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Síndrome de Cushing
primario. Aspectos
controvertidos

Sr. Editor:

El síndrome de Cushing es poco frecuente en las edades pe-
diátricas y en más de dos tercios de los casos es de origen hi-
pofisario1,2. Los pediatras, pues, tenemos poca experiencia en
el diagnóstico y tratamiento del hipercortisolismo de origen su-
prarrenal, y por ello surgen aspectos controvertidos en nuestra
actuación. Por una parte, el diagnóstico diferencial entre ade-
noma y carcinoma suprarrenal basándose en datos clínicos y
analíticos no es siempre claro. Por otra, existe muy poca expe-
riencia publicada con el tratamiento médico del hipercortisolis-
mo en niños, muy importante para minimizar los riesgos de la
intervención quirúrgica.

Se presenta el caso de un niño de 11 años que fue atendido en
nuestra consulta por aumento de 20 kg de peso, acné florido, hi-
pertricosis, rubicundez y estrías rojo-vinosas abdominales de 1 año
de evolución. En la exploración presentaba un peso de 63 kg, una
talla de 138 cm (en el percentil 10, acorde para su talla media pa-
rental de 160 cm), índice de masa corporal 33 kg/m2, presión arterial
180/120 mmHg tras relajación, pubertad en curso con testes de 6 ml
y adrenarquia presente.

Las pruebas analíticas confirmaron un hipercortisolismo primario:
ACTH indetectable, cortisol en orina de 24 h 858 �g (normal hasta
400 �g), cortisol plasmático matutino de 27 �g/dl (normal has-
ta 18 �g/dl), vespertino (a las 20.00 h) de 28 �g/dl, tras administra-
ción de 1 mg de dexametasona a las 23.00 h de la noche anterior de
25 �g/dl, hemoglobina de 16 g/dl y glucemia de 112 mg/dl; y un ex-
ceso de dihidroepiandrosterona-sulfato (DHEAS) (525 �g/dl; valores
normales en este estadio puberal, 26-266 �g/dl). Se realizó una TC
abdominal en la que se visualizó una tumoración en la glándula su-
prarrenal derecha de 4 cm de eje mayor, homogénea, bien delimita-
da, con una calcificación y sin zonas de necrosis ni hemorragia.

El tratamiento con ketoconazol a dosis crecientes desde 800 has-
ta 1.200 mg/día no suprimió la secreción de cortisol (se mantenía la
presión arterial en 180/120 mmHg, el cortisol plasmático matutino
en 20 �g/dl y el cortisol en orina de 24 h en 678 �g), por lo que
fue necesario asociar espironolactona a dosis de 4 mg/kg/día para
conseguir normalizar la presión arterial para realizar la intervención
quirúrgica. Se extirpó la glándula suprarrenal derecha por vía lapa-
roscópica y la histología fue de adenoma basándose en el tamaño,
cápsula no infiltrada, superficie de corte homogénea, sólida y ama-
rillenta, ausencia de necrosis, hemorragia y afectación vascular.

Tras la intervención, el paciente presentó una insuficiencia
suprarrenal (cortisol plasmático y ACTH indetectables, DHEAS
3,7 �g/dl) y recibió durante 5 meses hidrocortisona oral a dosis de-
crecientes. Posteriormente se mantuvo la recomendación en caso de
estrés intercurrente ante los hallazgos analíticos: ACTH indetecta-
ble, cortisol plasmático basal de 3,8 �g/dl y tras estímulo con ACTH
de 8,5 �g/dl y DHEAS de 5,1 �g/dl. Esta indicación se suspendió a
los 14 meses después de la intervención, pues se había recuperado
la función del eje glucocorticoide (ACTH de 56 pg/ml, cortisol plas-
mático basal de 16,6 �g/dl y tras estímulo con ACTH de 30 �g/dl), y
se mantenía disminuido el valor de DHEAS (13,6 �g/dl). Durante es-
tos meses se normalizó el fenotipo, volviendo al normopeso, la pre-
sión arterial era de 110/60 mmHg y habían desaparecido las altera-
ciones cutáneas (excepto el rastro de la estrías decoloradas).

El ketoconazol administrado a dosis comprendidas entre
600 y 1.200 mg/día ha demostrado ser eficaz para conseguir la
normocortisolemia en el síndrome de Cushing3, también en ni-
ños4, aunque en casos como el nuestro se produce una resis-
tencia parcial primaria. Precisamente esta resistencia es más fre-
cuente en los carcinomas que los adenomas suprarrenales5.
Nuestro paciente también presenta otros datos asociados con
malignidad: la edad superior a 10 años, la presencia de hiper-
tensión arterial grave y la secreción androgénica6.

