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Resumen

La crisis adrenal es una emergencia endocrinolégica potencialmente mortal que
requiere identificacién precoz y tratamiento inmediato para evitar desenlaces fata-
les. Su presentacion clinica suele ser inespecifica y frecuentemente simula cuadros
sépticos o gastrointestinales, lo que retrasa el diagndstico y aumenta el riesgo de
colapso hemodinamico. La insuficiencia suprarrenal primaria autoinmune constitu-
ye la causa mas frecuente del sindrome de Addison a nivel mundial, con incidencia
creciente en adultos jovenes. Este reporte describe el caso de una mujer de 41
anos previamente sana, quien desarrollé progresivamente fatiga intensa, debilidad
muscular e hiperpigmentacién mucocutanea, evolucionando a choque hipovolé-
mico severo con alteraciones hidroelectroliticas criticas. Ante refractariedad inicial
al manejo de choque vy alteraciones metabdlicas desproporcionadas, se sospeché
crisis adrenal y se inicié hidrocortisona intravenosa con respuesta rapida.

La elevacion marcada de ACTH, el descenso de cortisol matutino y la positividad
de anticuerpos anti-21-hidroxilasa confirmaron insuficiencia suprarrenal primaria
autoinmune. Este caso resalta la importancia del reconocimiento temprano de la
hiperpigmentacion como clave diagnostica y del inicio inmediato de glucocorti-
coides en contextos de choque no explicado, reforzando la necesidad de mejorar
estrategias diagndsticas en urgencias y atencioén primaria.
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Abstract

Adrenal crisis is a life-threatening endocrine emergency requiring rapid recog-
nition and immediate steroid replacement to prevent fatal outcomes. Its clinical
presentation is often nonspecific and commonly resembles septic or gastroin-
testinal disorders, contributing to diagnostic delay and worsening hemodynamic
instability. Autoimmune primary adrenal insufficiency is the most frequent cause
of Addison’s disease, with increasing incidence among young adults. We report
the case of a previously healthy 41-year-old woman who developed progressive
fatigue, muscle weakness and diffuse mucocutaneous hyperpigmentation, ul-
timately presenting with severe hypovolemic shock and critical electrolyte dis-
turbances. Due to partial response to fluid resuscitation and disproportionate
metabolic abnormalities, adrenal crisis was suspected and intravenous hydro-
cortisone initiated, resulting in rapid stabilization.

Laboratory findings showed markedly elevated ACTH, reduced morning cor-
tisol and positive anti-21-hydroxylase antibodies, confirming autoimmune pri-
mary adrenal insufficiency. This case highlights the diagnostic value of hyperpig-
mentation as an early clinical marker and emphasizes the need for immediate
glucocorticoid therapy in unexplained shock. Strengthening diagnostic algori-
thms in emergency care may significantly reduce morbidity and mortality.
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Introduccion

La crisis adrenal es una emergencia endocrino-
logica grave, con elevada mortalidad cuando no
se reconoce de manera temprana. Con frecuencia
se presenta con sintomas inespecificos que simu-
lan sepsis o enfermedad gastrointestinal aguda, lo
que retrasa el diagnostico y el inicio del tratamiento
adecuado (1, 2). La insuficiencia suprarrenal primaria
autoinmune, causa mas prevalente del sindrome de
Addison, ha incrementado su incidencia en pobla-
cion adulta joven, convirtiéndose en un reto clinico
relevante. El déficit simultaneo de cortisol y aldoste-
rona precipita desequilibrio hidroelectrolitico severo,
hipoglucemia y choque refractario (3). La hiperpig-
mentacidon mucocutanea, expresion clinica del exce-
so sostenido de ACTH, representa un signo cardinal
frecuentemente subestimado. Este reporte enfatiza
la necesidad de reconocer estas manifestaciones
como claves diagndsticas y destaca la urgencia de
administrar glucocorticoides parenterales de mane-
ra inmediata para evitar desenlaces fatales (4, 5).

