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Resumen
Los paragangliomas malignos extrasuprarrenales son 

neoplasias extremadamente raras (frecuencia diez veces 
menor que los feocromocitomas), con mayor incidencia entre 
las tercera y cuarta décadas de la vida, y que a menudo son 
muiticéntricos y malignos.

Se presenta un caso de Paraganglioma maligno extrasu­
prarrenal, destacando los hallazgos clínicos y anatomopato- 
lógicos, diagnósticos diferenciales y factores pronósticos.

Palabras clave: Paraganglioma maligno extrasuprarrenal, 
hipertensión arterial, ácido vainillilmandelico.

Introducción
El sistema paraganglionar extraadrenal comprende 

macroscópicamente pequeños cuerpos nodulares dispersos 
fuera de las suprarrenales, que junto con la médula forman 
el sistema de paraganglios, íntimamente asociados al sistema 
nervioso autónomo. Estos tienden a distribuirse simétrica y 
segmentariamente en la región paraaxial del tronco y en la 
porción periférica del sistema nervioso autónomo. Formados 
por células que derivan de la cresta neural (neuroendócrinas) 
denominadas cromafines, secretan catecolaminas almace­
nadas en gránulos densos en su citoplasma, evidenciables 
citológica y ultraestructuralmente (1).

Los tumores que derivan de estas estructuras se denomi­
nan paragangliomas, aunque algunos autores limitan este 
término para los tumores no funcionantes (2-3).

Se presenta un caso de paraganglioma maligno extra­
suprarrenal localizado a nivel de la bifurcación aórtica 
(Organo de Zuckerkandl) con compromiso de órganos 
pelvianos, para analizar sus diagnósticos diferenciales y 
factores pronósticos.
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Presentación del caso
Paciente de sexo femenino, de 32 años que consulta por 

cefalea pulsátil, sudoración profusa, palpitaciones y dolor 
en hipogastrio.

Al examen clínico se constata hipertensión arterial severa 
resistente al tratamiento, con valores tensionales de 210-120 
mm de Hg. Además de masa palpable en hipogastrio de 
consistencia duro-elástica, de 5 cm de diámetro. En el fondo 
de ojo se observa hemorragia en llamas.

Examenes complementarios
Laboratorio: elevación de los niveles séricos de ácido 

vainillilmandélico (35,9 ng/24 hs.).
Ecografía abdominal: en región anexial derecha se 

observa formación de 4,7 x 4,5 x 3,8 cm. Hipoecoica.
TAC de abdomen y pelvis: masa sólida prevertebral 

izquierda que comienza en la bifurcación aórtica hasta la 
2ñ-3~ vértebra sacra, con diámetros anteroposterior de 5 cm 
y transversal de 8,5 cm. Otras masas sólidas en regiones 
anexiales derecha e izquierda, además de nodulos parau­
terino y hepático de 2cm de diámetro.

Se realiza una Laparotomía exploradora en la que se 
constata tumoración presacra, como también en ambos 
ovarios y nodulo hepático, realizándose tumorectomia 
parcial retroperitoneal, anexectomía derecha y toma de 
muestra de líquido ascítico.

Anatomía patológica
Macroscopía: del material rotulado como retroperitoneal 

se recibe una formación tumoral multinodular de 9 x 5 x 
5 cm. Superficie externa grisácea y despulida. Al corte, es 
sólida con áreas friables, blanco-amarillentas y en sectores 
amarronada.

Acompaña, pieza de anexectomía derecha que incluye 
trompa conservada y ovario de 5,5 x 4 cm superficie externa 
lobulada y que al corte presenta una formación quística y 
masa tumoral sólida, multinodular, amarillenta con áreas 
congestivas y que también incluye la formación nodular 
parauterina.
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Foto 1: Imagen histológica del paraganglioma extraadrenal constituido 
por células neoplásicas poligonales dispuestas en nidos.lOx. H/E.

Foto 2: Técnica de inmunoperoxidasa: Cromogranina. Positividad 
difusa en las células neoplásicas. lOx.

Microscopía: en los cortes histológicos de la masa retrope- 
ritoneal se observa una proliferación de células poligonales y 
fusiformes con citoplasmas amplios eosinófilos, macro y ani- 
socariosis, dispuestas en nidos sólidos y cordones, rodeadas 
por sinusoides y separadas por finos septos fibroconectivos. 
Coexisten extensas áreas de necrosis y moderada actividad 
mitótica. Las secciones correspondientes a los ovarios pre­
sentan su histoarquitectura parcialmente reemplazada por 
las mismas células tumorales, las que se observaron además 
en el nodulo parauterino.(foto 1).

Inmunohistoquímica: se observa positividad difusa en 
células neoplásicas para Enolasa Neurono Especifica, Cromo- 
granina, Sinaptofisina y Neurofilamentos y escasas células 
sustentaculares positivas con proteína S-100. (foto 2).

Foto 3: Imagen citológica de las células neoplásicas en líquido ascítico 
con moderado pleomorfismo e hipercromasia nuclear. 40x. PAP.

