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Resumen

Los paragangliomas del órgano de Zuckerkandl son un
problema clínico infrecuente. Aunque los pacientes pre-
sentan síntomas característicos, como hipertensión
arterial de difícil manejo, cefalea y palpitaciones, su
diagnóstico se debe considerar de exclusión.

En este artículo se hace una revisión de la literatura y
se presenta con caso clínico.

MANUEL CADENA1 , ARTURO VERGARA2 , ANGIE OLARTE3 , DIEGO OSPINA-GONZÁLEZ3

Introducción

El término feocromocitoma proviene de las palabras
griegas phaios, chromo y cytoma, las cuales significan
oscuro, coloreado y tumor, respectivamente (1,2). El
feocromocitoma es un tumor originario de las células
cromafines de la cresta neural, que puede desarrollarse
en la médula suprarrenal o en los ganglios simpáticos
de cualquier parte del cuerpo, y que puede producir ca-
tecolaminas (3,4).

Las células cromafines son neuronas simpáticas
posganglionares localizadas, principalmente, en la
médula suprarrenal; sin embargo, también se han

encontrado en tejido suprarrenal accesorio,
particularmente en el plexo celiaco (16%) (5). Los
tumores de las células cromafines extrasuprarrenales
reciben el nombre de paragangliomas, y se pueden
encontrar como masas intraabdominales, adyacentes a
las glándulas suprarrenales –localizadas en el eje
paravertebral y paraaórtico– (85%), o como tumores
intratorácicos (15%) o cervicales (1%-3%) (3). Los
paragangliomas localizados en la médula suprarrenal
se denominan feocromocitomas (6,7).

De acuerdo con lo anterior, la Organización Mundial
de la Salud (OMS) define como feocromocitoma al
“tumor de células cromafines de la médula suprarrenal”,
y como “paragangliomas extrasuprarrenales”, a todos
los demás tumores relacionados (con una localización
y tipo determinados) (8-10). Más del 90% de ellos se
originan en la médula suprarrenal mientras que,
aproximadamente, 10% son extrasuprarrenales (3).
Según se ha descrito, el porcentaje de distribución de
los feocromocitomas es el siguiente: 10% son
extrasuprarrenales, 10% son familiares, 10% son
bilaterales y 10% son malignos (11-14).

Los paragangliomas extrasuprarrenales pueden
originarse, hasta en 20% de los casos, en el órgano de
Zuckerkandl (3,5). Este órgano fue descrito por Emil
Zuckerkandl (1901) como agrupaciones de paraganglios
de color café claro, encapsulados y unidos por un istmo
a la superficie anterior de la aorta, justo entre el origen
de la arteria mesentérica inferior y la bifurcación de las
arterias iliacas, y formados por tejido de células
cromafines (3,15). Para el 2006, se habían reportado en la
literatura unos 135 casos de tumores del órgano de
Zuckerkandl (14).
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Cabe anotar que los feocromocitomas son tumores
raros, con una incidencia anual de 1 a 4 por 1’000.000, de
los cuales, 0,5% se presentan con hipertensión, y 4% con
una masa de hallazgo incidental o “incidentaloma” (16).
El tiempo que transcurre desde el inicio de los síntomas
hasta que se hace el diagnóstico es de tres años,
aproximadamente; la edad promedio de diagnóstico está
entre los 40 y los 50 años, y la incidencia es similar
entre hombres y mujeres (13,16). En la mayoría de los casos
los tumores son esporádicos, solitarios y de origen
suprarrenal (16).

No existen criterios establecidos para definir su
carácter maligno; sin embargo, se considera que la
invasión capsular, una masa mayor de 5 cm, un peso
mayor de 80 g y la recurrencia o presencia de
enfermedad metastásica lo indican (1,8,10,17-20). En este
último aspecto, los feocromocitomas difieren en gran
medida de los paragangliomas: mientras que para los
primeros la prevalencia de enfermedad metastásica es
de 5%, para los paragangliomas es de 33% en el
momento del diagnóstico (1,9,16).

Diagnóstico

La tríada sintomática de taquicardia, diaforesis y cefa-
lea, que se encuentra presente en 40% a 80% de los
pacientes, es muy sensible y específica para el diagnós-
tico (1,10,14,15,20,21). Las manifestaciones clínicas relacio-
nadas con los tumores del tejido cromafín dependen de
la secreción de catecolaminas, y su patrón dominante
es principalmente la hipertensión, paroxística o soste-
nida, por niveles elevados de noradrenalina (1,16,20-22).

Otros síntomas menos frecuentes son: palidez,
sensación de pánico, náuseas, fiebre, rubor, pérdida de
peso (23) y, debido al bloqueo de la liberación de insulina
causado por las catecolaminas, también se puede
encontrar diabetes mellitus (24).

Los feocromocitomas pueden presentarse como parte
de síndromes hereditarios o en forma esporádica (16,25,26).
Los feocromocitomas hereditarios se encuentran en el
síndrome de neoplasia endocrina múltiple de tipo 2
(Multiple Endocrine Neoplasia 2, MEN 2), en el
síndrome de Hippel-Lindau, en la neurofibromatosis de
tipo 1 y en los paragangliomas familiares, entre otros
(22,27). Las formas esporádicas se hallan usualmente entre
los 40 y los 50 años de edad, mientras que las formas
hereditarias a edades más tempranas (1,9,22,28).

