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RESUMEN

Los paragangliomas son tumores raros del tejido cromafin extraadrenal, con una
incidencia baja. Se presentan a nivel abdominal en varias localizaciones siendo los
retroperitoneales poco frecuentes y de dificil diagnostico. Describimos el caso de
un paraganglioma intercavo- aortico productor de catecolaminas en un varon de
38 afios de edad con hipertension arterial y diabetes mellitus tipo 2. El diagnostico
se confirmd con pruebas de imagen mas niveles elevados de catecolaminas. Se
realizd extirpacion quirdrgica mediante laparotomia media exploratoria con
resoluciéon de la sintomatologia. La cirugia sigue siendo el tratamiento de eleccion

para estos tumores cuando es posible, con seguimiento postoperatorio estrecho.

ABSTRACT

Paragangliomas are rare tumors of extra-adrenal chromaffin tissue, with a low
incidence. They can occur in various locations, being retroperitoneal cases
uncommon and diagnostically challenging. We present a case of an interaortocaval
catecholamine-producing paraganglioma in a 38 years old male with hypertension
and type two diabetes mellitus. Diagnosis was confirmed through imaging studies
and elevated catecholamine levels. Surgical excision via laparotomy was
performed, leading to symptom resolution. Surgery remains the treatment of choice

for these tumors, requiring strict postoperative follow-up.
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ABREVIATURAS

TC: tomografia computarizada.
RMN: resonancia magnética nuclear.
MIBG: metayodobencilguanidina.
Ga: Gadolinio.

PALABRAS CLAVE

Paraganglioma, catecolaminas, retroperitoneo, hipertension, cirugia, diagnostico.

KEYWORDS

Paraganglioma, catecholamines, retroperitoneum, hypertension, surgery,
diagnosis.



Revista ACIRCAL Vol 11 (2)

Introduccién

Los paragangliomas son tumores raros originados en el tejido cromafin extra-
adrenal, siendo su incidencia entre 0.0005-0.1%. Se localizan en ganglios del
sistema autonomo (simpético o parasimpético). La gran mayoria aparecen en las
glandulas suprarrenales y constituyen los feocromocitomas, sin embargo, se han
encontrado en cabeza, cuello, regiones toracicas, y rara vez en retroperitoneo o en
el mesenterio’. Suelen estar asociados a sindromes familiares como la neoplasia
endocrina multiple tipo 2 (mutaciones RET), la enfermedad de Von Hippel Lindau
(mutaciones VHL), los sindromes hereditarios de paraganglioma/feocromocitoma
(mutaciones SDHX) y, en raras ocasiones, la neurofibromatosis tipo 1 (mutaciones
NF1)’.

Los paragangliomas simpaticos se encuentran en localizaciones abdominales y
pélvicas y suelen ser funcionales. Son mas frecuentes en hombres y en edades
entre los 30 y 50 afios*®. Aquellos que producen catecolaminas pueden provocar
sintomas como palpitaciones, dolor de cabeza, sudoracién profusa e hipertension
refractaria al tratamiento médico. Los no funcionantes suelen ser asintomaticos y

su diagnéstico incidental, basado en pruebas de imagen®*,

El diagnostico puede llegar a ser todo un reto debido a la variedad de sintomas de
presentacion, la falta de sospecha clinica o de herramientas diagnésticas
definitivas. Para que sea concluyente es necesaria la clinica, apoyada en pruebas
de laboratorio y radiolégicas. Se incluyen los niveles de metanefrinas y
catecolaminas fraccionadas en orina y plasma. Las pruebas de imagen van desde
la ecografia abdominal, la tomografia computarizada (TC) o la resonancia
magnética nuclear (RMN), hasta pruebas funcionales como la gammagrafia con

MIBG (metayodobencilguanidina marcada con 1311 1311)°®.

El tratamiento de eleccién cuando es susceptible de reseccion es la cirugia: para
prevenir complicaciones perioperatorias se lleva acabo previo blogueo con
antagonistas de los receptores adrenérgicos a (alfa) y B (beta), bloqueadores de

los canales de calcio, o farmacos que inhiben la sintesis de catecolaminas®. Se
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han descrito en la literatura tanto técnicas quirdrgicas abiertas como

laparoscépicas, siendo esta Gltima la mas utilizada en la actualidad®*.

