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Objetivo
Establecer el mejor test bioquímico, o combinación de tests, para
el diagnóstico de feocromocitoma.

Diseño
Estudio multicéntrico de cohortes de pacientes derivados a 4
centros de referencia para diagnóstico de feocromocitoma entre
1994 y 2001.

Lugar
Bethesda (USA), Nijmegen (Holanda), Goteburgo (Suecia) y
Florencia (ltalia).

Pacientes
Se trató de pacientes derivados por sospecha clínica del tumor, o
por screening de familiares sanos de pacientes con feocromocitoma
hereditario (von Hippel Lindau, MEN tipo ll, neurofibromatosis tipo
l). Se incluyeron 214 pacientes con diagnostico confirmado de
feocromocitoma (demostración del tumor en la pieza quirúrgica o
biopsia, o de imágenes metastásicas en los casos inoperables),
y 644 pacientes en los que se excluyó éste diagnóstico (ausencia
de tumor luego de 2 o más años de seguimiento).

Descripción de los tests y gold standard
Se evaluó la utilidad diagnóstica de las metanefrinas libres (metane-
frina y normetanefrina) y catecolaminas (epinefrina y norepinefrina)
plasmáticas, y metanefrinas fraccionadas (metanefrina y

normetanefrina) y catecolaminas (epinefrina y norepinefrina) uri-
narias por HPLC; metanefrinas totales y ácido vainillil mandélico
(AVM) en orina de 24 hs por espectrofotometrÍa. Las muestras de
plasma se obtuvieron a través de un catéter, luego de un minimo
de 20 minutos de reposo sup¡no, absteniéndose de desayunar y
tomar bebidas cafeinadas o descafeinadas, y evitando el consumo
de paracetamol los 5 días previos a la extracción.

Medición de resultados principales
Se determinó la sensibilidad, especificidad, valor predictivo posi-
tivo y negativo de los test bioquímicos, y se construyó Ia curva
ROC.
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Conclusiones
El estudio demuestra que el dosaje de metanefrinas libres en plas-
ma fue superior a los demás tests bioquímicos en el diagnóstico
de feocromocitoma.

Las metanefrinas libres en plasma usadas en forma individual o
combinada, resultaron el mejor test para confirmar y especialmente
para excluir el diagnóstico de feocromocitoma.
Estas sustanias son producidas en forma continua y en niveles
constantes a partir del metabolismo de las catecolaminas dentro
de las células tumorales;,, lo cual contrasta con la producción
episódica de catecolaminas., A su vez, el AVM y las metanefrinas
urinarias conslituyen metabolitos no directamente relacionados
con el tumor. Sin embargo en nuestro medio, el diagnóstico bio-
químrco de feocromoc¡toma clásicamente se basa en el dosaje de
catecolam¡nas y AVM urinarios.. Una consecuencia de no
disponer de un test bioquímico suf icientemente sensible y es-
pecífico, como lo son las metanefrinas libres plasmáticas, deriva
en un mayor uso de estudios por imágenes y centellograf ía"
Debido a la elevada actividad nerviosa simpática, la hipertensión
esencial constttuye una fuente de falsos positivos para cateco-
laminas, pero no para metanefrinas libres en plasma. Dada la
baja prevalencia de feocromocitoma, no es infrecuente mandar a
operar pacientes hipertensos esenciales, con noradrenalina uri-

naria aumentada con una masa suprarrenal que frnalmente resulta
ser un incidentaloma.
Pero las potenciales problemas derivados de basar el diagnósti-
co de feocromocitoma en tests menos sensibles y específicos
también se plantean cuando la tomografía o resonancia no mues-
tran tumor suprarrenal. En éstos casos, un resultado positivo de
catecolaminas, pero negativo de AVM, no permite distinguir entre
feocromocitoma extraadrenal o metastásico y un resultado falso
positivo. A la inversa, en presencia de clínica sugestiva de feocro-
mocitoma, o durante el screening de feocromocitoma hereditario,
un resultado negativo usando catecolaminas o AVM y stn tumor
suprarrenal, no permite excluir un feocromocitoma extraadrenal.

GOncluSión del COmentadOfl Resutta costo efectivo imptemenrar
el dosaje de metanefrinas libres en plasma como único método
para investigar la posibilidad de feocromoc¡toma.
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