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Abstract

Introduction: black adrenal adenomas (ASNs) are tumors of the
adrenal cortex with black or dark brown pigment. They are made of
lipofuscin, it is a rare tumor and there are only case series and reports
in the literature.

Material and methods: a detailed systematic review was carried out
following the PRISMA guide, of a total of 231 articles submitted to
screening, 38 patients can be included.

Results: the mean age of presentation was 46.47 years, with a
predominance of females in 76.3% of the patients, with no predilection
for laterality of the affected adrenal, with a mean size of 2.9cm,
89.5% were hypersecretors, the Cushing’s disease occurred in 76.5%
of patients, 7.9% of patients had a pheochromocytoma, and 13.2% of
patients had primary hyperaldosteronism.

Discussion: ASN is a rare tumor that presents clinically as a hormone-
producing tumor in young women, or in other cases, in a tomography
as an incidentaloma, with tomographic characteristics that suspect
malignant pathology, for which surgical treatment is granted.
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Introduccion

Resumen

Introduccion: los adenomas suprarrenales negros (ASN) son tumores
de la corteza suprarrenal de pigmento negro o marrén oscuro, estan
hechos de lipofuscina. Es un tumor raro y existen Gnicamente series y
reportes de casos en la literatura.

Material y métodos: se realizd6 una revision sistematica detallada
siguiendo la guia PRISMA, de un total de 231 articulos sometidos a
tamizaje, se pudieron incluir 38 pacientes.

Resultados: la edad media de presentacion fue a los 46.47 afios, con
predominio en el sexo femenino en el 76.3 % de los pacientes, sin
predileccién de lateralidad de la suprarrenal afectada, con una media
de tamafo de 2.9 cm, el 89.5 % fueron hipersecretores, la enfermedad
de Cushing se present6 en el 76.5 % de los pacientes, 7. 9% de los
pacientes tenian un feocromocitoma y 13.2 % de los pacientes tenian
hiperaldosteronismo primario.

Discusion: el ASN es un tumor raro, que se presenta clinicamente
como un tumor productor de hormonas en mujeres jovenes, o en otros
casos, en una tomografia como un incidentaloma, con caracteristicas
tomograficas que hacen sospechar patologia maligna, por lo que se
otorga tratamiento quirurgico.

Los adenomas suprarrenales negros (ASN) son
tumores de la corteza suprarrenal de pigmento
negro o marrén oscuro y estdn hechos de lipo-
fuscina, un material lisosomal. Es un tumor raro,
existen nicamente series y reportes de casos en
la literatura, siendo el primer caso reportado en
1938.4:»

Es comtn encontrar el ASN en autopsias
y en estas es mas ficil encontrarlos al realizar
cortes finos al microscopio de la pieza adrenal
que al realizar cortes aleatorios (10 % vs 37 %)
pero es raro encontrarlos en pacientes vivos.®

En el estudio de Yu et al. donde se revis6 la
incidencia de tumores de la corteza suprarrenal
entre 1998 y 2014, se encontraron 114 casos.
Con una edad media de 53 afios (rango 23-70),

41 casos eran secretores de aldosterona (36.0
%), 23 secretores de cortisol (20.1 %), un secre-
tor de androgenos (0.9 %) y 49 no funcionales
(43 %). El tamafo medio de los adenomas fue
de 3.1 cm (rango 0.2-27). 23 eran <1.5 cm y
91 mayores de este tamafo. El color del tumor
vario de amarillo, naranja, café, rojo y marron.
Ninguno de los 114 adenomas fue predominan-
temente negro o marrén oscuro.®

Planteamiento del problema
Actualmente no existe una revision sistematica

de los casos que existen en el mundo de adeno-
ma negro, y solo hay reportes de caso y series

2 Revista MExicana DE UroLoaia ISSN: 2007-4085, Vol. 84, nim. 2, marzo-abril 2024:pp. 1-17.



de caso reportadas en pacientes vivos. Por lo
que no estan bien establecidas las caracteristi-
cas de la poblacion que presenta estos tumores.

