares en vértices y en lébulo inferior derecho de alta deia, 141 nmol/l; K, 3,9 nmol/l; Cl, 100 nmol/l. La cortisolu-
sidad indicativas de granulomas pulmonares con signos die de 24 h fue de 17dg/dia (35-200) y la ACTH de 102,6
paquipleuritis. Se realizé prueba de Mantoux que fue positivag/dl. La funcién tiroidea se normaliz6 sin tratamiento.

y se solicitaron 3 baciloscopias de esputo y cultivo de esputo; Tras 2 afios de seguimiento se repiti6 la TC (fig. 3) y se
las baciloscopias resultaron negativas, y el cultivo, positivo. objetivd que las glandulas habian disminuido de tamafio con

La paciente presentaba una insuficiencia suprarrenal enwha calcificacion sobre la suprarrenal derecha. Asimismo,
seno de una TB activa que se tratd con hidrocortisona 3@ analizé la reserva adrenal, que mostrd una concentracion
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Fig. 3. Dos cortes consecutivos de tomografia computarizada (TC) de control, tras contraste oral, realizados tras 2 afios de evolucion: las
glandulas han disminuido de tamafio respecto a la TC inicial, en la imagen de la izquierda se objetiva una calcificacion sobre la suprarrenal
derecha.

de cortisol basal de 4)8y/dl tras suspender la dosis vesper-otra enfermedad endocrina, generalmente la enferme-
tina de hidroaltesona del dia anterior, por lo que se mantuy¢rd tiroide&. Ademas, la insuficiencia adrenal au-

el tratamiento sustitutivo. toinmunitaria como parte del sindrome poliglandular
autoinmunitario se da mayoritariamente en mujeres

. 0 S .
DISCUSION (70%). Por tanto, por su condicion femenina y por la

presencia concomitante de un hipotiroidismo subclini-

La TB puede afectar a todos los drganos y sistemae sospechamos inicialmente esta causa. Pero, aunque
endocrinos. La glandula adrenal es la que mas frecudns anticuerpos antitiroideos negativos no excluyen la
temente se afecta, resulta de la diseminacion hematogafermedad tiroidea autoinmunitaria, el aumento de
na desde un foco infeccioso activo, generalmente pul-SH podia ser debido al déficit de glucocorticoides y
mén, intestino o rifion. La TB extrapulmonar suele sela ecografia tiroidea no mostraba una glandula hetero-
evidente pero puede ser clinicamente latente, de mangr@nea y seudonodular tipica de la tiroiditis.
gue la mayoria de los casos de TB adrenal se los diag— La anemia de trastornos crénicos con leucocitosis
nostica décadas después de la diseminacion hematégs-la manifestacion hematoldgica mas frecuente de la
na tras la destruccién de méas del 90% de la corteza SIB, si bien la anemia aparece en el 40% de las insufi-
prarrenal bilateral. ciencias suprarrenales de cualquier otra causa.

Los criterios utilizados por Ner@ipn 1974 para es- — Posteriormente se demostré una TB pulmonar ac-
tablecer el diagnoéstico de insuficiencia suprarrenal déva, pero la presencia de TB extradrenal no permite
origen tuberculoso fueron: presencia de calcificacioestablecer el diagnéstico de adrenalitis tuberculosa, ya
adrenal radiolégica y evidencia de diseminacién hegue en ocasiones coexisten ambas entidades.
matdgena de la TB. Segun estos criterios con frecuen— No dispusimos de técnicas de radioinmunoanalisis
cia las formas tuberculosas fueron etiquetadas de epara la deteccién de anticuerpos antiadrenales que
fermedad de Addison idiopatica o autoinmunitaria, yaparecen en la suprarrenalitis autoinmunitaria. Los di-
gue la radiografia abdominal es una técnica poco sengidos frente al antigeno 21-hidroxilasa se detectan
sible y que en el 25-30% de los casos de TB activa l&n el sindrome poliglandular autoinmunitario tipo Il,
adrenales son el Unico 6rgano afectdtio tienen gran sensibilidad y especificidad y predicen la

El diagnostico etiologico definitivo se consiguedestruccién de la glandula.
mediante la biopsia, una prueba invasiva, que en la—La TC es la técnica de imagen de eleccion. En nues-
mayoria de los casos no esta justificada, y aunque &ca paciente se convirtié en una herramienta diagnostica
tualmente disponemos de técnicas novedosas de lalfiordamental. El tamafio de las adrenales depende de la
ratorio y de imagen, en muchas ocasiones, es todo gausa y de la duracion de la insuficiencia suprarrenal.
reto. A continuacion desglosamos la linea diagnésticAparecen aumentadas en adrenalitis tuberculosa inci-
gue seguimos Y las dificultades que encontramos: piente, histoplasmosis, coccidiomicosis, citomegalovirus,

amiloidosis, sarcoidosis, hemangiomas o hemorragias y

— Aproximadamente en la mitad de los pacientetambién en las metastasis y carcindfd®or el contra-

con insuficiencia adrenal autoinmunitaria se asocido, las glandulas pequefias se observan en la atrofia idio-
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