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RESUMEN

El Feocromocitoma es un tumor raro que sin embar-
go es importante saber diagnosticar y tratar; pues se
trata de una patologia que compromete la vida del pa-
ciente, pero reconocido tempranamente puede ser tra-
tado con minima morbilidad. Constituye una de las po-
cas causas curables de Hipertensién arterial, que se
logra mediante la reseccién quirdrgica del tumor. Infor-
mamos el caso de una mujer que presentdé un
Feocromocitoma de mediastino posterior.

Palabras clave: Feocromocitoma, mediastino pos-
terior.
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SUMMARY

Pheochromocytomas are a rare tumor, but it’s
important to know how to diagnose and treat them,
because they are a potentially life-threatening disease
that if recognized early by the physician can be managed
with minimal morbidity. It constitutes one of few curable
causes of arterial hypertension by performing surgical
resection of the tumor. We report our experience with a
female who has a Pheochromocytoma in the posterior
mediastinum.

Key words: Pheochromocytoma, posterior me-
diastinum.

Pheochromocytoma in the posterior mediastinum. Report
of a case and literature review. 1999 Rev Colomb Neumol
2000;12:41-46

CASO CLIiNICO

Mujer de 32 ahos, procedente de Bogota, co-
merciante, quien consulta por presentar episodios
de cefalea, sudoracién y angustia; pérdida de peso
no cuantificada, disnea clase funcional ll/IV de 6
meses de evolucién y episodios semanales de do-
lor opresivo precordial con palpitaciones.

Antecedentes: Hipertensién manejada con
amlodipino 5 mg c¢/12 horas; prazosin 1 mg ¢/12
horas y verapamilo 120 mg ¢/12 horas. G/O:
G2P2A0; FUP 5 anos, no fumadora, bebedora ha-
bitual cada 8 dias. Biopsia ganglionar cervical en
lainfancia por razones que desconoce.

Examen fisico: Buenas condiciones. TA 130/90
FC 110x’ FR 20x’ Peso 57 Kg. Examen cardiopul-
monar y abdominal normal.

Paraclinicos:

1. Hemograma 7600 blancos, Hb 14.2, Hto 42,
Linf 24%, PMN 70%, plaquetas 391.000, PT 11.3,

PTT 27 4, glicemia: 100mg%, BUN 16, creatinina:
0.8mg%, P. de orina normal.

2. EKG: Ritmo sinusal, Q no representativa en pa-
red inferior, ADA sérico 11,8 U/Lt.

3. Rxtérax: masa paravertebral izquierda a nivel
de T8-10. '

4. Filtracién glomerular, renograma y ecografia re-
nal, normales. Acido vanilmandélico en orina
de 24 horas: 21.4 (1.9-9.8); catecolaminas to-
tales en orina de 24 horas: 3.068 (10-270);
metanefrinas en orina de 24 horas: 1.398 (0-
1000).

5. Una gamagrafia mostré lesién focal paraverte-
bral izquierda, a nivel de T¢ -10, sugestiva de
tumor de cresta neural o feocromocitoma ex-
tra adrenal, avida por meta yodo bencil -
guanidina.

6. TAC de térax: Masa de mediastino posterior a
nivel de T9 con invasién de cuerpo vertebral.
(FiguraNo 1).
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7. RNM: Corte axial a nivel de T2 muestra masa
paraespinal izquierda de bordes bien definido,
la cual entra en el foramen de conjugacién. (fi-
guraNo 2)

Figura No. 17ac: masa gavavertebral izquierda que
aumenta la amplitud del fovamen de
conjugacion del cuerpo vertebral adyacente
+ erosion osea del cuerpo vertebral y del
pediculo.

* feocromocitoma Extra-adrenal.

Figura No 2 Feocromocitoma extra-advenal.
Corte axial a nivel de T, con masa paraespinal
izquierda de borde bien definido y que entra
en el foramen de conjugacion.