Objetivo

El objetivo fue caracterizar a la poblacién con
adenoma suprarrenal negro reportado en la
literatura.

Presentacion de caso

Femenino de 49 afios, conantecedente de cancer
de mama derecha tratada en 2020 con mastec-
tomia radical modificada y bloqueo hormonal,
en vigilancia, se realiz6 ultrasonido hepatico
que demostraba una tumoracion dependiente
de la glandula suprarrenal derecha mostrando
didmetros de la glandula de 6.1x4.7cm. Se rea-
liza tomografia computarizada de abdomen y
pelvis que demuestran una tumoracion solida

suprarrenal derecha de 60x60mm con 50 UH
en fase simple y 80 UH en fase contrastada. Se
solicitan estudios especificos para la gliandula
suprarrenal todos dentro de pardmetros norma-
les (testosterona total 0.64, testosterona libre
0.14, cortisol 12.20, aldosterona 109.20). Se
pensé en un segundo primario de suprarrenal,
por lo que se realizé suprarrenalectomia dere-
cha por laparoscopia, con reporte histopatol6-
gico final de células fasciculares aumentadas en
namero y tamafio, se disponen de forma difusa
y en nodulos que se encuentran separados por
finos tabiques fibrosos. Las células muestran un
citoplasma amplio eosinéfilo y presentan algu-
nas de ellas un pigmento marron tipo lipofusci-
na, no se observan areas de necrosis ni mitosis,
algunas células muestran atipia nuclear, y pseu-
doinclusiones. Con neoplasia cortical adrenal
de tipo adenoma negro de 7x6x4 cm (Figura 1).
Actualmente en su primer afio de vigilancia sin
datos de recurrencia.

Figura 1. Resultado histopatologico con neoplasia cortical adrenal de tipo adenoma negro

Macroscopico: (A) glandula suprarrenal, (B) glandula suprarrenal al corte. Microscopicos: (C) ductos dilatados, (D) areas

de adenosis ductal.
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Material y métodos

Se llevé a cabo una revision sistematica de-
tallada siguiendo la guia Preferred Reporting
Items for Systematic Reviews and Met-Analyses
(PRISMA) para identificar los casos similares
y resumir los hallazgos clinicos, el diagnoéstico
inicial y el plan de tratamiento. La busqueda
final se realizé en abril del 2022. Se realizaron
busquedas en la base de datos de PubMed para
toda la literatura relacionada, utilizando combi-
naciones de los siguientes términos: pigmented
adrenal adenoma, black adrenal adenoma, black
adenomas of the adrenal cortex, black adenoma.
Los criterios de inclusioén para la presente
revision de la literatura incluyeron reporte de
casos, series de casos de adenoma suprarrenal
negro en pacientes vivos. Los criterios de ex-
clusion fueron articulos no publicados en inglés
o espafiol, que no fueran reportes de caso/
series de caso, que fueran patologias distintas
al adenoma suprarrenal negro, que no fuera
posible acceder al articulo, que no realizara una
descripcion clinica del caso o del diagnéstico,
que fuera en pacientes muertos o que fuera de
otra patologia diferente al adenoma pleomorfo.
Se establecieron filtros para encontrar todos
los articulos en inglés y espafiol disponibles,

