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OBJETIVO 

Realizar la n:visión bibliográfica de tipo narralivo acerca del paciemc inmunosuprimido 

inft't:tado con varicela y sus compli<:aciones. así como de la reserva suprarrenal en el paciente 

críticamente cnkrmo. mismo que servirá como marco teórico para d protocolo de investigación 

"Reserva suprarrenal en el paciente inmunocomprometido con varicela". 

JUSTIFICACIÓN 

El papel de la insuricicncia suprarrenal en la muerte u gravedad de los pac: icmes pediútricos 

inmunosuprimidos criticamenle enfermos no se ha ddinido adecuadamenll:. 

MATERIAL Y METO DOS 

Se realizo una büsqueda en los sislcmas médicos de infornwcii>n indc.xado' (MEDLINE. 

MEDSCAPE. ARTEMISA. MD CONSULT. LILACS) de los arios 198S a 2001. acerca de varicela. 

complicaciones de varicela. caracteristicas del paciente inmunosuprimido c:on varicela. insuficiencia 

suprarrenal. asi. como la presencia de insuficiencia suprarrenal en el paciellle crit icamcnlc' enfermo. 

el papel que juega en d pronóstico y evo luciún . asi como su tralamienlo. Encorllrandosc un total de 

342 artículos. de los cuales para fines de la presente rcv is iún 'e utilizaron J J. lú dcscritm para nirios 

y 17 en adultos. 



INSUFICIENCIA SUPRARRENAL EN EL PACIENTE 

INMUNOSUPRIMIDO CRÍTICAMENTE ENFERMO 

INTRODUCCIÓN 

S<::gun la literaiUra. la frecuencia de varicela en nuestro m<.:diu es relati vamente alla . A pesar d1.· 

la ex istencia de mL>didas d..: prevención (ej . Vacunación) . no se cncucmra en la lilcra!Ura repone d~.· 

afec tación a la gl ándula suprarrenal durame el evento infeccio.~o. So lo se cuenta con la rev is ión de· 

au!Opsia en niños fallec idos por varicela. en el que se reporta que un 42% de lus pac i<:ntcs h:nian 

af<.:clación de la glándula suprarrenal. Debido a que el pacit:me inmunosuprimido es más susceptible a 

desarrollar sepsis y tuda la cas cada de evemus que lo acompañan. entre los que se pu..:de encont rar 

insuficiencia suprarrenal. es impon anle determinar el estado de la rest:rva suprarrenal duranle l'l curso 

de la cnfermL>dad grave en los pacientes inmunosuprimidos gravl.!mcnl<.: enfermos. 

INMUNOSUPRESIÓN 

En el periodo di.! 1990 al 2001 se rt:portaron 539 casos d<.: varicda ero d Instituto Nac-ional rk 

Pediatría. el 52.5 % se prcscntú l.!n pacientes inmunoc.:ompro metidos. con una mortalidad global de· 

.l.8% (21 casos) . El 76.1% ( 16 casos) eran paciem<.:s inmunocumprometidos (pac i..:ntes n >n cimccr. 

cnferm..:dadt:s autoinmuncs. u..:snutric:ión. etc.) 2
; 

Se en!it:nd<.: por pac i<.:nle inmunocumpromelido. aquel <.:n d que los sis temas dt: d..:fensa se 

enc.:u<.:ntran d isminuidos o anulados. Estas ddensas comra la infección se plll.:d<.:n allerar por causas 

adquiridas . como son neoplas ias. por tratamientos u por o tros facto res como desnutrición y allcrac ión 
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de las barreras mecánicas de la piel y mucosas por catéte res. procedimientos quirúrgicos. l.!tc. 2
' ' 

Los factores más frt.-cucntes qut: condicionan inmunocompromiso en un paciente en nuestra 

población son: 

a) Desnutrición. en donde la causa es la baja ingesta de nutrientes quL' produce una deficiencia 

en la disponibilidad de protdnas para la síntesis de los componcnt.:s del sistema d<.! def.:nsa . 

bl Enf.:rml.!dades hcmato-om:ológicas. en las cualcs ex ist ..: una prolif.:raciún J c,unknada y sin 

propósito definido de Jos cnmponcnt l.!s celulares hematolúgicos. st"tituycndo los d <.! menlt" 

funcionales. Debido a que las células no maduran. mantienen la capacidad dl· dividirse. ,¡n embargo. 

ya no llevan a cabo sus fum:iones habituales . En las enfermedades neoplúsicas que no atacan la' 

células sanguíneas. la causa de inmuddiciencia cs el tratami.:nto quimioterúpico y/o infihraeiún a 

médula ósea.zx 

e) Enfermedades autoinmunes. la princ ipal causa del compromiso en la capacidad d<' dcf.:nsa .:s 

el tratamiento, principalmente basado en medicamen!Os inmunosupresores !ej . l'Steroides. azatriopina. 