Evolucién

Durante la hospitalizacion prequirdrgica presenta
una emergencia hipertensiva que se maneja con
bioqueadores beta, desarrollando un shock
vasoplejico, edema pulmonar y gran labilidad en
la tension arterial; es manejada en UCI con ventila-
cidn mecanica, monitoria invasiva (SWAN GANZ) y
con nitroprusiato-nitroglicerina alternados con
inotrépicos tipo adrenalina y dopamina, hasta es-
tabilizar la tensién y resolver el edema pulmonar.

Posteriormente es llevada a cirugia y se realiza
reseccion de masa paravertebral izquierda con
toracotomia posterolateral, sin complicaciones; la
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masa midié 6 x 5 cm, encapsulada, de consistencia
blanda y color pardo amarillento con areas de he-
morragia. Histolégicamente, presenté un estroma
fibrovascular delicado, que dividia el tumor en ni-
dos celulares de forma y tamario variable, algunas
exhibiendo nucleos gigantes e hipercromaticos. (fi-
gura No. 3)

Durante el control postquirirgico no presento
complicaciones.

Figura No 3 Pieza microscopica estroma fibrovascular que
divide el tumor en nidos celulares de forma y
tamano variable, algunos con nucleo gigante e
hipercromaticos.

REVISION CLINICA

El feocromocitoma se presenta en todas las eda-
des, pero es mas comun en jovenes y adultos de
edad media; algunas series informan mayor frecuen-
cia en el sexo femenino®. La triada clasica de el
consiste en episodios de cefalea, sudoracion pro-
fusa y taquicardia. Ocurre hipertension en el 90%
de los casos siendo, sostenida, severay labil; en el
40-50% se presenta como crisis’, los cuales pue-
den ser frecuentes o esporadicas y de aparicién
subita. Con el tiempo los paroxismos aumentan en
frecuencia, duracién y severidad. Algunos sintomas
adicionales son palpitaciones, dolor toracico o ab-
dominal, ndusea, vomito, palidez y desde ansie-
dad hasta trastornos psiquiatricos mayores'=. Hay
una tasa metabolica aumentada, por lo que es fre-
cuente la pérdida de peso. Hipotension ortostatica
por disminucion del volumen plasmatico y por blo-
queo del reflejo simpatico, al igual que labilidad
de la tensién arterial durante trauma, anestesia o
cirugia, deben hacer pensar en feocromocitoma.
Se presenta intolerancia a los carbohidratos en mas
de la mitad de los casos y es debida a la supresion
de lainsulina y estimulacién de la gluconeogénesis
hepatica. El hematocrito se eleva secundariamente
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a la disminucién del volumen plasmatico. Hay
hipercalcemia secundaria a la secrecién ectépica
de la pseudo-paratormona. Puede haber fiebre y ele-
vacion de la VSG por aumento de la produccién de
IL-6. Se ha visto poliuria, y rabdomiolisis con falla
renal mioglobinurica'. Las manifestaciones cardia-
cas encontradas con mayor frecuencia son la ta-
quicardia y la bradiacardia sinusales, arritmias
supraventriculares y contracciones ventriculares pre-
maturas, ademas, angina e infarto agudo de
miocardio en ausencia de enfermedad coronaria,
algunas veces falla cardiaca y cardiomiopatia di-
latada. Los tumores malignos no se diferencian ni
histoldgica ni bioquimicamente de los benignos®*13,

DIAGNOSTICO

Se establece por la demostracién de excrecién
aumentada de catecolaminas o de sus metabolitos.
Las pruebas empleadas mas frecuentemente son
el acido vanilmandélico (AVM), las metanefrinas y
las catecolaminas libres o conjugadas. EI AVM es
una prueba menos sensible y especifica que las
metanefrinas o catecolaminas'. Las metanefrinas uri-
narias son la mejor prueba para establecer la pre-
sencia de la enfermedad, con una sensibilidad del
92%; la combinacién de las metanefrinas urinarias
con el acido vanilmandélico alcanza una sensibili-
dad diagnéstica del 98%*. Las catecolaminas
plasmaticas tienen una limitada aplicacién en el
diagnéstico ya que son facilmente alteradas por
los alfa y beta bloqueadores que se utilizan en el
manejo sintomético. La concentracion plasmatica
elevada de cromogranina A tiene una sensibilidad
del 83% y una especificidad del 96%.