sin limitacion en el tiempo de publicacion. Dos
revisores independientes (E. Martinez y E. Ma-
nilla) seleccionaron los estudios identificados
segun el titulo y el resumen. Se recopilaron los
siguientes datos de todos los estudios incluidos:
apellido del primer autor, edad del paciente,
género, tamafio de la lesion, caracteristicas
tomograficas por resonancia magnética o to-
mografia por emisiéon de positrones el tipo de
abordaje quirtrgico, si el tumor era hipersecre-
tor, si existia una patologia oncoldgica previa
o subyacente al diagnostico, si presentaba co-
morbilidades y la sobrevida reportada. Para
los articulos que no se encontraron a pesar de
aparecer en PubMed de manera inicial, se trat
de acceder a ellos a través de ReserchGate y
por medio de solicitud de préstamo interbi-
bliotecario de la biblioteca de la Universidad
de Monterrey. Para el andlisis estadistico se uti-
lizo utilizo SPSS version 25.0. Para el objetivo
se utiliz6 una estadistica descriptiva (media,
desviacion estandar frecuencia y porcentajes).
Mostramos un diagrama de flujo en la Figura
2 que resume la identificacion y seleccion de
estudios segiin PRISMA. La aprobacion del co-
mité de ética no fue necesaria para una revision
sistematica.
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Figura 2. Diagrama de flujo PRISMA

Resultados

Las caracteristicas clinicas de los casos previos y actuales se resumen en la Tabla 1.
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De un total de 231 articulos identificados
a través de la base de datos, se sometieron a
tamizaje 57 articulos, excluyendo los articulos
basados en el titulo/resumen que no fueron
publicados en inglés o espafiol, que no eran
reportes/series de caso o que eran patologias
distintas al adenoma negro (174 articulos), pos-
teriormente de los 57 articulos se excluyeron
doce en los cuales el articulo era inaccesible, un
articulo no presentaba la descripcion clinica ni
el proceso diagnostico, un articulo en el que el
diagnéstico se dio por medio de una autopsia, y
ocho articulos que no correspondian a adeno-
ma negro. El total fue de 35 articulos incluidos
en el andlisis de los cuales se pudieron incluir
38 pacientes. De las caracteristicas de los pa-
cientes la edad media de presentacién fue a los
46.47 anos (mediana 45 afios, moda 45 afos,
DE 14.49), el sexo femenino predomino con 29
(76.3%),9 (23.7 %) eran hombres, se presenta-
ron 18 (47.4 %) con adenoma negro izquierdo,
19 (50 %) con adenoma negro derecho y 1 (2.6
%) con adenoma negro bilateral. La media del
adenoma en tamano fue de 2.9 cm. (mediana
2.7, moda 3, DE 1.23). La causa del diagnostico
en 34 (89.5 %) pacientes fue el estado hiperse-
cretor del tumor y en 3 (7.9 %) pacientes fue en
pacientes con etiologia oncoldgica previa que

se les solicito un estudio de imagen (carcinoma
de es6fago medio, adenocarcinoma de pulmoén
y carcinoma de mama)), 1 solo paciente (2.6 %)
se diagnostico en el contexto de criptococosis.

De la totalidad de pacientes 29 (76.3 %)
tenian enfermedad de Cushing, 3 (7.9 %) feo-
cromocitoma, 5 (13.2 %) hiperaldosteronismo
primario, 5 (18.4 %) tenian DM2, 17 (44.7 %)
hipertension, 14 (36.8 %) tenian otras comor-
bilidades agregadas. En el abordaje diagnostico
32 pacientes (84.2 %) fueron sometidos a tomo-
grafia para el diagnostico, 9 (23.7 %) pacientes
fueron sometidos a RMN, 5 (13.2 %) pacientes
fueron sometidos a venografia adrenal, 4 (10.5
%) pacientes fueron sometidos a centellografia
adrenal, 5 (13.2 %) fueron sometidos a PET-CT.