ciclosporina. <.!te. ). Exisl<'n diferl.!ntes estudios acerca de los múlliplcs efectos d.., los g ltococorticnide' 

en varios tejidos. El tratamil.!ntn con g lucocorticoides se asocia con mayur susn·ptibilidad a 

inkccion.:s. los mecanismos fundamentales por los qu.: actúa y la magnitud del ri.:, gn d.: 

complicaciones inf<.-cciosas aún no se cnnoc..,n:1 

VARICELA EN INMUNOSUPRIMIOOS 

La varicela es una de las .:nfc.:rm.:dades infantiles m~s t:u muncs. altamclllc mntagiosa. caus¡~Ja 

por el virus de v ariccla-zos t ~: r (VZ). 1"· z., 
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Frecuentemente la enfermedad es benigna, pero hasta un 5-10% de los casos pueden presentar 

alguna complicación. Entre las más frecuentes se encuentran la infección bacteriana secundaria: 

impetiginización de las lesiones. celulitis. neumonía, artritis supurada, osteomielitis, afección al 

sistema nervioso (encefalitis. ataxia cerebelosa). fenómenos hemorrágicns (desdt" púrpura 

trombocitopénica benigna o fulminante). coagulación intravascular diseminada. sepsis.1~ 

La diseminación viral y la muerte por varicela son más frecuentes en la infancia temprana. d 

cmbarazo. ancianos y pacientes que reciban tratamiento con corti<.:ocsteroides y agente~ 

quimioterapcúticos. ya que estos han sido implicados como factores causales en el increrm:run de la 

severidad de la varicela, a.~i como cualquier alteración que comprometa el sistema inmunológico. ya 

que en el paciente inmunocomprometido la infección por varicela ha sido asociada con una alta 

incidencia de enfermedad visceral, incluyendo hepatitis, neumonitis, encefalitis y coagulopatía. y 

tiene una mortalidad que va de.'ide 7% al 50%.'"·'u• 

La tasa de mortalidad en México por varicela se ha reportado de 0.1 por 100.000 habitantes.~~ 

Las principak.-s características clini.:as que se observan en el paciente inmunosuprimido son 

rash . fiebre y hepatitis (caracterizada por elevac ión de los ni vdcs de transaminasa.,). ncunronit ¡, 

(basado en la presencia de infiltrado intersticial o nodular en la radiografía de tórax) y/o hipoxia. asi 

como también dolor abdominal. encefalitis. St.-creción inapropiada de hormona antidiurética, mialgias. 

dolor dorsal. carditis. artritis séptica y la muerte. 19 

En una estudio realizado pur la Dra. Ridaura llamado: "Causas de muerte en varicela: Revisiún 

de 28 casos de autopsia en niños". del Departamento de Patología del Instituto Nacional d.: Pediatría. 

d<: 1971 al 2000, en donde se encontró que en 14 casos la infección viral estaba limitada a piel y .:n 

los otros 14 ca.~ns se encontrdron datos histológicos de inft.-cción viral sistémica. donde lo~ órganos 

afectados fueron: esófago 14 (100%). hígado 14 (100%). pulmón 9 (64%). su1murcnal6 (42%), 



intestino S (3S%). ganglios linfiuicos S (3S%) y páncreas 1 (7%) ."13 

El esiUdio anteriormente mendonado sugiere que e l paciente inmunosuprimido con va ricela 

conforma un subgrupo de airo riesgo para presentar insuficiencia suprarrenal. 

INSUFICIENCIA SUPRARRENAL 

FISIOLOGIA 

Las glándulas suprarn:naks s~ tli vitlc:n en tlos zonas: la ml:uula qu~.: s..: cr11: uc:nrra c:ompu~sra tic 

células columnares que secre ran catccolaminas (cpind rina y nun:pincfrina) . y la corleza <.juc se divide 

en rres zonas: 1 lla zona g lomérulusa la cual es responsable primariamente de s~.:crecion de a luusrc:rona. 

fundón que es indcpcndicnle del resro d.: la con.::za: 2) la zona fas.: i.:ulada s<: ~ncarga út: la sc:~ r~.:ciún 

d~.: cortisol (d cual ri ene un papd vi ral en d manrenimicnro dd tono vas.:ular normal. perm~.:abilidacl 

vascular y disrribudón del agua corporal r<Hal. asi como también por..:ncializa la a.:dún d..: las 

catcculaminas) y almacena lipidos para la estcroidngenés is de estrés. y. 3) la zona r ~.: ri ctllaris la cua l 

prnduc.: andróg..:nns. así como csrt:roidc.:s 1.:11 condi.:iont:s basa les. La zona fascicu lada y la r..: ricul aris 

cnnsriruyen una unidad fum:ional. '- "-'d ' 

Los trc.:s grupos de ho rmonas cs reruideas son producidos a parrir dd coksrerol. ya sea de origc:11 

endógeno u cxógcno.~' 

La biusínr..:s is d..: rodas las hormonas eslt:roidt:s ck la corr..:za ad r..:nal. con excc·pc iún <k la 

aldosrcruna. son dcpendienres de la hormona adrenuconicotrópica (ACfll). En ausencia <k ..:s ra. solo 

ocurre aproximadam.:nr..: 10% dl! la síntesi s s inrétil!a de esternide.'- 3 
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FISIOPATOLOGÍA 

La insufic iencia adrenal puede ser subd ividida en tres grandes categorías: 

1) Insuficiencia Adrenal Primaria Crónica: La cual resulla de la des trucc ión de la corteza adrenal. 