Aunque su aparición es rara, dentro del diagnóstico
diferencial de un paciente con hipertensión crónica de
difícil manejo es indispensable que se tengan en cuenta
estas enfermedades (14,16).

El diagnóstico se hace principalmente mediante la
clínica y el estudio bioquímico (29). En primer lugar, se
tiene la sospecha clínica, que se confirma por medio de
la medición de los niveles de las catecolaminas y sus
metabolitos en orina de 24 horas que, en caso afirmativo,
resultan con excreción aumentada (30,31). El examen más
sensible para la evaluación de los pacientes con sospecha
de feocromocitoma es la medición de metanefrinas libres
en plasma, con una sensibilidad del 99% (22).

Finalmente, la masa puede ser localizada mediante
tomografía computadorizada (TC) y resonancia
magnética (RM); o con gammagrafía con metayodo
bencilguanidina (MIBG) (27,32-35). Las dos primeras
permiten una adecuada localización de la masa, ya que
aportan una gran resolución espacial; sin embargo, su
especificidad es limitada (16,31). La gammagrafía con
MIBG es una excelente herramienta para el diagnóstico
del feocromocitoma si se tiene en cuenta que esta
sustancia se concentra en tejidos simpatoadrenérgicos,
especialmente en el tejido cromafín, y que puede ser
marcada con isótopos de yodo, que ponen en evidencia
la localización del tumor (35).

Entre los agentes utilizados para los estudios de
imaginología, la 123I-metayodobencilguanidina (123I-
MIBG) ha demostrado superioridad respecto a la 131I-
metayodobencilguanidina (131I-MIBG) por las siguientes
consideraciones: la 131I-metayodobencilguanidina tiene
una vida media de 8,2 días, mientras que, para la 123I-
metayodobencilguanidina, es tan sólo de 13,2 horas.
Además, esta última genera una dosis mayor de rayos
gamma que le confieren una mayor especificidad y, por
lo tanto, una mejor imagen (35).

Asimismo, se ha encontrado que la sensibilidad y la
especificidad de la 131I-MIBG para localizar
feocromocitomas suprarrenales es de 77% a 90%; y de
95% a 100% para los extrasuprarrenales; y la de la 123I-
MIBG es de 83% al 100%, y de 95% a 100%,
respectivamente (35). Estudios más recientes demuestran
que la sensibilidad y la especificidad de la 123I-MIBG
son de 91,5% y 100%, con valor diagnóstico positivo
de 100% y valor diagnóstico negativo de 83%.

No obstante, van Der Harst (2006) reportó que este
estudio de imaginología tiene una menor sensibilidad
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para la detección de paragangliomas familiares
(MEN2A/2B), bilaterales, metástasis y localización
extrasuprarrenal (36). Asimismo, van Der Horst-
Schrivers (2006) reportó que la sensibilidad y
especificidad para la detección de tumores en la
glándula suprarrenal son del 98%, y que la sensibilidad
para la detección de tumores extrasuprarrenales y
malignidad es de 98% y 79% respectivamente (37).
Bhatia (2008) estableció, que con 123I-MIBG  la
detección de feocromocitomas es de 85% y la de
paragangliomas es de 58% (35).

Aunque, en general, la exactitud diagnóstica de la
gammagrafía con MIBG es menor en tumores extrasu-
prarrenales y en paragangliomas malignos; éste continúa
siendo el examen de elección en el diagnóstico de
feocromocitomas y paragangliomas. Nuevas investiga-
ciones apuntan hacia el uso de tomografías por emisión
de positrones con 6-[18F] fluorodopamina, que podrían
llegar a remplazar los estudios con MIBG; sin embargo,
no han sido concluyentes (35).

Tratamiento

Es importante tener en cuenta que el manejo
interdisciplinario es indispensable para el diagnóstico
y tratamiento de esta enfermedad. Sin embargo, en esta
revisión se profundiza en los tratamientos prequirúr-
gico y quirúrgico de elección. El primero tiene como
objeto disminuir la morbimortalidad asociada a los
altos niveles de catecolaminas a que se expone el
paciente durante el procedimiento quirúrgico, al igual
que a los riesgos intrínsecos a la intervención; y el
segundo, el fin de realizar la resección completa de la
masa (22,33).

Para el manejo quirúrgico se puede utilizar la
laparoscopia o la cirugía convencional; sin embargo, la
elección debe guiarse por la adecuada selección del
paciente (16,38-42).

Actualmente, y de acuerdo con estudios recientes,
la cirugía por laparoscopia se considera como el método
de elección, tanto para los feocromocitomas
suprarrenales como para los extrasuprarrenales, pues
reduce significativamente la morbilidad, la estancia
hospitalaria y la cantidad de analgesia en el periodo
posoperatorio, comparativamente con el procedimiento
convencional (14,16,33,43-45).