La incidencia de los paragangliomas retroperitoneales es baja y se desconoce con
seguridad. Aunque la mayoria son benignos, un pequefio porcentaje pueden
malignizar y metastatizar'. Su localizacién supone un reto en el tratamiento

quirGrgico, ya que suelen localizarse cerca de los grandes vasos del abdomen™*,

A proposito, se presenta el caso clinico de un varén de 38 afios con un
paraganglioma intercavo-aértico productor de catecolaminas, con sospechosa

relacion con diabetes mellitus tipo 2.

Caso Clinico

Varén de 38 afios de edad, con antecedentes de diabetes mellitus e hipertension
arterial mal controlada. En un estudio de extension por infarto agudo de miocardio
mediante TC téraco-abdominal se objetiva una masa retroperitoneal. Asocia altos
niveles de catecolaminas (adrenalina, noradrenalina, dopamina) en orina y sangre,
ademas de suponer relacion con su diebetes mellitus. La masa muestra captacion

alta en la gammagrafia con MIBG-123.

Se decide intervencion quirargica programada para su extirpacion, previo bloqueo
adrenérgico alfa con doxazosina y fenoxibenzamina, y posterior beta bloqueo con

metoprolol.

Se realiza una laparotomia media supra-infraumbilical, con abordaje anterior al
rifién izquierdo, mediante amplia
maniobra de Kocher, identificando la
vena cava, vena renal izquierda,
arterial renal izquierda y arteria aorta.
Se continda con la ligadura de vasos
aberrantes del tumor y diseccion roma.

Finalmente se extirpa la tumoracion de

laparotomia media. Tumoracién intercavo-adrtica (a). Vena renal
rodeada por el vasssel loop (b). Vena cava libre; aspirador sefiala
la arteria aorta (c). Tumoracion inter-cavo-aortica extirpada (d).
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aproximadamente 5 cm (Figura 1). Finalmente se colocan drenajes, se cierra la

fascia en monoplano con sutura reabsorbible monofilamento y la piel con agrafes.

La anatomia patoldogica confirma que corresponde a un para
ganglioma/feocromocitoma. En la tincién de
hematoxilina-eosina se observan células
sustentaculares con un estroma muy
vascularizado, que confiere un aspecto en
‘cesta de células =zellballen” (Figura 2).
Presenta positividad citoplasmética para

cromogranina®, células tumorales con GATA-

3® 5100 positivo® y un Ki67 menor del

Fig 2: H-E; Arquitectura de pequefios grupos celulares
con células de citoplasma amplio eosindfilo y nucleos ) i
con leve a moderada atipia, en la periferia de los grupos 1% (F|gura 3)

hay células sustentaculares con un estroma muy
vascularizado, que en conjunto confiere un aspecto en
“cesta de células (zellballen)”.

En el postoperatorio inmediato
preciso bajas dosis de
noradrenalina durante

aproximadamente 2 horas. A las 24

horas y en los dias posteriores de

hospitalizacion se constata control
de su tension arterial y disminucion

de las cifras de glucemia sin

tratamiento farmacoldgico con tal 7| e 43 7

fln' Fig. 3: Positividad citoplasméatica intensa para Cromogranina en células
tumorales (a). Positividad nuclear en todas las células tumorales con
GATA-3 (b). Células sustentaculares rodeando pequefios grupos
tumorales en patrén de “cestas de células”, evidenciadas con el
marcador S-100 (c). indice de proliferacion celular dado por la marcacion
nuclear al Ki67 menor del 1% (d).

Discusioén

Aproximadamente entre el 10 y el 15% de los paragangliomas son no

funcionantes, lo que supone un gran reto diagnostico. Suelen presentarse con
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invasion local y pueden asociarse a una alta incidencia de recurrencia local®.
Como se ha descrito anteriormente, la mayoria de paragangliomas extra-
suprarrenales se localizan en regiones del abdomen donde existan paraganglios,
por lo que suelen encontrarse como en el presente caso en el retroperitoneo:
adyacentes a la aorta, a la vena cava o al rifion. Sin embargo, la incidencia de
paragangliomas retroperitoneales es muy baja y rodea los 5-67 casos por década,

siendo de ellos entre el 14-22% funcionantes®?.