En los casos en los que hay una alta sospecha
pero no se encuentran resultados de laboratorio
concluyentes, se pueden utilizar pruebas farma-
coldgicas diagnésticas como la supresién con
clonidina y la estimulacién con glucagén.

Para el manejo definitivo es primordial la locali-
zacion exacta de la lesién; la TAC y la RNM son
Utiles para localizar lesiones adrenales y tumores
extraadrenales relativamente grandes, con una sen-
sibilidad de 98 — 100% y una especificidad de solo
70%. Una técnica adicional pero algunas veces in-
dispensable es la gamagrafia con 1-31 meta-
yodobenzilguanidina (I-131 MIBG) que por medio
de aminocaptacidon marca el sitio del feocro-
mocitoma con una especificidad del 98% y una
sensibilidad de 85-90%"478,
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MANEJO MEDICO

La extirpacién quirGrgica es el tratamiento defini-
tivo de la enfermedad. El manejo preoperatorio y la
preparacion prequirtirgica se inician en el momento
de la localizacién y decisién de manejo quirdrgico,
con bloqueo adrenérgico por 1 a 4 semanas antes
del procedimiento. Los paroxismos hipertensivos aso-
ciados a taquicardia se tratan con bloqueo
adrenérgico alfay beta. Se utiliza la fenoxibenzamina
produciendo un bloqueo no competitivo de recep-
tores alfa 1%; la administracion es oral, iniciando con
5mg dos veces al dia y ajustando la dosis cada 1 a
4 dias en 10mg hasta un tope de 50 a 100mg dos
veces al dia, con dosis entre 30 y 80mg al dia; otras
drogas que se pueden utilizar son el prazosin, el
terazosin o el doxazosin, antagonistas alfas 1 que se
usan en las intolerancias a la fenoxibenzamina, en
dosis de 0,5 a 16 mg al dia por via oral cada6a 12
horas; este bloqueo no debe ser tan importante de-
bido a que en el intraoperatorio puede generarse,
con lainduccién anestésica (intubacién orotraqueal)
y durante la manipulacién del tumor, una respuesta
beta, manifestada por severa hipertension arterial,
taquicardia y arritmia. Si no se controla adecuada-
mente la sintomatologia, taquiarritmias o la hiper-
tension arterial, con el bloqueo alfa, se puede ins-
taurar bloqueo beta, pero es necesario que el blo-
gueo alfa ya esté instaurado; el bloqueo Beta se
logra con propanolol endovenoso a dosis de 0.01
mg/Kg. cada 5min hasta maximo 0.25mg/Kg en el
cuadro agudo y dosis de mantenimiento de 10 a
40mg via oral cada 6 horas. Son alternativas el
metoprolol, el esmolol y e! labetalol (con >efecto
beta que alfa bloqueador). En pacientes con contra-
indicacién para el betabloqueador; se utiliza
lidocaina o amiodarona. En el preoperatorio, duran-
te las 24 horas previas al procedimiento, debe
repletarse el volumen plasmatico, manteniéndolo asi
en el peri, intra y postoperatorio, ~vitando de esta for-
ma la hipotensién en el postoperatorio. Para el mane-
jo de la crisis hipertensiva aguda en el intraocperatorio
y en UCI, se usan bolos de fentolaminaadosisde 5 a
10 mg o infusiones continuas de nitroprusiato de sodio
o de nitroglicerina; también se utiliza la nifedipinta
sublingual. Para pacientes con tumores malignoso en
quienes la resecciéon no fue completa, el manejo
farmacolégico de la hipertensién se hace con
alfabloqueadores, calcioantagonistas de accién pro-
longada o inhibidores de la sintesis de catecolaminas
como la alfametiltirosina a dosis de 0.25 a 1mg 4 ve-
ces al dia 238815,
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MANEJO QUIRURGICO DEL
FEOCROMOCITOMA TORACICO

El manejo quirldrgico es el tratamiento de elec-
cién en todos los casos de feocromocitoma; si la
extirpacion total no se puede hacer, la simple resec-
cién de parte de la masa puede ayudar en el trata-
miento de la hipertensién.