Dentro de la etio logía de la insufic ienc ia suprarrenal. primaria se encuentran la adrenalitis autoinmunc 

(70-80%) . ..:omo la principal causa. otras. aunque más raras son hipoplas ia adrcnal cong(~nit a , 

hemorragia adrenal bilatt! ral , trauma. trombosis, infecciones (tuberculos is aproximadamente 20o/r. 

SIDA en asociación con CMV). enfermedad metástas ica o degeneración. medicamentos kj. 

kdtk:onazol) y desordenes infillrati vos:'· t .U t 

2) Insuficiencia Adrenal Secundaria Crónica: Ocurre cuando hay una def ic iencia de ACTH . La 

insuficiencia adrenal secundaria tk: urrc por d isfunc ión del eje hipo tálamn-hipófisis-adrenal por 

supresiím de la secreción dl' conicotropina o daño en la síntesis. liberac ión o res istencia a la ACTH . 

Las características clínicas más predominantes son hipoglucemia. perdida de peso. hipmcns iún. 

anemia, debilidad, fatiga. caida de cabdl~l. nausea, vómito. inhabilidad para excretar una perdida de 

agua e hiponatn:mía:'· t.t 

Dentro de las causas de insuficienc ia suprarrt!nal secundaria se encuentra la idiopútica 

(congcn ita). malformaciones congenitas de la hipófis is o hipotálamo, dcstrucciún de la hipúf isis " 

hipotálamo (infección. hemorragia. tumor. irrad iac ión, enfe rmedades infillrativas) o cau."" 

iatrogenicas (tratamiento g lucoconico ide prenatal o posnatal a la madn::) .u ·2 ' 

La principal causa d.: supres ión en la liberación de ACTH es la admini, trac iún t.k 

glucocnrticoides sinteticos. La administración de es tcrn id l!.~ exógenos suprime primariamente la 

función del eje hipotalamo-hipófisis-adrt:nal por disminución de la secreción de corticotropina. La 

d11sis y durac ión exacta de la terapia de g lucocorticoidc requerida para suprimir la reserva del eje no 

han s ido bien es tablecid a~. No ha sido posib le identi ficar dcf in idamente la do, is de g lucowrticoidc 
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rnínima o el intervalo rt!qucrido antt:!S dt:! que la supresión dd eje ocurra . y pocos casos de 

insuficiencia adrenal seguida de la administrac ión crónica dt! glucocorticoides han sido bien 

documentados:' 

3) Crisis Adrenal Aguda: Generalmente resulta de una estado de estrés en pacientes con 

iusuficiencia adrcnal crónica que no tit:!nen un reemplazo adecuado, pero también resuha en pacicntl'S 

con hemorragia adrenal o afL"Cción aguda (ej. scps is) . l.l 

La principal causa inf,.:cciosa es la tuberculosi. adrenal. se han descrito enfermedades midllica., 

(como histoplasmosis. blastomicosis. criptncocosis y cocc idioidomicnsis) y e l virus de l: t 

inmunoddicicncia humana:'. 11 

La ht!morragia adrt!nal puede .:omplicar mu.:has condiciones (sepsis. choque traumáti.:o. 

coagulopatias. desordenes isquémicos y ot ras si tuaciones asociadas con estré., sevcrnl. La sepsis 

fulminante en asociación con hemorragia adrenocnrti.:al es caracterizada por choq ue y lesiom·, 

vasculares extensas. La hemorragia adrenal ha sido cons iderada una causa rara de muerte: ' 

La presentación dinica de insuficiencia suprarrenal aguda us ualmente incluye nau~ea . vr'lmito. 

hipotensión severa cuadro de deshidratación y choque. La presentación dmi.:a d.: la insuficien.:ia 

suprarrenal crónica es lenta e insidiosa. y la sintomatología no es csp~:.-c ifica: ex istiendo tres 

caractt: rísticas cardinalt:s: perdida de peso. fatiga y debilidad ; pudiendo también prcscntars.: 

hiperpigmentación. hipotensión. hiponatremia. hiperkalcmia. sin tomas gast rnintest inak~. 

hipercakemia. dolor muscular y de articulaciones y vi tiligo: '· 21 

En los efectos h.:modinamicos es común encont rar. tanto en la presentación aguda como cn la crr'lnica . 

hipot.:nsión. la cual se cncu.:ntra en asociación con gasto cardi a..:o devado. pres ión etnia normal y 

bajas resistencias sistémicas. La patogenesis dd choque .:n estos pacicntes pu<:dl· involucrar una 
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combinación de rres m.:canismos: invo lucro dd efecro di reclo de los g lucoconicoidcs soure la 

muscularura vascular. pe rdida del cfecro permisivo sobre la sínr.:s is de las ca recolaminas y su acción y 

una disminución del efeciO de los glucoconicoides sobre d péprido vaso activo.·'· ~ 1 

INSUFICIENCIA SUPRARRENAL EN EL PACIENTE CRiTICAMENTE ENFERMO 

La sepsis, el choque scptico y la fall a o rgánica mulliplc conrinúan siendo la principal causa de 

muerte en la unidad de cuidados inrcns ivos. a fX!Sar d.: los avances en d manejo de "" pacil.!tll l.!s 

críricamenh.: enfermos. La depn.:sión <.k la funci ón de va rios ú rganos. ralcs corno d hígado. ri,.llmcs. 