La sintomatologia suele ser variada. Con mayor frecuencia se evidencia
hipertension arterial sostenida o paroxistica, palpitaciones, dolores de cabeza y
sudoracién®. En nuestro paciente la hipertension arterial fue sostenida y con mal
control a pesar del tratamiento médico. Algunos pueden permanecer asintomaticos

0 presentarse como masas suprarrenales o abdominales en la linea media.

En nuestro caso, el paciente presentaba secundariamente diabetes mellitus tipo 2,
descrita en hasta el 50% de paragangliomas. Su relacion se explica por el estado
hipermetabdlico que presentan los pacientes debido a la sobreproduccion de
catecolaminas, que provoca resistencia a la insulina por dos vias: estimulando la

gluconeogénesis y la secrecién de glucagén®*.

El diagnéstico se basa en la sintomatologia, las pruebas de laboratorio y las de
imagen. Es imprescindible la medicion de catecolaminas y sus metabolitos en
sangre y orina. Las pruebas de imagen como TC abdominal, RMN y gammagrafia
con MIBG son esenciales en el diagndstico. Para los paragangliomas abdominales
como en nuestro caso, se ha extendido el TC abdominal para caracterizar la lesién
y las estructuras que invade, y la gammagrafia para descartar extensiéon®*. El
octreoscan, la tomografia por emision de positrones/TC con 18-
fluorodesoxiglucosa o Ga-68-Dotatate se han descrito también como pruebas

utiles, aunque de dificil acceso™®.

No obstante, el diagnostico definitivo es anatomopatoldgico, necesario para
establecer la actitud terapéutica postquirirgica. Cabe resaltar que la biopsia
preoperatoria estd contraindicada por el riesgo de hemorragia o crisis
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adrenérgica'®. Al andlisis microscopico es caracteristico encontrar células

sustentaculares S100 +, tincidn positiva para sinaptofisina, cromogranina A, CD56.

El tratamiento definitivo hoy en dia es la reseccidn quirdrgica, cuando es factible.
Es fundamental el bloqueo adrenérgico previo a la cirugia para evitar las
complicaciones perioperatorias. Comunmente se inicia con alfa-bloqueo con
fenoxibenzamina (el mas utilizado) o doxazosina, seguido de beta bloqueo, hasta
conseguir la estabilidad clinica del paciente, que suele demorarse entre 10 y 14
dias®!’. El protocolo utilizado por el Servicio de Anestesiologia en nuestro centro
se basa en el doble bloqueo adrenérgico, de tal manera que cumpla los criterios
de Roitzen: tension arterial menor a 150/85, hipotension ortostatica mayor de
85/45, frecuencia cardiaca menor de 90, electrocardiograma normal. Durante la
induccion anestésica si la tension arterial no se controla se emplea nitroprusiato,
para episodios de taquicardia se utiliza esmolol. Se realiza de acuerdo a la
bibliografia que recomienda la utilizacion de nitroprusiato o nitroglicerina y esmolol

o labetalol®.

En relaciébn a la técnica quirargica utilizada, la mayor parte de bibliografia
documenta las técnicas minimamente invasivas como las mas utilizadas, que se
han extendido ipara tumores grandes de mas de 8 centimetros. Tanto la cirugia
laparoscoépica como la asistida por robot se han descrito como técnicas seguras

incluso para los tumores de localizacién intercavo-aértica'®*.

Cuando el tumor residual no se puede resecar, se prefiere la terapia médica para
el alivio sintomatico; la radioterapia y la quimioterapia tienen una eficacia limitada’.
La supervivencia tras la exéresis completa a los 5 afios es del 95% para los
tumores benignos, frente al 52% para los malignos. Debido a su lento crecimiento,
las metastasis pueden aparecer tardiamente, lo que obliga a un seguimiento

prolongado y exhaustivo cada 6 meses™®.
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Conclusiones

Los paragangliomas fuera de las suprarrenales, se encuentran con mas frecuencia
en el abdomen, aunque con poca prevalencia en el retroperitoneo. La mayoria son
no funcionales, pero cuando lo son pueden provocar sintomas por la descarga de
catecolaminas como hipertension arterial, sudoracion, palpitaciones. El diagnostico
se basa en pruebas de laboratorio y de imagen. La mas utilizada para el
diagndstico es la gammagrafia con MIBG. No se aconseja la biopsia de la lesién
por riesgo de las complicaciones. Por ultimo, el tratamiento definitivo se basa en la

extirpaciéon quirargica.
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