La presentacion toracica del feocromocitoma es
infrecuente (<1%) encontrandose, generalmente en
mediastino y mas frecuentemente en el surco
paravertebral, a lo largo de la cadena simpatica
toracica; también en el corazén y regién
paracardiaca; son tumores generalmente pequenos,
menores de 3cm, pero pueden ir desde 1g hasta
409, se encuentran cubiertos por pleura parietal en-
grosada lo que les da aspecto nacarado y brillante
in situ, ademas, en este sitio, la pleura se encuentra
ricamente vascularizada (como telangiectasias) y es
por esto que se presenta sangrado facil aun cuando
se incida a distancia de la masa. Al exponer el tu-
mor, éste presenta un aspecto glandular, blando y
de color pardo rojizo. La reseccién quirlrgica de la
masa tiene los mismos riesgos de la remocién de
un feocromocitoma en cualquier lugar del cuerpo.
Se debe tener un adecuado control farmacolégico
para el control de posibles fluctuaciones severas de
latension arterial. Es importante la localizacién pre-
cisa para hacer la reseccion, y la mejor forma de
localizacién es con la gamagrafia con 131 -
metaiodobenzilguanidina— 1311 MIBG, especialmen-
te para los paragangliomas de dificil localizacién
como son ios de la pared adrticay los de la ventana
aortopulmonar.

El abordaje quirdrgico sera de acuerdo a la ex-
periencia del cirujano y a la localizacién: toracotomia
posterolateral para aquellas que se encuentran en el
mediastino posterior o esternotomia y en algunos
raros casos mediastinotomia, para las localizadas
en mediastino exterior y medio. La manipulacién
debe ser extremadamente cuidadosa, pues con cada
presion fuerte sobre la masa se liberan grandes can-
tidades de catecolaminas que se manifiestan con
picos de HTA hasta de 300/160 o mas y que ceden
espontaneamente al abandonar la manipulacion. Se
recomienda por esto, abordar inicialmente las ve-
nas de la masa, sin embargo esto no siempre es
facil por que, como ya se menciond, ellas se en-
cuentran muy vascularizadas, lo que la hace dificil
identificar el pediculo o pediculos principales, sin
tener que comprimirla. Teniendo en cuenta que este

44

tipo de tumor generalmente tiene unas adherencias
laxas con las estructuras vecinas y muy rara vez
infiltra los tejidos, el cirujano, puede realizar una
diseccién de forma rapida que impida prolonga-
das manipulaciones y picos de HTA altamente
lesivos. Finalmente, se revisa el lecho de la masa
para asegurar la completa reseccién y hemostasia.
Los cuidados postoperatorios son los mismos de
cualquier toracotomia. La mortalidad de procedi-
miento es de 2 a 3%.

Un incidente frecuente luego de la reseccién del
tumor es la hipoglicemia, por lo que se recomien-
dalainfusién de D5%SS en el intra y postoperatorio
inmediato; también se puede presentar hipotension
para lo que se suspenderdn gradualmente los
bloqueadores betay alfa que se encuentra en uso,
siendo prioritario manejar la hipotensién con infu-
sién de cristaloides™?81214,

DISCUSION

Los feocromocitomas son neoplasias que se de-
sarrollan en células cromafinas del sisterna simpati-
co adrenal o cerca de los ganglios simpaticos
(feocromocitoma extraadrenal o paraganglioma).
Estos tumores sintetizan y almacenan catecolaminas
como las de la médula adrenal normal, en la ma-
yoria de los casos norepinefrina; la secrecion aisla-
da de adrenalina es rara. Se conoce poco sobre el
mecanismo de liberacién de catecolaminas. Los
feocromocitomas no son inervados, por tanto, la
liberacion de catecolaminas no resulta de
estimulacién neuronal. Almacenan y secretan una
variedad de péptidos, como opiodes endbgenos,
adrenomedulina, endotelina, eritropoyetina,
pseudoparatohormona, neuropéptido Y y cro-
mogranina A. La produccién aumentada de
dopamina y acido homovanilico es mas frecuente
en los feocromocitomas malignos que en los be-
nignos. Los tumores relacionados que secretan
catecolaminas y producen igual sindrome clinico,
son los quemodectomas derivados del cuerpo
carotideo y los ganglioneuromas derivados de las
neuronas simpaticas postganglionares’?.

