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La evaluación del paciente con síndrome de Cus-
hing endógeno es probablemente uno de los ejer-
cicios clínicos más difíciles en la endocrinología. Para
que eventualmente sea exitoso y logre un diagnós-
tico etiológico correcto requiere de una investiga-
ción sistemática, lógica y escalonada para una vez
que el hipercortisolismo asociado a concentracio-
nes elevadas –o normales– de ACTH ha sido corro-
borado, el siguiente paso es diferenciar entre las
dos únicas posibilidades: Enfermedad de Cushing
(EC) o secreción ectópica de ACTH (SE). Son varios
los datos clínicos y bioquímicos que sugieren uno u
otro diagnósticos. La rápida evolución, el género
masculino, la hipocaliemia, el hiperandrogenismo,
el hipercortisolismo masivo y los niveles más altos
de ACTH harían sospechar SE, aunque ninguno de
ellos –o sus combinaciones– son concluyentes. El
muestreo bilateral de seno petroso (MBSP) con
medición de ACTH de manera comparativa a la
muestra obtenida en una vena periférica es una
prueba dinámica invasiva, frecuentemente usada
para establecer el diagnóstico diferencial. Sin em-

bargo, el MBSP requiere de una infraestructura
especializada y de un neurorradiólogo intervencio-
nista experimentado.

Con base en los resultados del trabajo de Kalt-
sas et al,1 en el que se reportan 86 MBSP realiza-
dos exitosamente en pacientes consecutivos con sín-
drome de Cushing dependiente de ACTH, se
calcularon tasas de sensibilidad de 90% y especi-
ficidad del 100%, para diferenciar entre los orí-
genes hipofisario y ectópico de la secreción de
ACTH. La gran eficiencia de esta prueba diagnós-
tica provocó que algunos grupos la adoptaran
como primera opción en caso de resultados hor-
monales equívocos, si en la RMN no se demostra-
ba una lesión de por lo menos 8 mm,2,3 sustituyen-
do a la prueba de supresión con dosis alta de
dexametasona4 e inclusive antes de la imagen con
RMN.5

En diciembre de 2008, se publicó la experiencia en
el estudio y tratamiento del síndrome de Cushing acu-
mulada en 18 años por un neurocirujano experto en
hipófisis en un centro de referencia:
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Introducción y objetivo: En la práctica habitual
de este grupo sólo se realiza MBSP cuando en un
paciente con síndrome de Cushing dependiente de
ACTH no se identifica claramente una lesión hipofi-
saria mediante RMN (o TAC en 7 pacientes) o la
prueba de supresión con dosis alta de dexameta-
sona no es concluyente. El objetivo principal fue
identificar si su abordaje marca una diferencia en
cuanto a la tasa de diagnósticos inadecuados (con-
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Figura 2. Imagen fluoroscópica con sustracción digital de tejido óseo
en la que se muestran ambos senos petrosos cateterizados. (Cor-
tesía Dr. Jorge Arellano. Neurorradiólogo, HE CMN Siglo XXI, IMSS).

firmando la presencia de enfermedad hipofisaria
con histopatología e inmunohistoquímica) y las ta-
sas de remisión y recurrencia.

Métodos y diseño: Se trata de una serie quirúr-
gica en la que los pacientes con resultado de MBSP
compatible con enfermedad ectópica no fueron in-
cluidos, ya que su tratamiento fue diferente. De los
227 pacientes estudiados de 1987 a 2005, se ex-
cluyeron 34 por diferentes razones que no afectan
el análisis, de los 193 restantes se obtuvieron da-
tos clínicos, bioquímicos y de imagen de los expe-
dientes, y la información postquirúrgica fue obteni-
da a través de cuestionarios enviados a los médicos
que refirieron a los pacientes inicialmente. El neu-
rocirujano del grupo fue quien decidió si se reali-
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zaría o no el MBSP, con base en la información clí-
nica y la presencia de tumor hipofisario. Éste se
llevó a cabo en 105 pacientes, en 102 se canali-
zaron adecuadamente ambos senos petrosos,
mientras que en los otros 3, sólo se logró catete-
rizar el seno petroso derecho. La presencia de un
adenoma se corroboró con estudio histopatológi-
co e inmunohistoquímica. La definición de remisión
después de la cirugía fue: UFC normal (46%), hi-
pocortisolismo (47%) o la supresión de cortisol
sérico con 1 mg de dexametasona por debajo de
1.8 µg/dL (7%).