intest ino. wrazún y en la funci ón de las células endutd iah.:s ocurren con la pmgrc•s ión de· la scpsis y 

ha sido plcnamenlc invesrigado. Aunque la disfunciún en c.~ tns úrganos ha sido bien doc umcnrada 

duranle la sepsis. se dcsco n<ll:C s i las alterac iones en la funci ún adrcnal se prescnran. El 

mantenimiento de la función adrenal durante condiciones adversas es imporranle. así como la 

respuesta dd hucsped a l estré' y a la infl..-cc iún . que incluyen la acrivaciún dd eje hiporúlamo­

hipúfísis-adrenal. induciendo un im:remcnro en la producción de g lucocorrico ides'· ''· 

La insufíci.:ncia ad rcnal ocurrc infrccuenll.:mcnll.! en la' unidadc.' de cu idados inr l.!nsivos. pl.!r" 

en .:ienos grupo' I.!XÍ Sie e l riesgo de desarro ll arl a. Aunque la in. ufic ic:nc ia adrc:nal de· non> es rara o 

no ha s ido rcporrada l.!n la poblaciún gcm·ra l. cx isrl.!n suhg rupos en Ju, .:uaks la incidcm:ia pu..:dc· sc·r 

alta. '. Estudios n .. -cicntcs di.! la función ad renal en el pacierlle criricaml.!nlc cnfl.! rmo reportan una 

inciclcncia del O a l 2R%. en pacil.!ntl.!s di.! a lto riesgo. aunq ul.! algunos estudios en adultos rdicn.:n 

incidl.!ncias de has ta 25-40%. La incidencia l.!n los ni r10s c riticarn l.!nt c cnfcrmm va ria de 2.) a 'i2%L 

Los pacientes que n:c ibcn rcrapia con conicocstl.!roides se encuentran en dos d ifl.!rcntcs grupos. 

La mayoría tiencn cnfc rmcdadl!.' auroinmun.:s. nco plásicas o inflamato rias c rúnicas tal es como asma . 
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lupus eritematoso sistémico u artritis rcumatoide. entre otros. y que están siendo tratados. o 

recientemente han sido tratados. con altas dosis de esteroides. El otro grupo recibe terapia dl' 

reemplazo para insufieienc:ia adren al primaria u secundaria. u 

La respuesta metabólica inicial a la enfermedad aguda es una rc:;put:sta catabólica que sirve para 

garantizar un suplcmt:nto suficiente de sustrato inicial a los sistemas orgánicos vitales. Un ejemplo 

de: dio o.:.' d incremento .:n los nivdes séricos de conisul en adición con d incremento de la 

com:entraciún de Hormona Adrcnueorticotrupic:a (ACTH). sin embargo. tambicn se han encontrad<> 

nivdc:s normales o bajos de ACTH. '' 

Condiciones de extremo estrés. induyendu dolor. fiebre c hipovulemia. requieren un im:remenlo 

c:n la ACTH y d conisol. Durante la enfcrmedad gravc. los nivdes de con isol tienden. l'n general. a 

ser más altos. Los nivdes altos de curl isol sc asocian con una mortalidad elevada. En mucho' 

pacientes. las concentraciont:S séricas dl! corli-;t>l incrl!mentan a com:l!ntracioncs por arriba dl· 

18mcg/dL después dt: la administración .dl! ACTH. pero si el paciente tiene niveles búsaks de coni sol 

altos. los incrementos subsecuemes son menores. Estos pequcrios incrementos se deben a que d eje.: 

estil ahaml!nte estimulado. pero r.ambién puede scr resultado de una interferencia con la capacidad de 

la corteza ad renal para producir glueoc.:onio.:oides y una deficiencia de: la reserva de coni">l. Ahora 

bien. no existe un consl!nso que establczca los limites normales en pacieme criticamente enkrmos. Si.· 

han propuesto valorl.'S menores a JO ¡Jg/dL o mayores de 20¡Jg/dL.u. • 

Múl!iplcs facturL'S pueden contribuir a hipoadrcnalismo en los pacientes criticamcntc cnfl•nnos. 

Estos incluyen daño anatúmicu de las adrenalcs u dc la hipófisis como ro.:.,ulladu de una enfermedad 

prcexistcnle o previamente no diagnost icada dc la corteza ad rc:nal o dd área hipotálamo-hipofisiaria o 

destrucción aguJa do: la glúndula ad renal por hemorragia o infección: .. w Probablemente con nwyor 

fn:cuencia. la hipoperfusiún u las citoeinas inducen inhibición de la., gl<indula' ad renalc' o del itrl.'a 

hipotálamo-hipofisiaria qut: puede conduc ir a dario funcional de los difc:remes componente., Jl'l 
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ejc.~. 1 :'~ . 1 6 . .lO Algunas drogas usadas en los cuidados critico pueden también inducir 

hipoadrenalismo.~· 15 Los mecanismos más comunes están relacionados al im:n:mento del 

metabolismo del cortisol (dilantina. f.:nobarbital y rifampic ina) o que interfieren con las enzima' 

cstereidogénicas (ketoconazol y posiblememe ctnmidato) .u 

La crisis adrenal aguda puede ocurrir como rc.,ultado de estrcs en pac ientes que no re<:ibicron 

suplemcnta<:ión glucocorticoide y quc se conocían que tenian insuficiencia adrenal <:túnica. Sin 