No obstante, aquellos casos en los cuales el tumor
es mayor de 6 cm y se encuentra muy adherido a las
estructuras adyacentes, como sucede con los
paragangliomas extrasuprarrenales retroperitoneales, se
prefiere usar la cirugía convencional, y la lumbotomía
es el método con mejores resultados (18,33,46,47).

En los casos con metástasis o con bordes quirúrgicos
comprometidos, se puede utilizar radioterapia o
quimioterapia, pero sólo con intención paliativa (35,47-49).

Presentación de caso

El paciente es un hombre de 38 años de edad que pre-
senta un cuadro clínico de cuatro años de evolución,
consistente en episodios súbitos de cefalea global, pal-
pitaciones y diaforesis. Por este motivo, consultó en
múltiples ocasiones al servicio de urgencias de diferen-
tes instituciones, donde le encontraron cifras de tensión
arterial hasta de 240/160 mm Hg. Fue estudiado por el
Servicio de Cardiología; sin embargo, no fue posible
establecer la causa del cuadro clínico.

En enero de 2007, presentó una nueva crisis
hipertensiva acompañada de dolor precordial, por lo cual
se decidió practicar un ecocardiograma de estrés con
dobutamina, que debió ser interrumpido por presentar
episodio hipertensivo. Por no encontrar hallazgos
relevantes, se decidió continuar con el manejo
farmacológico.

Debido a la persistencia de las crisis y con base
en el diagnóstico de paciente hipertenso crónico de
difícil manejo, se decidió hacer un análisis riguroso.
En el estudio detallado, se solicitaron niveles de
catecolaminas, metanefrinas (tabla 1), gammagrafía con
MIBG y RM, que arrojaron resultados concluyentes: se
encontró aumento de los niveles de ácido vanilmandélico
y una masa paraaórtica izquierda de 58 por 42 mm,
situada por debajo del hilio renal. Esto permitió hacer
el diagnóstico de paraganglioma del órgano de
Zuckerkandl (figura 1).

Por consiguiente, se le practicó resección completa
de la masa descrita en abril de 2008 (figura 2). Durante
la intervención, el paciente presentó cifras elevadas de
tensión arterial (máxima de 253/135 mm Hg), e
importante hipovolemia que se manejó con múltiples
transfusiones. No obstante, su evolución fue satisfactoria
y dos días después desaparecieron los síntomas y se
normalizó la tensión arterial.



Cadena M, Vergara A, Olarte A , Ospina-González D Rev Colomb Cir. 2010;25:309-22

312

En agosto de 2008, reaparecieron los síntomas,
acompañados de nuevas crisis hipertensivas, por lo cual
se decidió determinar los niveles de ácido
vanilmandélico (tabla 1) y practicar una TC, en la que
se encontró una lesión residual de localización
paraaórtica, detrás de los vasos esplénicos y por delante
del pedículo renal izquierdo, con un diámetro de 65 mm
y necrosis central (figura 3). A partir de este hallazgo se
decidió programarlo nuevamente para cirugía. En el
periodo posoperatorio, el electrocardiograma presentó
inversión de la onda T en dos derivaciones y trastornos
en la repolarización, sin síntomas asociados.

Discusión

Manejo preoperatorio

Las catecolaminas liberadas por la manipulación del
tumor durante la operación pueden ocasionar
complicaciones serias como crisis hipertensivas,
arritmias cardíacas, edema pulmonar e isquemia del
miocardio (50-52). La administración de medicamentos
antes de la cirugía se origina de este supuesto, y busca
reducir la morbimortalidad asociada (53). Se recomienda
que este manejo sea realizado en un periodo entre 10
días y 2 semanas antes de la intervención (16).

Asimismo, el paciente con un feocromocitoma o un
paraganglioma puede tener disminución de volumen
debido a la vasoconstricción crónica que genera la
enfermedad; además, en el periodo perioperatorio puede

FIGURA 1. Esquema de paragangliomas encontrados en el
paciente. A. Masa para aórtica izquierda de 58 mm x 42 mm,
encontrada por debajo del hilio renal. B. Masa lobulada de 7 x 6
x 5 cm encontrada adyacente a la aorta abdominal, por debajo de
la vena mesentérica inferior, sobre el pedículo y el polo superior
renal izquierdo, en contacto con los vasos esplénicos.

TABLA 1
Resultados catecolaminas y derivados

Catecolaminas urinarias Resultado Valores de referencia

Epinefrina (pg/ml) 108 <84
Norepinefrina (pg/ml) 2561 <420
Dopamina (pg/ml) 127 <60
Catecolaminas totales (pg/ml) 2669 <504
Metanefrinas (mg/24 horas) 0,94 0,00 - 1,00
Ácido vanil mandélico (mg/día)
21 de abril de 2008 7,2 1,90 - 9,80
22 de febrero de 2009 15.2 1,90-9,80

*  Datos obtenidos de la base de datos del Hospital Universitario
Fundación Santa Fe de Bogotá.

FIGURA 2. Espécimen quirúrgico. Se encuentra una masa de
localización paraaórtica izquierda, con dimensiones de 6 x 4 cm,
de densidad heterogénea dada por la presencia de múltiples
formaciones quísticas en su interior.



