Il ruolo dell’iperplasia midollare surrenalica
nella sindrome ipertensiva da catecolamine
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The role of adrenal medullary hyperplasia
in. the. etiology of hypertension
by cathecolamines

Newural crest tumors such as intra and extra
adrenal pheochromocytomas are commonly regarded
as the -etiology of arterial hypertension caused by
catecholamines. On the basis of a personal observa-
tion and according to data reported by literature,
Authors support the possibility of adrenal medullary
byperplasia (A.M.H.) in the pathogenesis of such
bypertensive state. Pathological aspects of A.M.H.
as well as diagnostic methods are reported.

Di fronte ad un quadro clinico di iper-
aldosteronismo si pone il problema della dia-
gnosi etiologica tra una condizione di iper-
plasia corticosurrenale e ’adenoma del cot-
ticosurrene.

Non altrettanto avviene per la sindrome
da iperincrezione catecolaminica, nella quale
Petiologia & comunemente ricondotta al feo-
cromocitoma, sia intra od extra-surrenalico.
Non viene cio¢ in genere ammessa la possi-
bilitd che un elevato livello di catecolamine
possa essere secondario ad uno stato di iper-
plasia della midollare surrenalica (I.M.S.).

Alla base di cid sta forse I’affermazione
che i neuroni non possano aumentare di nu-
mero (iperplasia) e pertanto cosi anche le cel-
lule neurosecretorie della medulla surrenale,
che non sarebbero aItro che unita neuroniche
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postgangliari specializzate (da Harrison, Sur-
gery, 1979). Stanno tuttavia crescendo negli
ultimi anni le osservazioni di sindromi ipet-
tensive da catecolamine in cui si & ottenuta
la guarigione clinica attraverso I’asportazione
chirurgica di una ghiandola surrenale ipertro-
fica che ha rivelato all’esame anatomo-pato-
logico unicamente una iperplasia della potzio-
ne midollare ¢ .

Esistono le premesse sperimentali di ta-
le entitd patologica: infatti & stata prodotta
in ratti un’iperplasia della midollare surre-
nale (I.M.S.) mediante la somministrazione
di varie sostanze quali tiouracile, ormone pi-
tuitario della crescita, nicotina ed estroge-
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Le caratteristiche della I.M.S. sono sta-
te~definite abbastanza omogeneamente nei
casi riportati.

Normalmente la midollare rappresenta al-
I'incitca il 109 di tutta la ghiandola surre-
nale ed il rapporto medio misurabile in se-
zione tra corticale e midollare & di 10 ad 1 2.
Nell’iperplasia vi & aumento del numero di
cellule, che presentano pleiomorfismo sia a
carico dei nuclei che del citoplasma ed at-
tivitd mitotica. E’ stata anche riferita la pre-
senza di numerosi granuli ialini PAS-positi-
vi- intracitoplasmatici e di numerose cellule
a citoplasma granuloso od estesamente va-

cuolato a conferma dell’attivitad incretoria®
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Il rapporto corticomidollare risulterebbe
dunque significativamente ridotto nella IMS.
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La domanda che conseguentemente si po-
ne & se sia possibile per la midollare del sut-
rene, come per altre ghiandole endocrine,
il passaggio dal tessuto normale all’iperpla-
sia diffusa o multinodulare, al feocromocito-
ma unico od a noduli multipli di feocromo-
citoma intrasurrenalico !. Diversi Autori han-
no. risposto affermativamente a tale doman-
da*™ anche in base all’osservazione di IMS
in caso di sindrome di Sipple (MEN type
IT) ove tipicamente si associano il carcinoma
midollare della tiroide, iperplasia delle para-
tiroidi e feocromocitoma. Tale patogenesi
spiegherebbe inoltre le pur rare forme di feo-
cromocitoma multiplo intrasurrenalico, delle
quali abbiamo due osservazioni nella casistica
del nostro Istituto °.

Il fatto che una I.M.S. possa essere alla
base di un’ipertensione da catecolamine & si-
curamente provato dalla guarigione clinica
dopo asportazione chirurgica del surrene con
midollare iperplastica ®®, ad analoghe con-
clusioni conduce la nostra osservazione di ri-
comparsa della patologia ipertensiva, con au-
mento dell’escrezione di acido vanilmandeli-
co in un paziente sottoposto a surrenalecto-
mia parziale per adenoma corticale, in cui lo
esame microscopico aveva evidenziato consi-
stente iperplasia della midollare 7.

Vi sarebbe dunque lindicazione chirur-
gica per I'LLM.S. come per il feocromocito-
ma: nel primo caso perd mentre la diagnosi
di malattia & del tutto analoga al feocromoci-
_..toma, la localizzazione & assai pitt ardua data
la mancanza di modificazioni macroscopiche
della ghiandola surrenale. L’esame angiogra-
fico pud risultare del tutto negativo e di dif-
ficile visualizzazione la seppur descritta dila-
tazione venosa .

La tomografia assiale computerizzata pud

altresi dimostrare anche modesti aumenti del
volume ghiandolare.

Il cateterismo venoso selettivo & in grado
di fornire diagnosi di lato evidenziando iper-
increzione catecolaminica nel sangue refluo
da un surrene.
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Riteniamo, in accordo con altri Autori,
che la diagnosi di malattia da catecolamine
ponga l'indicazione all'intervento anche in
assenza di una sicura diagnosi di sede?®.
L’esplorazione chirurgica con opportune ma-
novre palpatorie pud infatti provocare rialzi
pressori rivelando la sede intrasurrenale del-
la iperplasia o neoplasia oppure la sede extra-

surrenale di un paraganglioma.

Vanno ovviamente evitate estese dissezio-
ni che potrebbero compromettere il delicato
apporto arterioso di una ghiandola surrenale
che si dimostri poi normale. Potranno inve-
ce essere di aiuto biopsie od agobiopsie con
esame estemporaneo su entrambi i surreni

Riteniamo dunque in conclusione che nel-
lo screening diagnostico e nella condotta
terapeutica delle sindromi ipertensive da ca-
tecolamine vada considerata, accanto alle pil
note forme di feocromocitoma e paraganglio-
ma, la possibile etiologia da iperplasia della
midollare surrenalica.
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