embargo. los casos mas graves son debido a hemorragia n infarto adrenal. Talcs pacientes estún ya 

usualmente enfermos <:o mo n;,ultado d..: ..:nf..:rmedad trombo ~:mboli..:a . ..:oagulopatia (i nduy~.·udo 

síndrome antifosfolipidos) . dH•que traumáti<:o. quemaduras graves o s~.·ps i ,. l.a fisiopatologia dd 

datio adrenal estú probabkmcme rel ac io nada con el estrl:s que indu<o: incn:nu:nto ..:n las 

concentraciones dc ACTH la que im:rementa el flujo adrenal a un grado que excede la ..:apacidad para 

el drenaje venoso. 1 Muchos paci<:ntes enfermos con dctcriuro repentino d1.·bcn de des<: artars1.· 

insufit:iencia adn::nal. Casi todos los pacientes con insuficiencia adn:nal aguda pueden tent•r ni vdes 

basales de cortisnl mcnon.:s de 3 ¡..¡g/dL (83nmoi/L) y fa lt a de respuesta a prueha d.: e' timulaciún <:on 

ACTH. 

Los paciente.' con insufieiencia ad rcna l en la unidad de <: uidados int t:ns ivos pnedc·n pn:sl'llt ar;,c 

<:omo un espectro que va de;,de un;1 cris is adrena l grave hasta una disfunción orgúnica leve. El 

reconoc imiento de la insuficiencia adn:nal es más di ficil en d paciente críticamente mfermo por la 

poca dispo nibilidad de una historia confiable. demora en el reporte de re~uli ados dl· la bora tnrio y la, 

enfermedades subyacentes que oscurecen un diagnóstico dcfiniti vo.
11 

Más rceientemcnt <: , el cone<:pto de insufici~.:ncia adrenal rdati va ha sido propuesto: aunqtK' el 

paciente críticamente enf.:rmn generalmente muestra ni veles elevados de wnisol. algunos padcntc' 

parec~.:n to:: m:r una produc..:ión inad1..'Cuada de cortisol en re lación con la sev..:ridad de ~u enfermedad . 

Esto es expresado d ínicamemc como un estado de choque hipe rdinámico d<.!pend icntc de 
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~ate~olaminas. el cual responde a la ad minis tración de .:stero ides.''· 13 

' La paradoja de la resput:sta a estero idt:S . a pesar d t: una ausenc ia de insufici enc ia acln.;nal 

bioquímica o histológica (eJ~amenes postmo n em casi nunca mues tran destrucc ión de las glándulas 

adn:nales ni de l área hipotálamo-hipofisiaria). put:de e xplicarse por desensibilización de los 

glucoconicoides a los nivele;:s celulares :
10 

Los glucoconicoides son m:cesarios para un adecuado 

awplamiento de los n.:cep!ores adrené rgicos. y este acoplamÍL'IliO rt.-ceptor adr.:nérgico-

g lucocon icoidt.•o puede aherarse como consecuencia de un incremeniO en las cnnccrllracionl'S ck 

gl ucownicoidcs. Tambié n. los ahos niveles de ca rccolaminas cn los paciente~ críticam.:ru.: e nf<.:rrno 

pued.: disminuir la rcgula..:iún d.: los r ... -ccplnre.~ ad r<."né rgico,. A lias dos is de glucoc.:orticoides pueden 

rcsuhar en un reacoplami.:nto de los rt.-cepto res adrené rg i<.:os y de .:sta manera r.:stablec.:cr su r..:spucs la 

cn la presión sanguínea . Es ta tt.'Oria pro vt.'C una explicación ahe rnati va a la insuficienc ia adrcnal 

" relativa". También es posible que la ano rmalidad e n es!Os paci.:nl.:s st:a una a h.:rac ión en la funci ón 

del rt.-ceptor o una res istencia a los g lucoconico ides. u . .!'> . .to 

Aunque la insuficiencia adrenocortical parece ser p01.:0 común en los pacic.:ntes críticamente 

c·nfermos. el diagnóstico de hipocnrtiso lismo es v ita l para la supcrv ivem:ia a dario por scpsis y 

requiere la administración urgente de hid roconisona int ravenosa." 

EXAMENES DE FUNCION ADRENOCORTICAL 

Qui1.á d mejor marcador para determinar insu fic ienc ia adr..:na l es la m..:di~ión d..: co rli so l libre. 

el ¡;ual es el fis iológicam.:nte acti vo y regulador homL'OSiático. En el pacienle crilicament.: .:nf.:rnu1 

hay una disminució n en el cnniso l ligado. lo cual puede incrcml!nlar la biodísponibilidild a lo~ 

te-j idos. Sin embargo . no hay exá mt:nes útil..:s clinicame nre para eva luar la acciún ¡;dular (cf..:c lm. 

orgánicos fin ales) del conisnl durantl' la ..:nf..:rmedad. Proponiéndose una <.:ombina<.:ión <k m.:uición 
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de niveles de corti ~ol con un examen de e~timulació n c.:un ACTH. w mo la m~.:jor opciún para d 

diagnóstico . .lO . .l r.n 

La recomendaciún usual es que primero se midan temprano por la mari ana d corti so l. Si la 

concL"fltración es muy baja, e l d iagnósti co se es tablece. Si la concentración cs intermedia. una prueba 

de estimulación c.:on ACTH dcbt: realizarse. 1.1 

Los exámcn.:s de laboratorio que han sido implantados en la cvaluac.:ión de la insufkicncia 

adrenal se di viden cn cxámcn.:s basales y pruebas dinámicas. 