Paraganglioma de ZuckerkandlRev Colomb Cir. 2010;25:309-22

313

sufrir alteraciones de su equilibrio hidroelectrolítico, por
lo cual, antes de llevarlo a cirugía, se debe corregir la
pérdida asociada de volemia (16,54). Sin embargo, existe
controversia en la literatura sobre esta medida; por
ejemplo, el grupo de la Clínica Cleveland no utiliza
rutinariamente antagonistas adrenérgicos en el periodo
previo a la cirugía (5), pues no hay pruebas suficientes de
que esta medida reduzca las complicaciones asociadas (53).

Por otra parte, el bloqueo de los receptores
adrenérgicos puede exacerbar la hipotensión
posoperatoria y privar al cirujano de la hipertensión

como signo de alarma, ya que puede indicarle la
presencia de otro tumor oculto (12,27,53). No obstante, los
investigadores del grupo de la Clínica Lahey los utilizan
en casos seleccionados, principalmente en aquellos
pacientes que presentan hipertensión grave, signos de
considerable disminución de volumen y crisis
hipertensivas no controladas, graves y frecuentes (5,26).

Si se decide util izar el método tradicional
(premedicación con antagonistas adrenérgicos), se
debe iniciar con alfa-bloqueadores (53,55), como son
la fenoxibenzamina, la fentolamina y la prazosina.
Entre estos, la fenoxibenzamina se considera el de
primera elección (5,22,27) pues, en comparación con
los bloqueadores competitivos, logra un adecuado
control de la presión arterial intraoperatoria al no ser
desplazada en presencia de un exceso de
catecolaminas. Sin embargo, se puede presentar un
mayor riesgo de episodios hipotensivos durante el
periodo posoperatorio (16,56).

Otras alternativas terapéuticas son los
betabloqueadores, como el labetalol o las
dihidropiridinas (bloqueadores de canales de calcio),
utilizadas como monoterapia o en combinación con
antagonistas alfa-adrenérgicos (11,57).

El manejo preoperatorio puede generar efectos de
ortostatismo y taquicardia refleja debido a la
vasoconstricción (53,54). Esta última puede tratarse con
betabloqueadores, que no deben administrarse antes de
los alfa-bloqueadores, debido a que el bloqueo beta
puede inhibir la vasodilatación inducida por la epinefrina
y, así, llevar a una hipertensión más significativa, con
falla cardiaca y edema pulmonar (27,54).

Manejo quirúrgico

Como lo menciona Rabii, “desde su descripción por
Gagner y colaboradores (1992), la suprarrenalectomía
laparoscópica se ha considerado como método de refe-
rencia para el manejo quirúrgico en enfermedad
suprarrenal benigna” (58), pues ofrece ventajas en com-
paración con la cirugía abierta, como son: menor perio-
do de estancia hospitalaria, reducción de las
complicaciones intraoperatorias y disminución del do-
lor posoperatorio (43).

Tradicionalmente, se ha pensado que el abordaje
laparoscópico es una contraindicación relativa en el caso

FIGURA 3. A. Tomografía computadorizada abdominal. Se
evidencia una masa de localización paraaórtica izquierda
(flecha), detrás de los vasos esplénicos y por delante del pedículo
renal izquierdo, con un diámetro de 65 mm y necrosis central.
B. Gammagrafía con MIBG. Se observa concentración anormal
de la MIBG en región paraaórtica izquierda, que se localiza sobre
la masa retroperitoneal, paraaórtica izquierda, evidenciada en los
estudios convencionales (TC y RM). La extensión de la lesión
morfológica es mayor que la extensión de la lesión funcional, que
se localiza principalmente en el área central de la masa. La
biodistribución en el resto de estructuras evaluadas es satisfactoria.
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de los feocromocitomas, debido principalmente a la
incertidumbre en cuanto a su carácter maligno y las
posibles complicaciones hemodinámicas intraoperatorias
que pueden presentarse (29,59). Sin embargo, se ha
encontrado que la incidencia de complicaciones
hemodinámicas durante la suprarrenalectomía,
laparoscópica o abierta, son similares (18,40,43,44,60).

Para los dos casos, las principales complicaciones
se deben a grandes cambios de la tensión arterial durante
la manipulación de la masa, o se generan por el
neumoperitoneo causado por la insuflación de dióxido
de carbono (CO

2
) (21,53), y pueden presentarse a pesar

del manejo preoperatorio con alfa-bloqueadores y beta-
bloqueadores. También, se ha reportado hemorragia
intraoperatoria por lesión vascular (56,61).

La elección ideal para el manejo quirúrgico de los
feocromocitomas y los paragangliomas es controvertida
actualmente, ya que los diversos estudios que se han
realizado tienen limitaciones generadas por el tamaño
de la muestra (59) y por el bajo reporte de casos sobre su
abordaje (39). Algunos autores sugieren laparoscopia
transperitoneal para los feocromocitomas bilaterales o
los paragangliomas (24); sin embargo, se han reportado
casos en los que un abordaje laparoscópico
retroperitoneal inicial tuvo que convertirse a
laparotomía, y en todos los casos los tumores fueron
mayores de 5,5 cm de diámetro (57).