Los feocromocitomas pueden ocurrir en cual-
quier célula cromafina. Corresponden al 0.3-0.95%
de los tumores neuroendocrinos'. Menos del 50%
de los pacientes son diagnosticados en vida, el
resto son encontrados en autopsias?

Los feocromocitomas son responsables del 0.1
a 0.2% de las hipertensiones arteriales; en adul-
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tos, aproximadamente el 80-90% son unilaterales y
Unicos en la suprarrenal, 10% son bilaterales y 10%
son extraadrenales (paragangliomas); en nifios son
infrecuentes, siendo una cuarta parte bilaterales y
otra cuarta parte extraadrenales®. Menos del 10%
de estos tumores son malignos. La invasién local
de los tejidos circundantes y las metéastasis a dis-
tancia indican malignidad. El feocromocitoma fami-
liar ocurre en 5 a 10% de los casos y es heredado
con un rasgo autosémico dominante, ya sea solo o
en combinacién con otras anomalias, tales comola
neoplasia endocrina multiple tipo IIA (sindrome de
Sipple} o la tipo IIB (sindrome de neuroma muco-
s0), la neurofibromatosis de Von Reckleinghausen o
la hemangioblastomatosis cerebral retiniana de Von
Hippellindau. Los feocromocitomas adrenales bila-
terales son comunes en los sindromes familiares
(50%).'* Los feocromocitomas extraadrenales, de los
cuales el 90% son intraadominales y la mayoria lo-
calizados en el 6rgano de Zuckerkandl, se localizan
con mas frecuencia cerca de la mesentérica supe-
rior y de los ganglios mesentéricos inferiores. Aproxi-
madamente el 1% se encuentran en el térax, el 1%
cerca de la vejiga y menos del 1% estan en el cue-
llo%512, También se encuentran en uréter, ligamento
redondo uterino, ovario y vagina'.

Histolégicamente el gigantismo nuclear y la
hipercromasia no son una expresién de malignidad,
la presencia de metastasis es el Unico criterio de
malignidad de estos tumores. Ultra-estructuralmente
la células del feocromocitoma contienen granulos
de tipo neurosecretorio: inmunchistoquimicamente,
las células del feo-cromocitoma son reactivas a
catecolaminas, NSE, cromogranina A, sinaptofisina,
y péptidos opioides entre otros. Un segundo com-
ponente del tumor esta representado por las células
sustentaculares que reaccionan fuertemente con la
proteina S100, estas células se encuentran en ma-
yor nimero en los tumores benignos que malignos.
Citogenéticamente, existe pérdida de la hete-
rocigosidad del brazo largo del cromosoma 225,

PRONOSTICO Y SEGUIMIENTO

E! 90% de los feocromocitomas son benignos y
la reseccién es curativa, sin embargo un 25% de los
pacientes pueden persistir con algin grado de hi-
pertension arterial (HTA); se puede determinar la pre-
sencia de tumor residual con la medicién de
catecolaminas urinarias luego de una a dos sema-
nas postoperatorias, esta medicién también des-
cartara una HTA esencial o secundaria al dano arterial
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causado por la HTA crénica.

El sequimiento de los pacientes con feocro-
mocitoma es mandatorio’. La sobrevida a 5 anos,
luego de cirugia, es mayor del 95% y la tasa de
recurrencia es menor del 10%. Después de la cirugia
los niveles de catecolaminas retornan a la normali-
dad en una semana cuantificacién que es muy im-
portante ya que permite evaluar, si hubo extirpa-
cién completa del tumor y ademas, permite hacer
el seguimiento, el cual se realizara minimo durante 5
afos. La reseccidbn completa cura la hipertensién
arterial en el 75% de los casos, el 25% que persisten
hipertensos deben ser manejados con drogas
antihipertensivas®s.

Los pacientes con feocromocitomas malignos (5
a 10%,) tienen una sobrevida menor del 50% a 5 afios.
Esta descrita la quimioterapia con respuestas varia-
bles, aligual que la radioterapia para las metastasis
especialmente bseas®.
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