Exámenes basa les: 

Este tipo d.: cxámcncs provecn una info rmación limi tada y usualmcnl <: dcb.:n ac.:nmpa r·m r~.: por 

pruebas dinamkos en la eva luac ión diagnóstica.~' 

Los exámenes basall.'S incluyen la de terminac ion de com:cntracioncs de cmtiso l. ACTH . 

elect ró litos séricos b udí n. potas io) y acti v idad de rcnina plasmática (PR A). es t o~ do~ lihimos son 

n ~.:c ..:sa r i us para u11 roccr d e~t ado min..: raloconicoide. 

NIVELES NORMALES DE CORT ISO L SERI CO . 

S IT IO V A LORES (mcg/dL) 
Cordon umbilica l 5-17 (1 3.1) 

Niños pn:maluros: 
(d ia 4) 

26-28 semanas 1- 11 (6) 
3 1-.35 semanas 2.5-9.1 (ó.-1 ) 

Niños de termino: 
.3 d ías 1.7-1-l (6.2) 
1-7 d ías 2- 11 (4.4) 
1-12 meses 2.8-23 (9.4) 

Niños de l - Ió arios 
(Ram) .3-2 1 (9.8) 
Adultos 

8am 8- 19 ( 11 ) 
4prn 4- 11 (5.9) 

'----"------ --
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Pruebas Dinámicas: 

*Prueba de Estimulación con Corlico tropina Sintética. Este exam t!n se usa para valorar la rc.:serva 

adrc.:nal utilizando dosis farmacológicas de ACIH. El ACTH circulan!<:! conti t!ne .39 aminoácidos, hr 

actividad bio lógi.:a total SI:! encut.'fl tra en la porción N lt! rminal dt! la mo léc ula. El ACTH s intético es tú 

constituido por los aminoácidos 1-24. La ACTH sintética (cosy tropin , acton) se administra de manera 

intrav.:nosa o intramuscular con igual eficacia. La dos is usual t!S d.: 60 unidad.:s (250 ¡.Jg) . aunque se 

menciona en algunos t!Studios que esta dosi s estandar es supra-fi s io lógica y que la misma respuesta 

ad renal puede.: sc.: r v ista cn pacie ntes norma les quc n.:c iben 1-Smcg de ACTH sinlética. Los ni veles dL· 

corlisol plasmático se d<.:tc.:rminan a los O y 60 minu tos d.:spués de la ad minis trac ión de ACrl 1 

sintética . .1. t.1 . lt 

Casi todos Jos paci.:nlc.:s con insu ficiencia ad rena l aguda tient!n nivclcs basalc.:s de wrlisol 

menores dt! 3 (.Jg/dL y no aumenla .:n r.:spucsta a la estimuladón con ACTH.u 

Una rcsput!sla subnorma l t!n un paciente qut! no ha rt!ci bido terapia glucoconicoidc pucd.: 

indicar falla adrenal primaria. Si la falla d.: rt!spuesta st: acompaña con una respuesta ekvada dL' 

PRA o con hiponatremia e hipt:rkalemia. se rea li za e l d iag nóstico de insufid cnc.:i a adrenal primaria. 

Los pac it.:ntcs con deficiencia causada por panhipopituitarismo total o parcia l ti.:ne n una respuesta a 

ACTH s imilar a la de los pa<.: ientes con supresión de ACTH causada por lt!rapia corticncMe roick 

prolongada:
1
· 

21 

*Prueba de Estimulaeión Prolongada de ACTH. Sirve para determinar s i una respues ta inadecuaua a 

dosis estándar de ACTH c.' por insuficienda primaria o st.:c undaria. En una va riac ió n del examen 

anterior, se aplican tres dosis de 1 mg de ACTH s intética de forma intramuscu lar en interva los de 48 

horas. Los n iveles dt! cortiso l son obtenidos a las 24 ho ras después de cada inyección. Los cri tcri ,ls 
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para insuficiencia adrenal primaria es la incapacidad para elevar el ..:orti sn l pla~múlico ~obr<: 

30mcg/dL al sexto dia. Todos los pacientes con insufic icm; ia adrenal secundaria pueden mostrar 

fenómenos de reclutamiento al sex to dia. También puL'<i<! ser ulili zado una infusión dt: 0.2.'img dc 