La recomendación de nuestro Servicio de Cirugía es
que, en casos de tumores grandes (más de 6 cm),
adherentes, hipervasculares, con extensión retrocava o
signos de neoplasia maligna en las imágenes, se debe
optar por un abordaje abierto que permita un adecuado
control vascular y una resección completa (40).

En el paciente que presentamos aquí, y de acuerdo
con la información obtenida y las características
anatomopatológicas encontradas, se decidió realizar un
abordaje abierto (figura 4).

Anatomía patológica

Descripción macroscópica del espécimen

En la segunda intervención se encontró una masa
lobulada con un tamaño de 7 x 6 x 5 cm, con un peso de
75 g, adyacente a la aorta abdominal, por debajo de la

vena mesentérica inferior, sobre el pedículo y el polo
superior renal izquierdo, y en contacto con los vasos
esplénicos (figura 5). En el corte macroscópico, se ob-
servó un parénquima homogéneo de color rojizo con
algunas áreas quísticas. Además, el tejido mostraba cam-
bios por lisis a nivel central.

Citología e inmunohistoquímica

El avance de la biología molecular ha permitido un in-
cremento en la disponibilidad de las técnicas diagnósticas
para identificar la histopatología de los tumores
endocrinos de forma más precisa, específicamente el
inmunofenotipo y el genotipo tumoral (1,16). A pesar de

FIGURA 4. Espécimen quirúrgico resecado en agosto de 2009. Se
evidencia una masa con componente sólido y quístico en la región
paraaórtica izquierda, inmediatamente por debajo del hilio renal
izquierdo, la cual mide 68 mm x 52 mm.

FIGURA 5. Espécimen macroscópico resecado. A. Masa circunscri-
ta de 6 cm de diámetro, resecada en abril de 2008.
B. Masa lobulada de 8 cm de diámetro aproximadamente,
resecada en agosto de 2009.
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esto, la tipificación, tanto del paraganglioma como del
feocromocitoma respecto a su potencial maligno, es difí-
cil (1,46), ya que el único criterio absoluto para determinar
dicho potencial es la presencia de metástasis del tejido
cromafín en sitios en donde no se esperaría encontrarlo
(1). Por esta razón, es importante tener en cuenta que exis-
te la posibilidad de que el tumor presente un gran creci-
miento local, sin que esto se correlacione con su potencial
metastásico (39).

Las metástasis de los feocromocitomas son raras y
se encuentran en 5% de los casos en el momento del
diagnóstico. En los paragangliomas mayores de 5 cm
se encuentran hasta en el 33% (8,9,11,62). Los lugares más
frecuentes de metástasis son el hueso, el pulmón, el
hígado y los ganglios linfáticos (13,16).

El ejercicio diagnóstico se basa principalmente en
encontrar la mayor cantidad de factores clínicos,
imaginológicos, citológicos e inmunohistoquímicos
para determinar el potencial maligno del tumor. Para
esto se han propuesto múltiples escalas que dan una
aproximación al potencial maligno. Por ejemplo,
Thompson (2002) propuso el sistema de puntuación
PASS (Pheochromocytoma of the Adrenal Gland 
Scaled Score), específico para feocromocitomas, y que
se basa en un puntaje máximo de 20 características
histológicas, que incluyen, entre otras, arquitectura
celular, tamaño celular, invasión y actividad mitótica
(49). Generalmente, los puntajes PASS mayores de 4
evidencian asociación con presencia de metástasis. No
obstante, los puntajes inferiores a 4 no descartan la
posibilidad de su desarrollo (49).

La inmunohistoquímica ha producido resultados muy
variables respecto a la determinación del carácter
maligno tumoral (1,46). La literatura reporta diferentes
moléculas y péptidos expresados por los tumores,
benignos y malignos, pero los datos no son constantes
(16). La lista de los marcadores de inmunohistoquímica
correlacionados con el potencial maligno es amplia, e
incluye: la transcriptasa inversa de la telomerasa
(telomerase reverse transcriptase), la proteína 90 de
choque de calor, el factor de crecimiento vascular
endotelial, el factor 1 de la transcripción inducible por
hipoxia, la ciclooxigenasa, la cadherina N, la tenascina
C y productos de escisión de la cromogranina y la
secretogranina. Sin embargo, ninguno de ellos ha sido
completamente validado y no se utilizan en la práctica
diagnóstica (20,32,63,64). Asimismo, las pruebas

moleculares, como el índice de proliferación celular Ki
67 y la proteína S100 que identifica células
sustentaculares, no han mostrado resultados
concluyentes en los reportes de la literatura (1,10,32).

En la panorámica de la masa resecada (figura 6a) se
observa el margen –en tinta negra–, indicador del límite
del compromiso de la lesión que, en este caso, no
presentaba invasión de otras estructuras. Además, se
encuentra una arquitectura mixta entre un patrón alveolar
(Zellballen) y otro trabecular, usualmente encontrada
en los feocromocitomas (figura 6b).

En la citología se encuentra pleomorfismo nuclear,
citoplasma granular y basofílico abundante,
características de las células cromafines (figura 6b). En
el examen histopatológico se encuentran inclusiones
globulares hialinas del citoplasma, hallazgo
característico reportado por la literatura (figura 7).