Presentacion de caso

Paciente mujer de 41 anos, previamente sana, sin
antecedentes patoldgicos relevantes ni tratamientos
farmacolégicos crénicos, quien consultd por deterio-
ro progresivo del estado general. Durante el Ultimo
ano habia desarrollado fatiga intensa, debilidad mus-
cular proximal, pérdida de peso no cuantificada, epi-
sodios recurrentes de dolor abdominal inespecifico
y disminucién marcada de la tolerancia al esfuerzo.
Paralelamente, refirié aparicién gradual de hiperpig-
mentacién cutdnea en manos y pies, asi como pig-
mentacion oscura en mucosa lingual y region perio-
ral, hallazgos que fueron inicialmente considerados
de causa dermatoldgica sin intervencion especifica.

Cinco dias antes del ingreso actual, la paciente
presento diarrea liquida abundante y emesis de con-
tenido alimentario, asociadas a marcada reduccién
de la ingesta, deshidratacion progresiva, mareo y
sensacion de sincope inminente. Fue atendida en
un centro médico primario, donde recibié hidrata-
cion y tratamiento sintomatico, egresando sin mejo-
ria. Reconsultd por empeoramiento clinico notable,
documentandose hipotension severa, taquicardia
y perfusion periférica disminuida. Al examen fisico
destaco hiperpigmentacién extensa en pliegues in-
terfaldngicos, dorso de manos vy pies, asi como pig-
mentacion oscura en mucosa oral y labios.

Los estudios iniciales revelaron hiponatremia (Na
128 mmol/L), hiperkalemia severa (K 6.5 mmol/L),
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acidosis metabdlica (pH 7.28; HCO, 12.2 mmol/L),
hipoglucemia (50 mg/dL) y elevacion de azoados
(creatinina 2.4 mg/dL, BUN 45 mg/dL), ademas de
marcadores inflamatorios elevados. Ante un cuadro
de choque con sospecha de sepsis gastrointestinal,
se inicid reposicion agresiva con cristaloides y anti-
bioticoterapia empirica con piperacilina/tazobactam,
obteniéndose respuesta hemodindmica parcial con
necesidad de soporte vasoactivo y traslado a unidad
de cuidados intensivos.

Durante la reevaluacion, se revisaron estudios
endocrinos previos que mostraban ACTH marca-
damente elevada (1183 pg/mL) y cortisol matutino
disminuido (5.07 ug/dL), interpretdndose el cuadro
como crisis adrenal sobre insuficiencia suprarrenal
primaria. Se administré hidrocortisona IV (100 mg
cada 12 h), con respuesta clinica rapida evidenciada
por estabilizacién hemodinamica y correcciéon pro-
gresiva de las alteraciones electroliticas. Estudios in-
munoldgicos posteriores demostraron anticuerpos
anti-21-hidroxilasa positivos, confirmando etiologia
autoinmune. Los cultivos microbioldégicos fueron
negativos y estudios de extension descartaron neo-
plasia oculta.

Tras estabilizacién y transicién a prednisolona oral
y fludrocortisona, la paciente evoluciond favorable-
mente y fue dada de alta con seguimiento endocri-
nolégico. Se indicdé seguimiento endocrinolégico
prolongado con monitorizacién clinica y bioguimica
periddica para ajuste del tratamiento sustitutivo y
prevencion de recurrencias. VER FIGURA 1.

Diagndstico

Crisis adrenal secundaria a insuficiencia supra-
rrenal primaria autoinmune (Sindrome de Addison).
VER FIGURA 2.

Los hallazgos son compatibles con melanodermia
secundaria a elevacién sostenida de ACTH vy pépti-
dos derivados de POMC con efecto melanotrépico,
constituyendo un signo clinico distintivo de insufi-
ciencia adrenal primaria y de alta relevancia diagndés-
tica en el contexto de crisis adrenal.