ACTH sinlética por 6 a 8 ho ras (el cual debe repetirse en 3 dias), con una respuesla normal del 

curti~ol de 30 a 4.'i¡..¡g/dL al final de la infusión:1 

*Prueba de hipoglucemia inducida por insulina: Evalúa la respuo.:sta al estrés dd eje hipOiúlamo · 

hipófisis-adro.:nal y do.: hormona de crL'Ci miento. E.~ta prueba debe rea lizarla un endocrinúlogo. Sl' 

admi nistra insulina en dosis ck 0.1 U/Kg para inducir hipoglucemia. Se real izan dt:h.:rmina..:ionc' 

sl:ric<IS de glucosa. cortiso l y de hormona de crL·cimil:n lo a los O. 30, 60. 90) 120 mimuos pos1crior..:' 

a la administración intravenosa de insulina. Para que la prueba sea úlil cs neccsario Jocumcollar 

hipoglucemia sintomátka. Los ..:riterios para considerar una respuesta normal son los mismos qm; 'l' 

ulilizan en d examen de cslimulaciún con cortico lropina sintl:lica: '· ~· 

Este examen no es recomendado en niños pequeños por e l riesgo dc daoio al s ist<:ma n..:rv ioso 

ccnlral resultantc de la hipoglucemia. 21 

*Prm:ba de Eslimulaciún con Glucagon. El examen d..: es timulaciún con g lucagon ..:s el m;i, 

apropiado en el grupo pediá1rko~ 1 • aunque en el INP nunca se ha ul ilizado. D..:spul:s de la 

adminislración intramuscular de glucagón, los ni veles de glucosa séri ca ini<:ialmenle Sl' dcvan. pero 

disminuyen rápidamente por la liberación de insul ina endógena. Los ni vdcs dc co rti so l sl: ri<.:o y 

hormona de crecimiento pueden incremo.:ntarse en respucs la a esta disminuciún en la g lucosa sl:rica. ~· 

*Prueba de Mclirapona. Se utili :w para valorar la capacidad e~limul adora de ACTH . La oneti rapona 

inhibt: la formación do.: conisol por bloqueo de la enzima 11-hidroxilasa. la cual es nccesaria para 

convert ir 11 -desoxicon iso l a co rtiso l. Es10 tiene como re~u lt ado una dismi nución de los niveles de 
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cortisol . niveles e levados de ACTH por medio del me~:ani smo de n:troalimentaciún (feedback) 

negativa, y una elevación de 11-desox iwrtisol y en el 17-hidroxicorticoesteroide urinario. La 

estimulación de la glándula productora de ACTH ev~::ntualmente se sobrepasa por d bloqll\:o 

enzimático, seguido por producción de cortisol. Este examen es también peligroso en quienes tienen 

insuficiencia adrenal cuyas manifestaciones clínicas son tenues . La disminución del cortisol en un 

paciente que tiene deficiencia parcial de este puede precipitar una ~:risis adrenal. Este examen puede 

no ser útil en pacientes en qu.: se sosp<..'L'ha de insuficiencia adrenal primaria. El examen original 

involuc.:ra la determinación de csteroides plasmáticos y en re~:o l ección de orina de 24 horas para medir 

e~ t ero ides 17-cctogcnicos 48 horas antes. 24 horas durante y 24 horas d<"pu0s de h1 administración ,.Jc 

mctirapona. La mctirapona se administra en dosis de 750mg cad;t 4 hora., por un periodo de 24 horas. 

En sujetos normales. el incremento de cste rnides 17-cetogénicos o 17-hidroxi..:stemides se· increment a 

de 2 a 4 veces del valor basa l. El 11-desoxicortiso l sérico in ~: rementa a >7.5mcg/dL. Una 

disminución en el cortisol plasmático confirma un bloqueo adecuado por mc:tirapona. ·'-1
' 

*Prueba de Estimulación con Hormona Liberadora de Corticotropina (CRH) . La hormona liberadora 

de eort i~:otropina .:s el prin~:ipal n:gulador de la st.'L' rec ión de ACTII . Los ni veles basa les de ACTII 

son el examen más utilizado para diferencia r la insufic ienc ia en su fo rma primaria de la secundaria. 

En la insuficiencia adrenal prima ri a. los niveles basales de i\CTH son c•tevatlos y aurnc:n1an pnslc:rior 

a la administración de CRH . Con d incn:mento en e l ACTH basal. s in c:mbargo. la respuesta d.: CRH 

es informaciún redundante y de eMa manera no es c ritico en la eva luación de fa lla adrenal primaria. 

La respuesta de ACTH a la CRH se utiliza para diferenciar s i el origen d<.: ht dc:fic icnc ia de· ACTH es 

hipofisiaria o hipota lámi~:a . Los pacientes con les ione.~ hipotalámicas tienen una respuesta exagerada 

a la CRH con un incn.:mento en el co rti.~o l plasmútico, mientras aquellos con dd iciencia ele ACTII 

tienen niveles indc:tectablcs de ACTII y d<: co rtisol posterior a la adminislraciún de CRH. Los 

exámenes con CRH no d.:ben reemplazar la neces idad de estudios ncuroradiográficos para ddinir la 

loca lización y naturaleza de la pa to logia en pacientes con disfunción hipota lám ica o hipófisiaria como 

una causa d.: insuficiencia adrc:nal :' 
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De los exámenes anles mencionados, los de mayor utilidad en el paciente crilicamcllle enfermo 

son el prueba rápida de Estimulación con Corticorropina Simética y iodos los examenes basales. 

debido a que el rcsuhado de los mismos es rápido. lo cual comribuyc a establecer wn mayor rapidez 

el diagnóstico y por consiguiente el 1ra1amien10. El resto de los pruebas dinámicas no están indicadas 

debido a la premura en el resuhado y a que algunos (Ej . examen de hipoglucemia inducida por 

irt~ulina) put.'<icn complicar el estado critico del pacieme. 