FIGURA 6 A. Panorámica de la lesión. El margen de tinta negra
indica el límite de la lesión, el cual no compromete otras estructu-
ras. Hematoxilina y eosina, aumento 10x. B. Arquitectura mixta
alveolar y trabecular. Hematoxilina y eosina, aumento 200x.

Cortesía de Alfredo García y Diana Cañón, Departamento de
Patología, Fundación Santa Fe de Bogotá.
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Los estudios de inmunoperoxidasa, por su parte,
muestran reacción en las células tumorales para la
cromogranina A (CGA): esta prueba es importante
para diferenciar las neoplasias suprarrenales
corticales, los feocromocitomas y los tumores
metastásicos de otros tipos diferentes a los de origen
neuroendocrino (figura 8a).

Focalmente y por medio de la proteína S100, se
identifican células sustentaculares alrededor de los nidos
de células (organización alveolar) (figura 8b). Aunque
esta prueba no se realiza rutinariamente en los
protocolos, es útil para la confirmación del tumor como
origen de la secreción hormonal y para determinar su
carácter maligno (1,8). El índice de proliferación celular
Ki 67 fue menor de 1% (figura 8c).

De acuerdo con esto, los hallazgos morfológicos y
de inmunofenotipo corresponden a un feocromocitoma
benigno. En este caso, al tratarse de un tumor
extrasuprarrenal, los hallazgos corresponden al
diagnóstico hecho de paraganglioma del órgano de
Zuckerkandl, probablemente benigno.

Periodo posoperatorio

El tejido cromafín de los feocromocitomas, derivado
de la cresta neural, produce secreción excesiva de cate-
colaminas, que tiene consecuencias a distancia (52); clá-
sicamente, éstas se manifiestan con la tríada mencionada
anteriormente. Sin embargo, se ha encontrado que tam-
bién pueden asociarse con miocarditis aguda, infarto
agudo del miocardio, cardiomiopatías y colapso
hemodinámico (26,50).

Cuando el paciente sufre un infarto agudo del
miocardio, el electrocardiograma puede mostrar
elevaciones en el segmento ST, aunque comúnmente
no es así (65). La mayoría de estos pacientes no tiene
aterosclerosis coronaria significativa, a diferencia de lo
que ocurre en la presentación clásica del infarto agudo
del miocardio (53). Esto puede deberse a los altos niveles
de catecolaminas liberadas por el tumor, que aumentan
el metabolismo del miocardio y producen espasmo de
las arterias coronarias, lo que desencadena angina,
infarto y cardiomiopatía (51). Los pacientes con
feocromocitomas también pueden presentar taquicardias
supraventriculares y, con menor frecuencia, taquicardia
ventricular, taquicardia ventricular sostenida (torsades
de pointes) y fibrilación ventricular (52), así como,
arritmias y falla cardiaca (51,61).

FIGURA 7. Pseudoinclusión citoplasmática.

Cortesía de Alfredo García y Diana Cañón, Departamento de
Patología, Fundación Santa Fe de Bogotá.

FIGURA 8. A. Prueba de cromogranina A positiva para feocromocitoma y paraganglioma del órgano de Zuckerkandl.
B. Prueba positiva para la proteína S-100, la cual identifica las células sustentaculares indicadas por las flechas.
C. Prueba de proteína Ki67 con anticuerpo MIBG-1 que identifica proliferación celular menor de 1%.

Cortesía de Alfredo García y Diana Cañón, Departamento de Patología, Fundación Santa Fe de Bogotá.
MIBG: metaiodo-benzil-guanidina
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Estas respuestas hemodinámicas variables son
atribuidas a la modulación cardiaca simpático-vagal, que
se pueden correlacionar con las concentraciones
plasmáticas de norepinefrina (13,52). Se ha demostrado
que en estos pacientes se pueden alterar sus variables
fisiológicas por la liberación de catecolaminas durante
la resección del tumor (13). De la misma forma, los altos
niveles plasmáticos de catecolaminas pueden aumentar
directamente la tensión arterial durante el procedimiento
(50), como sucedió con el paciente que presentamos aquí.

La aparición de cambios isquémicos en el
electrocardiograma puede ser el resultado de la
estimulación miocárdica por niveles elevados de
catecolaminas; generalmente, es transitoria y sugiere
miocarditis tóxica, más que un infarto transmural
verdadero (65).

En el periodo posoperatorio, el electrocardiograma
de este paciente mostró inversión de la onda T en la
pared anterolateral (DI y AVL), con posterior alteración
de la repolarización en V4; esto se interpretó
inicialmente como un posible trastorno secundario a la
sobrecarga ventricular izquierda debida a las crisis
hipertensivas transitorias durante el procedimiento. Por
este motivo, se decidió solicitar niveles séricos de
troponina, la que resultó positiva (0,305 ng/mL). Este
hallazgo se interpretó como el resultado de un evento
isquémico posoperatorio: infarto agudo del miocardio
sin elevación del ST de tipo 2.