Dentro del tipo de abordaje quirargico 14
(36.8 %) fueron sometidos a cirugia abierta,
23 (60.5 %) fueron sometidos a cirugia lapa-
roscopica y 1 (2.6 %) no se opero6. De los 38
pacientes totales se reportd seguimiento en
23, de esos, el seguimiento presento media
de 14.26 meses, (mediana 12 meses, moda 12
meses, DE 13.47), 1 (4.3 %) de los 23 fallecid
durante el seguimiento. Por tltimo anexamos
las caracteristicas de los pacientes en general
de los recolectado en los articulos (tabla 2).
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Tabla 2. Caracteristicas de los pacientes con ASN

Edad (afios)

Sexo

Lado

Tamano (cm)

Causa de diagnostico

Comorbilidades

Media
Mediana
Moda

Desviacion Estandar

Masculino

Femenino

Izquierdo
Derecho

Bilateral

Media
Mediana
Moda

Desviacion estindar

Estado hipersecretor
Seguimiento oncolégico

Causa infecciosa subyacente

Cushing
Feocromocitoma
Hiperaldosteronismo primaria

No hipersecretor

Diabetes
Hipertension

Otras

Resultados (N=38)

46.47

14.49

9(23.7%)

29 (76.3 %)

18 (47.4 %)
19 (50%)

1(2.6%)

34 (89.5%)
3(7.9%)

1(2.6 %)

29(76.3 %)
3(7.9%)
5(13.2%)

1(2.6 %)

5(18.4 %)
17 (44.7 %)

14(36.8 %)
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Tratamiento
Nefrectomia abierta

Nefrectomia laparoscopica

14 (36.8 %)

23 (60.5 %)

Sin cirugia 1(2.6%)
Seguimiento (meses) (N=23)
Media 14.26
Mediana 12
Moda 12
Desviacion estandar 13.47
Mortalidad (N=23)
Vivos 22(95.65 %)
Muertos 1(4.35%)

Caracteristicas de los pacientes con ASN: Adenoma Suprarrenal Negro, la Edad se expresa en afos, género, en masculino y
femenino, el lado del aenoma en izquierdo derecho o bilateral, el tamafo en centimetros el seguimiento en meses, contando
solamente a los pacientes con seguimiento en los articulos (N=23).

A diferencia de la presentacién mas habi-
tual de los ASN segun la literatura nuestro caso
fue un adenoma no secretor o no funcional. Sin
embargo sigue estando en el rango de edad y
sexo mas frecuente segin nuestra revision.
También tuvo en la tomografia una densidad
superior a las 30 UH con realce a la administra-
cion de contraste.

Discusion

La edad media de presentacién fue de 46 afios
esto contrasta con el resto de los adenomas
suprarrenales en los que la edad de presenta-
ci6on habitualmente es en adultos mayores.®
el género femenino es mis comun en los ASN
contrastando con los adenomas en general
donde no existe predileccion por el sexo del
paciente.® A diferencia del resto de los adeno-
mas suprarrenales en los que solo el 15 % de
ellos estan relacionados con hiperfuncion de la
corteza suprarrenal, los adenomas negros estan

asociados a sindrome de Cushing subclinico o
manifiesto y el aldosteronismo primario que
en nuestra serie fue de 89.5 % de los pacientes.
La presentacion mdas comun es el sindrome de
Cushing presente en el 79.6 %.®

Aun queda por determinarse la etiopatoge-
nia exacta del ASN. La lesion mitocondrial que
provoca una excrecién alterada de los pigmen-
tos que contienen lipoides es probablemente la
responsable de la pigmentacion en el adenoma
suprarrenal negro, Ademads de la sobreexpre-
siéon de dexametasona en el ASN. se identificd
que el ASN en raras ocasiones pueden asemejar
una enfermedad llamada enfermedad adreno-
cortical nodular pigmentada primaria con una
respuesta paradoéjica con esteroides, Se piensa
que la intensa expresion de receptores de glu-
cocorticoides en los nédulos y la estimulacion
paraddjica de la liberacion de cortisol a través
de un efecto mediado por el receptor de gluco-
corticoides en las subunidades cataliticas de la
proteina quinasa A.©®

12 Revista MExicana DE UroLoaia ISSN: 2007-4085, Vol. 84, nim. 2, marzo-abril 2024:pp. 1-17.



Adenoma negro un tumor raro de la glandula suprarrenal: presentacion de caso... Padilla Mota I., et al.

