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INTRODUCCION

La identificacion clinica del feocromocitoma sigue siendo dificil. El enfermo que
cursa con el cuadro clinico clasico es relativamente facil de diagnosticar, pero en
unas ocasiones el tumor est4 enmascarado por otros procesos patologicos y en otras
la sintomatologia es muy pobre. El objetivo del presente trabajo es ilustrar el pro-
blema con tres casos estudiados por nosotros en el Hospital Central de San Luis
Potosi, México.

PrIMER cASO: enfermo masculino de 42 aifios. Ingreso en insuficiencia cardiaca.
Su padecimiento, de dos meses de evolucion aparente, se habia caracterizado por
dolor en la regiéon lumbar derecha, disnea ligada al esfuerzo, rapidamente progresiva,
que llegd a ser continua en 48 horas y crisis de disnea paroxistica nocturna,

En la exploracion fisica se le encontré polipneico y con cianosis labial, las yugulares
estaban ingurgitadas y el latido de la punta se localizé en el V© espacio intercostal
izquierdo a 10 cm de la linea media esternal. En el segundo espacio intercostal iz-
quierdo habia latido con choque de cierre valvular y una zona de macicez como
de 3 cm. Las revoluciones cardiacas eran ritmicas, su frecuencia de 120 por minuto,
con franco ritmo de galope en el 4pex y el mesocardio. Se ausculté reforzamiento muy
importante del segundo ruido pulmonar. El borde inferior del higado se palp6
a 8 cm bajo el borde costal. Se observé edema moderado en los miembros inferiores.
La tension arterial oscild entre 160/110 y 148/80. El examen del fondo del ojo reveld
retinopatia hipertensiva muy avanzada con edema papilar bilateral.

En la telerradiografia del térax se encontraron numerosas zonas de condensacion
en ambos pulmones, que eran confluentes en el lado izquierdo. Habia probable
atelectasia del 16bulo medio. El arco de la arteria pulmonar estaba muy abombado
y el del ventriculo izquierdo se encontré alargado. El electrocardiograma fue inter-
pretado como compatible con crecimiento de las cavidades izquierdas; existian
trastornos de la repolarizaciéon subepicirdica anteroseptal.

A pesar del tratamiento el paciente fue agravandose y falleci6 catorce dias después
de su ingreso. El diagnoéstico clinico fue de hipertension arterial nefrégena, insufi-
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ciencia cardiaca y neumopatia por probable diseminacién hematdgena de un tumor
maligno.

Datos de la autopsia: en el sitio de la capsula suprarrenal izquierda se encontro
un tumor irregularmente esférico que midié 85 por 70 por 50 mm y pesé 168 g, su
superficie era lisa, blanquecina, cubierta por una capsula fibrosa densa; al corte se
noté duro, blanquecino, brillante, denso, homogéneo, con zonas de color amarillo
rojizo, sobre todo en el centro, y pequefias hemorragias. El tumor substituia el tercio
superior del rifién correspondiente, pero existia una linea clara de demarcacion entre
los dos tejidos. Al microscopio se encontrd el tejido tumoral formado por células
grandes, de citoplasma denso, con morfologia irregular: la gran mayoria eran fusi-
formes, otras poligonales o esféricas y el citoplasma era granuloso, a veces vacuolado
y algunas veces contenia granulaciones de color café oscuro. Los nticleos eran vesi-
culosos, con nucléolo muy crecido y cromatina abundante (fig. 1). Se encontraron
mitosis atipicas. El tejido tumoral estaba dividido por bandas fibrosas densas, con-
teniendo abundantes capilares, de espesor desigual, y en el centro de los cordones
tumorales habia necrosis frecuentes. Las células tumorales fueron positivas a la
reaccion de Henle del dicromato. En el higado, que pesé 2460 g, y estaba muy au-
mentado de volumen, se encontraron 12 nddulos metastasicos cuyo diametro vario
de 30 a 75 mm y sus caracteres macro y microscopicos eran iguales a los del tumor
primario. Otras lesiones encontradas fueron metastasis tumorales pulmonares mi-
croscopicas, arteriolosclerosis renal, hipertrofia de ambos ventriculos, especialmente
del izquierdo, insuflciencia cardiaca global, edema pulmonar subagudo, trombosis
de la vena cava inferior y bocio adenomatoso.