Más tarde, se hizo un control de troponina, que mostró
disminución respecto al valor previo (0,1 ng/mL), lo que
descartó un evento coronario en curso. En el
ecocardiograma transesofágico se encontró hipertrofia
concéntrica leve del ventrículo izquierdo, con trastornos
de la contractilidad segmentaria, y disfunción diastólica
estadio I, hallazgos que pueden sugerir una cardiomiopatía
inducida por catecolaminas, dependientes del
feocromocitoma. La recuperación de la función cardiaca
de la disfunción ventricular, que puede llegar a ser grave
después de la remoción del tumor, es la evidencia indirecta
de que el corazón fue expuesto a altas tensiones arteriales
por un tiempo prolongado.

Pruebas genéticas

Síndromes hereditarios

Cuando se encuentra un tumor endocrino de origen
suprarrenal o extrasuprarrenal, se debe considerar la

pertinencia de practicar estudios para síndromes here-
ditarios. Existen dos razones importantes por las cuales
se deben practicar estos estudios a todos los pacientes
con tumores de esta clase. La primera es que se sabe
que las formas hereditarias de estos tumores se encuen-
tran asociadas a otras neoplasias (6,14,66,67); por lo tanto,
hacer el diagnóstico temprano permite el tratamiento
oportuno, la vigilancia precoz del paciente (16,26) y, ade-
más, hacer la tamización de los familiares. La segunda
es que los pacientes con mutaciones germinales tienen
un riesgo mayor de presentar tumores múltiples muy
recurrentes, por lo que su estudio permite el seguimien-
to y la vigilancia continua del paciente, para la detec-
ción oportuna de neoplasias malignas (16,26).

Todos los pacientes con feocromocitoma o
paraganglioma, con historia familiar o características
clínicas sugestivas de un síndrome hereditario, deben
tener estudio genético (25,68). Las características clínicas
que pueden sugerir la presencia de un feocromocitoma
hereditario son: muerte súbita a edad temprana,
hipertensión o accidente cerebrovascular en jóvenes o
durante el embarazo, y respuesta hipertensiva a la
anestesia (68). Además de éstas, se debe considerar que
los pacientes con tumores bilaterales o multicéntricos
tienen una alta probabilidad de presentar síndromes
hereditarios de paraganglioma o de feocromocitoma (68).

De la misma forma, deben estudiarse los pacientes
con paragangliomas simpáticos, especialmente en
presencia de tumores múltiples (16,26,68). El perfil
bioquímico del paciente puede orientar hacia el tipo de
mutación germinal: cuando el perfil bioquímico muestra
elevación de los valores de epinefrina y metanefrina, el
gen RET debe ser estudiado en primera instancia;
mientras que, si el perfil bioquímico muestra elevación
de la norepinefrina y la normetanefrina, el gen VHL debe
ser estudiado en primera instancia; y si los genes RET y
VHL son negativos, deben analizarse los genes SDHB y
SDHD (68).

Los pacientes cuya edad de inicio de la enfermedad
es anterior a los 20 años deben estudiarse (25,68), ya que
algunos estudios reportan su asociación con enfermedad
hereditaria, principalmente con el síndrome de von
Hippel-Lindau (66,69). Por el contrario, en pacientes
mayores de 50 años que presentan paraganglioma o
feocromocitoma de presentación esporádica, la
probabilidad de presentar mutaciones de los genes VHL,
MEN2, SDHB o SDHD es de 1,3%, lo que hace
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innecesaria la práctica de estudios genéticos para este
grupo de pacientes (25,68,70).

En este reporte, al paciente no se le realizaron
estudios genéticos, ya que se consideró que no existían
hallazgos sugestivos o indicios en su historia familiar o
personal de presencia de otros tumores o de mutaciones
germinales.

Recurrencia y seguimiento

Aunque se intervenga quirúrgicamente y con intención
curativa, un paciente con feocromocitoma o
paraganglioma, siempre puede enfrentarse al riesgo de
recurrencia del tumor (8). En los estudios de casos en
serie, y con el análisis de factores diversos como la
localización del tumor, el número de masas, su tama-
ño, sus características histopatológicas y la existencia
de enfermedad hereditaria, se ha demostrado la varia-
bilidad de la recurrencia de esta enfermedad (34,62,71,72).
Esto ha permitido hacer aproximaciones prospectivas
respecto al posible comportamiento de los tumores,
según el contexto del paciente y en términos de
recurrencia de la enfermedad (72): los pacientes que
presentan recurrencia tienden a ser más jóvenes, y a
tener tumores significativamente más grandes y más
pesados en la primera intervención quirúrgica (72).

Hay estudios que han reportado recurrencias de 33%
en pacientes con tumores extrasuprarrenales, en
comparación con 14% en pacientes con tumores
suprarrenales (16,22). También, se ha encontrado que es
33% más frecuente si hay enfermedad familiar, en
comparación con 13% en los casos que se presentan
esporádicamente (16).

El pronóstico a largo plazo para los pacientes,
después de la resección de un tumor solitario esporádico,
es bueno (22). Sin embargo, la hipertensión puede persistir
después de la cirugía, aproximadamente, en 50% de los
pacientes (16,26 ). Es por esta razón que todos los pacientes
deben ser seguidos anualmente, por un total de 10 años;
y en los casos de los pacientes con tumores
extrasuprarrenales, o de feocromocitoma o
paraganglioma familiar, el seguimiento debe ser
indefinido (16,72).