Perspectiva del paciente

Durante un ano experimenté cansancio extremo
y manchas oscuras en mi piel sin diagnostico. Todo
empeoro hasta sentir que mi cuerpo colapsaba. Cref
que moriria. Tras iniciar hidrocortisona, mejoré rapi-
damente. Ahora valoro la importancia de escuchar
los sintomas y recibir atencién oportuna.
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FIGURA 1. Manifestaciones cutaneas y mucosas en insuficiencia suprarrenal primaria.
(A) Hiperpigmentacién difusa en dorso de pies y pliegues interfalangicos.
(B) Hiperpigmentacién marcada en dorso de mano y articulaciones digitales.
(C) Pigmentacién oscura en region perioral y mucosa gingival.
(D) Hiperpigmentacion relevante en mucosa lingual.
Imagenes clinicas obtenidas con consentimiento informado del paciente. (Fuente: elaboracion propia)
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FIGURA 2. Manifestaciones clinicas y fisiopatologia asociada a crisis adrenal sobre insuficiencia suprarrenal primaria autoinmune.
La melanodermia refleja elevacion crénica de ACTH y péptidos derivados de POMC, mientras el déficit combinado de cortisol y
aldosterona conduce a desbalance hidroelectrolitico severo, inestabilidad hemodinamica y choque hipovolémico.
(Autoria propia de los autores, app. biorender para diseno de graficos) (Fuente: elaboracion propia)

SAN UM Revista Cientifico-Sanitaria 2026 10(2):161




Crisis adrenal e hiperpigmentacién cutdnea

Discusion

La crisis adrenal constituye una emergencia en-
docrinolégica potencialmente fatal que requiere
identificacion temprana y tratamiento oportuno
para evitar desenlaces fatales (1, 3). La insuficien-
cia suprarrenal puede manifestarse a cualquier
edad, aunque se presenta con mayor frecuencia
entre los 20 y los 50 anos. Se ha evidenciado un
incremento en la prevalencia de la enfermedad,
que ha pasado de 40-70 casos por millén de habi-
tantes en 1960 a 100-140 casos por millén a prin-
cipios del siglo actual. Este aumento se atribuye
principalmente a una mayor capacidad diagnos-
tica, al mejor reconocimiento clinico y al avance
en el conocimiento de su fisiopatologia(6). En
pacientes con insuficiencia suprarrenal primaria
suelen tener un inicio insidioso. Sintomas como
disminucion del apetito y pérdida de peso involun-
taria, nauseas y dolor abdominal (20-62%) pueden
presentarse, ademas de fatiga (50-90%) y el letar-
go. Debido a la pérdida de sal a través de la orina
y la consiguiente reduccion del volumen sangui-
neo, la presién arterial disminuye y se desarrolla
hipotension ortostatica (7). La pérdida simultanea
de glucocorticoides y mineralocorticoides condi-
ciona alteraciones metabdlicas y hemodinamicas
severas, entre ellas hiponatremia, hiperkalemia,
acidosis metabdlica e hipotensién refractaria, tal
como se observd en esta paciente, cuya evolu-
cion clinica progresiva culminé en choque hipo-
volémico y compromiso organico agudo (5). Los
hallazgos de hiperpigmentaciéon mucocutanea di-
fusa destacan como un signo clinico esencial y
frecuentemente subestimado, especialmente en
zonas expuestas a la exposicién solar y a la fric-
cion, como los nudillos, los pliegues de las manos
y los codos, se relaciona con elevacion sosteni-
da de ACTH vy péptidos derivados de POMC con
efecto melanotropico; su correcta interpretacion
podria permitir diagnéstico mas temprano y evitar
complicaciones graves (1, 2).