Comentario: el caso presente corresponde a feocromocitoma maligno, volumi-
noso, con metastasis multiples, que se manifestd por hipertension sostenida; al
principio la hipertension arterial pudo haber sido paroxistica, pero después se hizo
continua. Nuestro ejemplo corresponde al nimero 61 reportado en la literatura
mundial, pues hasta diciembre de 1963 se habian comunicado 60 casos, aunque se
aceptan en rigor unicamente 36 1. Al contrario de lo que ocurre comunmente, este
tumor se desarrollé en el lado izquierdo 2.

Respecto a la malignidad intrinseca del feocromocitoma, se sabe que su pleomor-
fismo celular no indica invariablemeute malignidad. Aunque se insiste en la presencia
de invasion intravascular para considerar a este tumor como maligno, se acepta que
el tinico dato seguro de malignidad es la presencia de metastasis, tal como ocurri6é
en el caso presente. Con esta idea se acepta que puedan existir células en el interior
de los vasos, pero probablemente son destruidas en el interior de los capilares. Por el
contrario, otros tumores diagnosticados como benignos por su parecido a las células
tumorales, matan al enfermo por metastasis generalizadas. En el caso presente hubo
correlacion entre la irregularidad de la imagen tumoral, y la presencia de mitosis con
las metastasis encontradas en el higado y en los pulmones. Uno de los sitios a donde
van mas frecuentemente las metastasis es el higado 2. Se han descrito tres tipos celu-
lares basicos que siempre tienen como fondo las células baséfilas granulosas vo-
luminosas. Ellos son: elementos pequefios que tienen granulos citoplasmicos finos,
casi incoloros; células granulosas basdfilas, y el tipo celular parecido al oncocito, de
gran tamaifio, con citoplasma eosinéfilo finamente granuloso, niicleo voluminoso,
con la cromatina fragmentada o conglomerada. En los casos malignos, tal como lo
describimos en el caso presente, la célula predominante es la fusiforme.
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FiGg. 1. Feocromocitoma maligno. A la izquierda se ve la neoplasia que ocupa parte del rifion; a la
derecha, la imagen histolégica del tumor.

FiG. 2. Microfotografia del feocromocitoma en-
contrado en el Caso n® 2. Los grupos de células
tumorales estin separados por tracios conectivos
delgados.

SEGUNDO CASO: paciente del sexo femenino de 41 afios de edad. Ingres6 con una
metrorragia abundante. Habia tenido seis embarazos a término, con partos eutdcicos,
y cuatro abortos. Tuvo su tltimo parto un afio antes, y la Gltima menstruacion se
presentd tres meses antes de ser estudiada.

Diez dias antes de su admisién presenté metrorragia profusa acompaiiada de
sintomas de anemia aguda, cedié espontineamente y la enferma no volvié a sangrar
hasta un dia antes de su ingreso, esta vez en forma importante, con expulsion de
coagulos grandes. La paciente cayd en choque y en ese estado fue traida al hospital.

A la exploracién fisica se encontrd la mujer con palidez acentuada y polipneica.
Las revoluciones cardiacas eran ritmicas, con frecuencia de 160 por minuto, y tension
arterial de 130/100. El ttero estaba crecido y su cuello dilatado.

Durante las 12 horas que la enferma estuvo internada presentd varias crisis carac--
terizadas por escalofrio, taquicardia e hipertension arterial; las cifras maximas re-
gistradas fueron de 200/130. No salié del estado de choque y fallecié doce horas
después de su ingreso. La cifra de hemoglobina fue de 5.85 g por 100 c.c. y el hema-
tocrito de 19 mm. Habia leucocitosis de 36,500 con neutrofilia de 94 por ciento.
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Datos de la autopsia: en la capsula suprarrenal derecha se encontré un tumor que
midié 50 por 45 por 30 mm, de consistencia firme, ligeramente elastica, casi total-
mente rodeado por una capsula delgada, quedando tinicamente la mitad de la cap-
sula suprarrenal sin transformacién tumoral. En la superficie externa del tumor se
observaron algunas fisuras, y en la superficie de corte tenia color café rojizo, era
denso, brillante, con manchas hemorragicas extensas, antiguas y recientes. Bajo el
microscopio el tumor se vio dividido en grupos pequefios de células tumorales por
tractos conectivos laxos que contenian numerosos vasos finos. Las células tumorales
eran poligonales, relativamente pequefias, con abundante citoplasma aciddfilo y
granuloso (fig. 2). En ocasiones contenia pigmento de color café oscuro. Los ntcleos,
esféricos u ovoides, eran uniformes y la cromatina estaba distribuida regularmente.
Los nucléolos eran pequefios. No se observaron mitosis. El ttero se encontrd au-
mentado de volumen, midiendo 13 por 10 por 6 cm; en la superficie interna se en-
contraron grandes masas fibrinosas y coagulos recientes que le daban aspecto bur-
damente arrugado. En el ovario izquierdo se encontré un cuerpo amarillo verdadero.
En el ventriculo izquierdo se observé hipertrofia importante; en los rifiones existia
arteriolosclerosis con hiperplasia de la intima; y en las arterias cerebrales se vio en-
grosamiento de la media. En la capsula suprarrenal izquierda se encontré necrosis
hemorragica difusa con trombosis recientes de los senos venosos. En los rifiones se
identificé necrosis tubular aguda y en la aorta aterosclerosis grado II.