Esto coincide con la presentación recurrente de
paragangliomas en nuestro paciente, pues a pesar de

ser esporádico y sin presencia de antecedentes
familiares, al ser un tumor extrasuprarrenal se aumenta
la incidencia de presentación. De acuerdo con los
hallazgos y la conducta seleccionada, el seguimiento
en este caso debe ser permanente, a pesar de tener un
buen pronóstico a largo plazo.

Conclusión

En un hombre de 38 años de edad, con historia de
cuatro años de crisis hipertensivas de difícil manejo,
palpitaciones, cefalea y diaforesis, sin historia fami-
liar ni personal asociada, se hizo diagnóstico de
feocromocitoma extrasuprarrenal del órgano de
Zuckerkandl o paraganglioma.

En la primera intervención quirúrgica se le extrajo
una masa paraaórtica. Un año después había recurrencia
de la enfermedad y se le encontró una nueva masa, con
características histopatológicas que confirmaron el
diagnóstico anterior e indicaron un carácter benigno.

Se concluye que es indispensable el manejo
preoperatorio para reducir la morbimortalidad asociada.
Entre las complicaciones asociadas al tratamiento
quirúrgico se encuentran crisis hipertensivas, arritmias
cardiacas, edema pulmonar e isquemia miocárdica. Se
recomienda que el manejo preoperatorio se realice entre
los 10 días y las dos semanas previas a la intervención,
y de acuerdo con las condiciones y antecedentes del
paciente.

La suprarrenalectomía laparoscópica se ha
considerado como el método de referencia para el
manejo quirúrgico en enfermedad suprarrenal benigna.
No obstante, algunos autores reportan que este abordaje
es una contraindicación relativa en el caso de los
feocromocitomas, debido a la incertidumbre en cuanto
a su carácter maligno y las posibles complicaciones
hemodinámicas intraoperatorias. Sin embargo, se ha
encontrado que la incidencia de complicaciones
hemodinámicas durante la suprarrenalectomía
laparoscópica o el procedimiento quirúrgico abierto son
similares.

Nuestro Servicio de Cirugía sugiere la práctica de
laparoscopia transperitoneal para el tratamiento
quirúrgico de feocromocitomas bilaterales o de
paragangliomas, mientras que, en los casos de tumores
grandes (mayor de 6 cm), que son adherentes,
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hipervasculares, con extensión al espacio posterior a la
vena cava, o que muestran signos de ser malignos en
las imágenes, se recomienda un abordaje abierto que
permita un adecuado control vascular y una resección
completa.

La liberación excesiva de catecolaminas por el tumor
durante la manipulación quirúrgica puede producir
hipertensión, arritmia, hipertrofia miocárdica y falla
cardiaca, así como las otras manifestaciones
mencionadas.

No existen criterios establecidos para definir el
carácter maligno de estos tumores; sin embargo, se
consideran factores indicativos la invasión capsular, una
masa mayor de 5 cm, un peso superior a 80 g, y
recurrencia o presencia concomitante de enfermedad
metastásica. Esta última ha demostrado ser el único
criterio absoluto, y los lugares donde más
frecuentemente aparecen dichas metástasis son el hueso,
el pulmón, el hígado y los ganglios linfáticos.

Los feocromocitomas o los paragangliomas
hereditarios se presentan en la neoplasia endocrina
múltiple de tipo 2 (MEN 2), en el síndrome de von
Hippel-Lindau, en la neurofibromatosis de tipo 1 y en
los paragangliomas familiares. Las formas esporádicas
de feocromocitoma usualmente se encuentran en
pacientes cuya edad está entre los 40 y los 50 años;
mientras que las formas hereditarias se presentan en
pacientes de edades más tempranas.

El estudio genético debe practicarse en todos los
pacientes que posean las características mencionadas

(antecedentes familiares, presencia de otros tumores o
mutaciones germinales, entre otros), y éste puede
orientarse según el perfil bioquímico del paciente.

La recurrencia tiende a presentarse en pacientes
jóvenes con tumores extrasuprarrenales, de localización
derecha, significativamente grandes y pesados, y con
historia de enfermedad familiar hereditaria.

Finalmente, el seguimiento para todos los pacientes
debe ser anual, durante 10 años; y para los pacientes
con tumores extrasuprarrenales o síndromes familiares,
debe ser indefinido.

Es indispensable considerar el manejo
interdisciplinario para hacer la aproximación diagnóstica
y terapéutica de estos pacientes, en primer lugar,
mediante un diagnóstico clínico, bioquímico e
imaginológico y, en segundo lugar, mediante un
adecuado manejo antes, durante y después de la cirugía.
Éste es un diagnóstico que se debe considerar en todo
paciente con hipertensión crónica de difícil manejo y
sin causa conocida.
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Paraganglioma of the organ of zuckerkandl

Abstract

Paragangliomas of the Organ of Zuckerkandl constitute an infrequent clinical problem. Although the patients present
with the classical triad of hypertension, headaches and palpitations, they should always be considered by exclusion
diagnosis. This article includes a literature review and a case presentation.

Key words: para-aortic bodies; organ of Zuckerkandl; paraganglioma; pheochromocytoma; hypertension.
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