Estudios recientes reportan una incidencia cre-
ciente de crisis adrenal en pacientes con enfer-
medad de Addison, especialmente cuando existe
retraso diagnostico o exposicion a factores preci-
pitantes como infecciones o pérdidas gastrointes-
tinales severas. En comparacion con la poblacion
general cuando se asocia a este tipo de eventos
infecciosos la mortalidad puede ser hasta 5 veces
mayor que la esperada (6). La etiologia autoinmu-
ne representa actualmente el origen predominan-
te en paises desarrollados y emergentes, siendo
los anticuerpos anti-21-hidroxilasa el marcador
confirmatorio méas sensible (1, 4). Los sintomas
progresan a lo largo de meses y desafortunada-
mente los pacientes con insuficiencia suprarrenal
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no reciben el diagndstico antes de que se presen-
te una crisis suprarrenal potencialmente mortal
(5). Se debe iniciar tratamiento con glucocorticoi-
des en todos los pacientes con insuficiencia su-
prarrenal; Tras el inicio del tratamiento, la dosis de
esteroides debe individualizarse, ya que el cortisol
sérico y la corticotropina plasmética no son Utiles
para guiar el tratamiento debido a su variabilidad
alo largo del dfa. La dosis diaria y la frecuencia de
administracion deben determinarse en funcion del
bienestar general y la funcionalidad del paciente,
con el objetivo de utilizar la dosis minima de este-
roides para lograr el bienestar subjetivo (7).

Entre las limitaciones del caso se reconoce la
ausencia de medicién inmediata de cortisol en
urgencias previo al inicio del esteroide, situacién
frecuente en contextos agudos donde prima la
estabilizacion; sin embargo, la respuesta clini-
ca dramatica tras la hidrocortisona sustenta el
diagndstico (1, 2). Este se establecié mediante
integracion de hallazgos clinicos, bioquimicos e
inmunoldgicos compatibles con insuficiencia su-
prarrenal primaria autoinmune.

Este caso resalta la necesidad de una elevada
sospecha clinica en cuadros de choque no expli-
cados, hiperpigmentacién y alteraciones electroliti-
cas desproporcionadas. Asimismo, subraya el valor
de fortalecer protocolos diagnésticos y estrategias
educativas en atencién primaria y urgencias para
reducir morbilidad y mortalidad asociada (4, 7).

Discussion

Adrenal crisis is a potentially fatal endocrine
emergency that requires early recognition and
prompt treatment to prevent adverse outcomes
(1,3). Adrenal insufficiency may occur at any age,
although it is most commonly observed between
20 and 50 years of age. An increase in disease pre-
valence has been documented, rising from 40-70
cases per million inhabitants in 1960 to 100-140
cases per million at the beginning of the current
century. This increase is mainly attributed to im-
proved diagnostic capacity, better clinical recog-
nition, and advances in the understanding of its
pathophysiology (6).

Patients with primary adrenal insufficiency of-
ten present with an insidious onset. Clinical ma-
nifestations may include decreased appetite and
unintentional weight loss, nausea, and abdominal
pain (20-62%), as well as fatigue (50-90%) and le-
thargy. Due to renal salt loss and the consequent
reduction in intravascular volume, blood pressure
declines and orthostatic hypotension develops (7).
The simultaneous deficiency of glucocorticoids
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and mineralocorticoids leads to severe metabolic
and hemodynamic disturbances, including hypo-
natremia, hyperkalemia, metabolic acidosis, and
refractory hypotension, as observed in this patient,
whose progressive clinical deterioration culmina-
ted in hypovolemic shock and acute organ dys-
function (5).

Diffuse  mucocutaneous  hyperpigmentation
stands out as a key and frequently underestima-
ted clinical sign, particularly in areas exposed to
sunlight and friction, such as the knuckles, palmar
creases, and elbows. This finding is related to sus-
tained elevation of adrenocorticotropic hormone
(ACTH) and proopiomelanocortin (POMC)-derived
peptides with melanotropic effects. Proper inter-
pretation of this sign may allow earlier diagnosis
and help prevent severe complications (1,2).