GABINETE 

Dentro de los estudios de gabinete que pueden utiliza rse se encuentran la Tomografia 

Computada (TC) que puede identificar tempranamente lodos las masas que deforman el contorno de 

las glándulas adrenales de mas de !cm. El mayor papel de la TC es distinguir las causas más comunes 

de insuficiencia adrenal: 

*Glándulas adrenales pcqut.'lias y atrofiadas: Insuficiencia adrcnal idiopáli<.:a (aulo inmune). 

*Áreas de aha densidad o cakificai:ión: hemorrag ia, cnfem1edad granulnmalosa crónica. 

*Glándulas adrenales aument adas de !amaño de forma bilateral : hemorragia. nt.~ >plas i a. 

enfermedad granulomal<lsa subaguda. 

Aunque también puede utilizarse la Resonan..: ia Magnl-1ica . ya qw: cuenla con una >naynr 

reso luciún pard tejidos blandos:' 

TR~TAMIENTO 

La influencia supr~~ora generali zada de los glucoconiwides protege al hospedero de una 

respuesta inflamatoria hipcractiva. la cual puede ser dariina para la func ión de las ct·lulas y lo~ 

ñrganos. y finalmente en la evolucióo de los pacientes críti camente enfermos ante una ínfl:cciún . 

Aunque los conicocsleroides han s ido propuestos como una terapia adj unta durallle la scp>is y 
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choque, su uso aún es controversia!. " 

Si se sospecha este diagnóstico. se deben determinar c.:ortiso l y ACTH plasmátkus c in~taurar la 

terapia inmediatamente. El tratamiento no debe de esperar hasta que d diagnóstico sc cn~ucntrc bien 

documentado: ' 

CONCLUSIONES 

La insuficicncia adn:nal ag uda c~ un desurdcn raro asociado con morbilidad y mon.1lidad 

dcvada si se permite .~ u prngn.:sión o no se rccnnncc. Algunos cstudios rccicntcs han n.:pnnado la 

existencia de insufit.:icncia adrenal funcional en d paciente criticamenh.: enfcrno y cnfocan su atcnciún 

sobrc los t:fectos hcmndinámicos cn cstos pacientes. Una cnn~tc lac i ón dc síntomas no espe~ificm 

incluye dcbilidad. fatiga fácil. nausea. anorexia y pérdida de peso. Él indi~c.: de .,uposiciún puc.:de sc.:r 

particularmente alto s i d pacicntc tiene hipcrpigmcntac ióu. hiponatr..;mia y/o hip..;rkakmia . historia uc 

cnkrmcdad autoinmunc. o antL-.:c.:dcntc de uso rcciL'nh.: dc cstc.:ro idcs cxúgcnos o tcrapi¡¡ 

anticoagulantc. Algún de terion> en d cstado clínico (hipo tensiún. fichrL'. cl i~milnKÍt.lll dd c·st<~do 

mcnrall . especialmente.: cn d marco de una cnfcrmcdad agud¡¡ intcr~urn.: nte . debe· ~t.:r tratado 

agrc.:sivamcnte. aún alllc.~ dc la confirmación por laboratorio dcl diagnústico. Los L'XiÍmenc.:~ 

dtagnósticns ,,on ba.,tante di rcctos y fácilmentc disponihlcs . El desarrollo dc prcparacione~ 

cortk:ostcroideas s intéticas han provisto un seguro y efectivo medio dc rcemplaw. El collocimi c.: nto. 

rcconocimicnro c intcrvc.:nción t e mprano~ ~on pasos s ignifie<ui vos para allcrar d ~u rso <le la 

insufil:icncia adn.:nal aguua. A pL·sar dc que c.:xistcn varios rcpurtcs desa lcnlauures dd rl'su lwuu dc:l 

tratamiento con altas dosis dc cstcroides cn scps is. hay interesantes cfl:ctos ca rdiovascularcs de los 

gr lucocorticoidcs. La posibilidad de qlll: los pac ientes con choquc sép tico con insuficicncia adrcnal 

pueden bcndi~ iarsc dcltratamiclllo con estcroides: '·.!'l 
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La posibilidad de insuficiencia adrenal ··relativa .. debe de ser considerada en pacienh.!s que son 

dependientes de aminas o que requieren ventilación mecánica prolongada. Los indic ios que pw.:den 

incrementar la sospecha de disfunción adrenal incluyen oosinofilia. hipotermia inexplicable. 

hiperpigmentación. hiperkalemia. hiponatremia. nausea. vómito y dolor abdominal. también 

hipotensión que no responde a la administración de liquidas o catecolaminas."' 

En suma, el diagnústil:o de insuficiencia adrenal puede representar cambios signif icativos t'n la' 

unidades de cuidados intt:nsivos. Cada paciente con niveles de cortisol elevados en circunstancias 

normales puede tcner insuficiencia adrenal " relati va .. y pm:dcn nbtcm:r bcncficios de la' do,is ck 

estrcs de los esteroidt:,. Por otro lado. mucho> pacienu:s cronit:amen te tratados con estL·roides par" 

enfermedades no endocrina.~ puc..'Cien no necesitar más que su dosis regular de esteroide hajo 

condi<.:iones de máximo cstrés . Ju.~tificando I!Studios de reserva suprarrenal en todos dios. ' ' 
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