Resultados. En 79 de los 105 (75.2%) pacien-
tes a quienes se realizó el MBSP, se logró iden-
tificar un adenoma productor de ACTH en la hi-
pófisis, mientras que esto ocurrió en 84 de los
88 (95.4%) en quienes no se realizó el procedi-
miento. La tasa de remisión después de la ciru-
gía fue 79% y 82.9% respectivamente para el

COMENTARIO

grupo en el que se hizo y en el que no se hizo
MBSP. En 78 de los 81 pacientes a quienes no se
les realizó MBSP por la presencia de un adeno-
ma en la RMN, se identificaron células positivas
para ACTH por inmunohistoquímica. Dos pacien-
tes en los que se realizó MBSP por la presencia
de una hipófisis normal en la RMN, el resultado
fue consistente con secreción ectópica de ACTH,
aun así, fueron sometidos a exploración quirúr-
gica de la hipófisis por una alta sospecha clínica
de EC. En ellos los resultados histopatológico e
inmunohistoquímico fueron negativos, pero es-
taban en remisión después de 28 y 60 meses
de la cirugía. La tasa de remisión temprana des-
pués de la cirugía en el total de los pacientes
fue 80%; en quienes se realizó MBSP 79.1% y
en quienes no se realizó la tasa fue de 83%.
Mientras que la tasa de recurrencia fue de
13.5%, sin diferencia entre los grupos.

Considero que la información que hasta aquí presen-
to es la más relevante, ya que la influencia que el
realizar o no un MBSP podría tener sobre la recu-
rrencia o la remisión a largo plazo en la enfermedad
de Cushing puede verse modificada por muchas otras
variables propias del sujeto, de la biología de la en-
fermedad o del tratamiento utilizado, en pocas pala-
bras, no tienen una relación causal. El valor de este
trabajo consiste en ponderar la realización de esta
prueba técnicamente elaborada y costosa, con la po-
sibilidad de no hacerla si el hipercortisolismo depen-
diente de ACTH es franco y en la RMN se observa de
manera inequívoca un adenoma. La prueba sucedá-
nea es la supresión de cortisol sérico con una dosis
alta de dexametasona, que se considera como posi-
tiva (origen hipofisario) cuando provoca una reduc-
ción mayor al 67% de la concentración basal, sin em-
bargo muestra un gran margen de sobreposición con
los resultados de secreción ectópica. Uno de los argu-
mentos utilizados con mayor vehemencia para no rea-
lizar la prueba de supresión con dosis alta de dexa-
metasona en el diagnóstico diferencial del síndrome
de Cushing dependiente de ACTH, es que la probabi-
lidad pre-prueba (90%) de que un adulto sea porta-

dor de un adenoma hipofisario productor de ACTH es
mayor que la sensibilidad de la prueba misma (65-
85%). Curiosamente, este mismo argumento podría
utilizarse para negar la realización de un MBSP. Parece
sensato entonces, proponer que el MBSP sólo se lleve
a cabo en aquellos casos en los que la RMN (��2 T)
sea indudablemente normal o existan datos clínicos o
bioquímicos de SE. De hecho, independientemente de
los resultados de la prueba de supresión con dosis
alta de dexametasona, e inclusive de la realización o
no del MBSP, la presencia de un adenoma hipofisario
en la RMN debería ser indicación para la exploración
quirúrgica en los centros en los que se cuente con un
neurocirujano experto en hipófisis. Para que un neuro
rradiólogo logre canalizar con precisión los senos pe-
trosos y logre imágenes como la que se muestra en
la figura 2, se requiere de la experiencia que sólo se
adquiere en centros de referencia especializados.

En este artículo se demuestra que los resultados
obtenidos con las técnicas más sofisticadas de diag-
nóstico son tan buenos como los que se obtienen con
la aplicación del buen juicio clínico y el sentido común.
Después de una oleada de búsqueda de respuestas
clínicas más objetivas con las nuevas tecnologías y re-
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cursos, existe una tendencia a volver a la evidencia clí-
nica y lógica. Sin negar la importancia de los avances
de la ciencia y su considerable impacto en la medicina,
trabajos como el que se discute en esta ocasión consti-
tuyen una simplificación post-tecnológica de gran utili-
dad para centros de atención médica en los que no se
cuenta con grandes recursos. Por otro lado, esta infor-
mación podría evitar que el clínico se sienta paralizado
ante la imposibilidad de realizar un MBSP, pues le brin-
da la seguridad suficiente para tomar decisiones tera-
péuticas adecuadas o para buscar ayuda de otros cen-
tros, sólo en aquellos casos que lo ameriten.
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