Recent studies report an increasing incidence
of adrenal crisis among patients with Addison’s
disease, particularly when diagnosis is delayed or
precipitating factors such as infections or severe
gastrointestinal fluid losses are present. Compared
with the general population, mortality associated
with such infectious events may be up to five t-
mes higher than expected (6). Autoimmune etio-
logy currently represents the predominant cause
in both developed and emerging countries, with
anti-21-hydroxylase antibodies being the most sen-
sitive confirmatory marker (1,4). Symptoms typically
progress over several months, and unfortunately,
many patients with adrenal insufficiency are not
diagnosed until they experience a potentially Ii-
fe-threatening adrenal crisis (5).

Glucocorticoid therapy should be initiated in all
patients with adrenal insufficiency. After treatment
initiation, steroid dosing must be individualized, as
serum cortisol and plasma corticotropin levels are
not reliable for treatment monitoring due to their
circadian variability. The daily dose and frequency
of administration should be determined according
to the patient’s overall well-being and functional sta-
tus, with the aim of using the lowest effective steroid
dose to achieve subjective clinical stability (7).

Among the limitations of this case Is the ab-
sence of immediate cortisol measurement in the
emergency department prior to steroid adminis-
tration, a common scenario in acute settings whe-
re hemodynamic stabilization takes precedence.
Nevertheless, the dramatic clinical response fo-
llowing hydrocortisone strongly supports the diag-
nosis (1,2). The diagnosis was established through
Integration of clinical, biochemical, and immuno-
logical findings consistent with autoimmune pri-
mary adrenal insufficiency
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This case highlights the need for a high index
of clinical suspicion in patients presenting with
unexplained shock, hyperpigmentation, and dis-
proportionate electrolyte disturbances. It also un-
derscores the importance of strengthening diag-
nostic protocols and educational strategies in both
primary care and emergency settings to reduce
associated morbidity and mortality (4,7).

Conclusion

La crisis adrenal secundaria a insuficiencia su-
prarrenal primaria autoinmune continta siendo un
desafio diagndstico significativo debido a la ines-
pecificidad inicial de los sintomas y la subestima-
cion de hallazgos dermatolégicos clave (1, 5).

Este caso demuestra la importancia del recono-
cimiento temprano de la hiperpigmentacion muco-
cutanea y de las alteraciones electroliticas carac-
teristicas, especialmente en escenarios de choque
refractario. El tratamiento oportuno con hidrocor-
tisona intravenosa permitié recuperacion hemodi-
namica rapida y evité complicaciones mayores. Es
fundamental reforzar el conocimiento clinico sobre
los signos cardinales del sindrome de Addison vy
promover el uso sistematico de mediciones hor-
monales ante sospecha diagnostica. Futuros es-
tudios deberan evaluar herramientas predictivas y
estrategias preventivas que permitan disminuir la
incidencia de crisis adrenal y mejorar la calidad de
vida de los pacientes con insuficiencia suprarrenal
autoinmune (1, 7).

Conclusion

Adrenal crisis secondary to autoimmune pri-
mary adrenal insufficiency remains a significant
diagnostic challenge due to the nonspecific nature
of early symptoms and the frequent underrecogni-
tion of key dermatologic findings (1,5).

This case illustrates the importance of early re-
cognition of mucocutaneous hyperpigmentation
and characteristic electrolyte abnormalities, par-
ticularly in the setting of refractory shock. Timely
treatment with intravenous hydrocortisone enabled
rapid hemodynamic recovery and prevented major
complications. Reinforcing clinical awareness of
the cardinal signs of Addison’s disease and promo-
ting the systematic use of hormonal testing in sus-
pected cases are essential. Future studies should
focus on evaluating predictive tools and preventive
Strategies aimed at reducing the incidence of adre-
nal crisis and improving quality of life in patients
with autoimmune adrenal insufficiency (1,7).
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