Estudio citológico del liquido ascítico: material amorfo 
que engloba células mesoteliales con cambios benignos 
dispuestas en planchas y células neoplásicas de citoplasmas 
amplios y núcleos hipercromáticos, agrupadas en coleajos 
tridimensionales (foto 3).

Diagnostico: Paraganglioma maligno extrasuprarrenal.

Discusión
Los paragangliomas son neoplasias poco comunes, ori­

ginadas de células neuroendocrinas de la cresta neural, y 
localizadas en tres grupos o regiones anatómicas:
1 -  braquiomérica, asociados al sistema parasimpático de 

cabeza y cuello.
2 - intravagal distribuidos alrededor del nervio vago.
3 -  aortosimpático; este último se distribuye fundamental­

mente a lo largo de la aorta abdominal, cuyos exponentes 
mas notorios lo constituyen los órganos de Zuckerkandl 
y paraganglios viscerales de vejiga, vesícula biliar, etc 
(1-4).
Se presentan con una frecuencia diez veces menor que 

los feocromocitomas suprarrenales. La mayoría entre la ter­
cera y cuarta décadas de la vida, sin que exista predominio 
de ningún sexo. Con mayor frecuencia son multicéntricos 
(15-25%), malignos (20-40%) en comparación con los tumo­
res suprarrenales y en general se presentan con metástasis 
en el momento del diagnóstico. Se localizan en abdomen 
(97%), tórax (2-3%) y cuello (1%). (5)

El síntoma clínico más constante es la Hipertensión Arte­
rial, acompañado de palpitaciones, sudoración y epigastral- 
gia. En algunos casos se asocian al Síndrome de Neoplasias 
Endocrinas múltiples tipo lia y tipo 11b.

Macroscópicamente forman masas que oscilan entre 1 a 6 
cm, firmes, de característica coloración bronceada, con una 
cápsula que suele estar firmemente adherida a estructuras
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vecinas que dificultan su extirpación, como sucede en el 
caso presentado.

Histológicamente se hallan compuestos por células cro- 
mafines similares a las de la médula suprarrenal y producen 
catecolaminas, las que se hallan almacenadas en gránulos 
densos dentro de las células principales. Muchos de ellos 
no son funcionantes y no existe proporción directa entre la 
reacción cromafin y la cantidad de catecolaminas liberadas, 
en nuestro caso el tumor es funcionante ya que la paciente 
debutó y continúa con hipertensión arterial severa. (5-6)

La presentación histológica clásica consiste en una pobla­
ción de células poligonales y fusiformes con citoplasmas 
claros y eosinófilos, dispuestas en patrón organoide separa­
dos por septos vasculares visibles (zellballen). Los tumores 
más anaplásicos presentan mayor pleomorfismo y actividad 
mitótica y tienden a diseminarse mas precozmente (7). Se ha 
reportado una variante pigmentada de este tumor, caracte­
rizada por células de núcleos grandes, nucléolos evidentes 
y presencia de pigmento melánico intracitoplasmático que 
en ocasiones impide la visualización de las estructuras 
celulares (8).

El patrón inmunohistoquímico característico muestra 
positividad con Sinaptofisina, Cromogranina, Enolasa 
Neurono Especifica, Leu-encefalina y Neurofilamentos y 
negatividad con citoqueratína. Las células sustentaculares 
son positivas con proteína S-100 (2-3-7-8).

Los diagnósticos diferenciales se plantean según la loca­
lización, en el caso de los de retroperitoneo los principales 
son los tumores carcinoides (que expresan positividad con 
citoqueratína), melanoma (especialmente en la variante pig­
mentada), carcinoma de células renales y sarcoma alveolar 
de partes blandas (7-8).

No existen criterios morfológicos que sean predictivos 
de evolución, pero el tamaño tumoral, la presencia o ausen­
cia de metástasis al momento del diagnóstico, así como el 
incremento en la actividad mitótica y la disminución en la 
reactividad para neuropéptidos se correlacionan con una 
evolución clínica adversa (9-10).

La presencia de Proteína S-100 y Proteína Gliofibrilar 
Acida positivas en células sustentaculares están asociadas 
a una evolución favorable, así como el análisis de ADN 
por citometría de flujo revela que los tumores aneuploides 
presentan comportamiento mas agresivo que los diploi- 
des(7-ll-12-13).

Conclusiones
Este grupo de neoplasias es extremadamente raro, se 

presentan clínicamente con hipertensión y niveles elevado 
del ácido vanililmandélico en orina, siendo la histología 
característica, la de una población de células poligonales y 
fusiformes de citoplasmas claros y eosinófilos, dispuestas 
en patrón organoide, que plantean el diagnóstico diferencial

especialmente con los tumores carcinoides, para lo cual es 
indispensable realizar paneles de inmunohistoquímica.

No existen criterios morfológicos que sean predictivos 
de evolución, pero el tamaño tumoral, presencia o ausen­
cia de metástasis en el momento del diagnóstico junto a la 
inmunohistoquímica y citometría de flujo, son hasta ahora 
los parámetros de mayor utilidad.
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