Sin embargo, la producción mixta de cortisol y andrógenos no
es incompatible con la benignidad histológica del tumor supra-
rrenal, según se ha descrito7, y el resto de los datos de nuestro
caso orientaban hacia la benignidad: tumor menor de 6 cm de
diámetro mayor, larga evolución de la clínica, ausencia de me-
tástasis y de síndrome constitucional e imagen homogénea de la
TC (sin necrosis, calcificaciones, ni hemorragias)8.

Con respecto a la evolución postoperatoria, en las publica-
ciones pediátricas, si la cirugía es curativa, todas las anomalías
cutáneas desparecen antes que en los adultos, a lo largo del
primer año, excepto los rastros de las estrías9. En cuanto a la
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recuperación funcional de la glándula atrófica tras la interven-
ción, en los niños también es más rápida, entre 6 y 12 meses
frente a 1,5-3 años en adultos para la producción de cortisol,
mientras que la de DHEA-S es más lenta, tardando de 5 a 7 años
en recuperarse10.
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Acidosis láctica secundaria
a inhalación de dosis
elevadas de salbutamol

Sr. Editor:

La acidosis láctica es un trastorno del equilibrio ácido-base ca-
racterizado por un descenso del pH, aumento del anión gap e
incremento de las concentraciones de lactato. Su asociación
con el uso de �2 inhalados o i.v. ha sido descrita durante el tra-
tamiento de crisis asmáticas en adultos y excepcionalmente en
niños1-4. Se presenta el caso de una paciente con acidosis láctica

tras el tratamiento de una hiperpotasemia con dosis elevadas
de salbutamol inhalado.

Se trata de una niña de 14 años, con trasplante hepático ortotópi-
co realizado 2 meses antes por fallo hepático secundario a síndrome
de Budd-Chiari con mutación heterocigótica del factor V de Leiden
y con una evolución postrasplante satisfactoria.

Se realizó consulta por dolor abdominal, estreñimiento, vómitos y
malestar general, de varios días de evolución, acompañados de oli-
goanuria en las últimas 24 h. En urgencias se constata un regular
estado general y de hidratación, aumento de urea y creatinina, hi-
ponatremia con normocloremia e hiperpotasemia, y acidosis meta-
bólica con anión gap y lactato normales en sangre venosa (tabla 1).
El resto de datos complementarios, incluyendo transaminasas, enzi-
mas de colestasis y bilirrubina son normales, con concentraciones de
inmunosupresores en el rango terapéutico y sin alteraciones en la
ecogenicidad hepática ni renal, con flujos de arteria hepática y por-
ta en límites normales, y con ECG normal.

Como antecedentes destacan una sobredosificación accidental de
espironolactona durante varios días, y la administración de IECA e
ibuprofeno, como probables desencadenantes de la insuficiencia
renal.

La paciente ingresa en la unidad de cuidados intensivos pediátri-
cos (UCIP), donde se expande volemia con suero fisiológico, se ini-
cia nebulización constante de salbutamol y perfusión de furosemida.
La evolución es satisfactoria, con diuresis adecuada y normalización
de la función renal y del desequilibrio hidroelectrolítico en 48 h (ta-
bla 1). Sin embargo, en las primeras horas aparece una acidosis lác-
tica progresiva, sin signos de disfunción hemodinámica ni hipoxe-
mia. Tras suspender el tratamiento con salbutamol nebulizado, las
cifras de lactato descienden rápidamente, y se normaliza el equili-
brio ácido-base (tabla 1).

La acidosis láctica es un trastorno grave del metabolismo in-
termediario, potencialmente letal. El lactato es el producto final
del metabolismo anaerobio de la glucosa en los animales, re-
sultado de la fermentación del ácido pirúvico5. En condiciones
normales, el piruvato se oxida a CO2 y agua en la mitocondria,
pero en ausencia de O2 (o si no se puede utilizar) el pirúvico su-
fre una fermentación en el citosol.

La hipoxia tisular es la causa más común de acidosis láctica
(acidosis láctica tipo A); sin embargo, también puede aparecer

TABLA 1. Evolución de los datos gasométricos, analíticos
y concentraciones de lactato

Horas tras 

el ingreso
0 3 8 10 18 48

pH 7,23 7,36 7,34 7,32 7.49 7,47

PCO2 (mmHg) 34,3 31,9 29,7 25,3 35 41

CO3H (mEq/l) 14 17,5 17 14,1 26,7 29

Exceso de bases –12 –6,9 –6 –9,9 3,5 5,4

Lactato (mmol/l) 1,33 3,4 5,7 7,8 2,9 2,16

Glucosa (mg/dl) 220 245 175 157 132 130

Urea (mg/dl) 148 174 144 120 63 46

Creatinina (mg/dl) 3,8 4,5 3,1 2.2 0,9 0,9

Sodio (mEq/l) 116 115 116 117 127 129

Potasio (mEq/l) 6,9 7,4 5,4 5,1 4,5 4,8

Cloro (mEq/l) 95 86 83 81 93 98

Anión gap (mEq/l) 7 11,5 16 22 7,3 2
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