Los ASN muestran unidades Hounsfield
altas (>30) en la tomografia, sefial T2 alta y
falta de caida de la sefial en las imigenes fuera
de fase en la resonancia magnética, y un valor
de captacion estidndar alto (mds alto que el
del higado). En la tomografia por emisiéon de
positrones con 18F-fluorodesoxiglucosa, por
menor contenido de lipidos tumorales pero
mayor densidad tisular y riego sanguineo, ca-
racteristicas sospechosas de feocromocitoma,
tumores intersticiales y malignidad ademés,”
los adenomas suprarrenales negros a menudo
no se visualizan en la gammagrafia con radio-
colesterol.® Sin embargo, bioldgicamente, los
adenomas suprarrenales negros son benignos
sin evidencia histologica de ser invasivos y
deben considerarse como un subtipo de ade-
nomas suprarrenales con caracteristicas de
imagen atipicas.®

Histolégicamente en microscopia Optica
el tumor demuestra células compactas que
contenian lipofuscina intracitoplasmatica,
acompafadas de zona fasciculada y células de
tipo intermedio y en microscopia electrénica
muestra células compactas y de tipo interfaz,
y cuerpos de espironolactona en una célula
compacta. La apariencia morfologica del tumor
y la glandula suprarrenal adyacente, combi-
nada con los hallazgos clinicos y bioquimicos,
respalda tanto su funcién secretora como su
clasificacion como una variante rara del al-
dosteronoma no pigmentado mas comun.t®
Con menos frecuencia se informan adenomas
suprarrenales negros no funcionales que se
presentan como incidentalomas; actualmente
existe solo un estudio que informa de un ASN
con sindrome de Cushing y feocromocitoma
subsistente en el mismo tumor,*" hay solo
un caso reportado en la literatura de un ASN
funcional y un mielolipoma bien desarrolladoy

un caso clinico donde se encontré ASN funcio-
nante en un paciente masculino con sindrome
de Cushing asociado a hiperplasia nodular me-
dular asintomatica en la glaindula suprarrenal
ipsilateral (con 2 tipos de granulos de pigmento
lipofuscina y tipo neuromelanina) observados
al microscopio electrénico,'® por lo que se
pude clasificar como una condicién neoplasica
temprana cuando se asocia a dicha patologia.
(%) Existe un solo caso de triple secrecion de
un tumor ASN con aldosteronismo prima-
rio clinico asociado a sindrome de Cushing
preclinico con tres tumores diferentes, dos
adenomas, uno con secrecion de aldosterona y
un ASN con secrecion de cortisol." Ademas
son tumores corticales suprarrenales solitarios
y unilaterales, ya que en nuestra revisién un
caso se presentd con bilateralidad.® Por ulti-
mo consideramos que el adenoma negro es un
tumor raro, que se presenta clinicamente como
un tumor productor de hormonas, o en otros
casos, en una tomografia como un incidentalo-
ma, con caracteristicas tomogrificas que hacen
sospechar patologia maligna, por lo que su abor-
daje diagnostico y terapéutico habitualmente
va encaminado a una patologia oncologica, es
importante continuar reportando los casos que
existen en el mundo, para caracterizar de ma-
nera adecuada la poblacion que adquiere dicha
patologia.

Debido a la baja incidencia de los ASN no
es una patologia que habitualmente se tenga
en consideracion dentro de las opciones diag-
nosticas, sin embargo, segin nuestra revision
deberia tenerse contemplada como una posi-
bilidad diagnostica en pacientes con una masa
suprarrenal de una densidad superior a los 30
UH, pacientes femeninos, edad superior a 45
afos y con clinica de hiperfuncién de corteza
suprarrenal.
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Tomando en cuenta los resultados de
nuestra revision sugerimos que el protocolo
diagnéstico de los pacientes con sospecha de
ASN deben estudiarse con una tomografia
computarizada, también se deben medir nive-
les de cortisol, aldosterona y testosterona.
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