Comentario: la asociacion del feocromocitoma y el embarazo es muy rara. En
1953 solo se conocian 7 casos 4, dos afios después el nimero informado era de 13 5,
en 1959 se habian estudiado 37 ® y en el tultimo reporte de 1963 se mencionaron 52
casos 7. La influencia del embarazo sobre ¢l desarrollo del tumor es discutible; en
cambio la influencia del tumor sobre la mujer embarazada es bien manifiesta ya que
la mortalidad materna ha sido de 45 por ciento y la fetal de 40 por ciento °.

El diagnoéstico del feocromocitoma durante el embarazo es muy dificil porque casi
nunca se piensa en esa asociacion. El cuadro clinico puede simular el de la eclampsia,
la hipertension arterial esencial o de origen renal. Solamente cuando las manifesta-
ciones son en forma de crisis hipertensivas, se puede tener una base para la sospecha
diagnoéstica. Las pruebas indirectas de laboratorio ayudan poco, pues la elevacion
del metabolismo basal es normal durante el embarazo, y la presencia de glucosuria
o curva de tolerancia a la glucosa de tipo diabético pueden ser explicadas por otras
causas. Los estudios radiograficos tales como placa simple del abdomen, urografia
excretora o retroneumoperitoneo pueden ser ttiles, pero siempre queda el temor de
exponer al producto a una radiacion innecesaria y el retroneumoperitoneo puede
provocar el aborto.

En caso de llevar a cabo pruebas farmacolégicas como la estimulacion con his-
tamina o el bloqueo de catecolaminas con el uso de fentolamina, es necesario extre-
mar las precauciones. Eso se debe a que al provocar una crisis hipertensiva con his-
tamina, podemos desencadenar el aborto o ¢l parto prematuro y se ha informado de
un caso cuando menos en que al inyectar 5 mg de fentolamina se produjo colapso
stbito y muerte de la madre y el producto % Creemos que la determinacion de los
niveles de catecolaminas o sus metabolitos, sobre todo durante los periodos de crisis,
es la prueba de mayor utilidad en estos casos.

Si se tiene la suerte de llegar al diagndstico de feocromocitoma, la extirpacién qui-
rurgica se impone de inmediato, pues no obstante que el riesgo de la operacidn es
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FiG. 3. Grafica que representa la prueba de histamina-fentolamina realizada en el Caso n® 3. La presion
arterial se elevo con la aplicacién de la histamina y descendié con la fentolamina.

elevado no se compara a la alta mortalidad cuando se le deja evolucionar sin trata-
miento. Hasta el presente son pocos los casos en los cuales se ha practicado la extrac-
cion del tumor durante ¢l embarazo 7y °.

En nuestra paciente la presencia del crecimiento ventricular izquierdo y de retino-
patia hipertensiva avanzada nos hace suponer que el tumor se habia manifestado co-
mo hipertension arterial sostenida y que fueron el aborto y la anemia aguda las
causas productoras de las crisis hipertensivas severas que presentd durante la vida.
La necrosis tubular es un hallazgo frecuente en casos de feocromocitoma estudiados
en autopsia 1°. La causa de la muerte, casi con seguridad, fue la anemia aguda y el
choque concomitante. Sin embargo caben dos posibilidades mas para explicarla: la
primera, una subita descarga de adrenalina que experimentalmente se ha visto que
produce hipotension y taquicardia, y que clinicamente se ha observado en feocromo-
citomas que secretan casi exclusivamente adrenalina !*. La segunda, el desarrollo de
una arritmia severa, especialmente con fibrilacion ventricular, también favorecida
por los altos niveles de adrenalina 2,

TERCER CASO: paciente masculino de 67 afios de edad. Al mgrcsar relaté un pade-
cimiento de cerca de un afio de evolucidn, caracterizado por crisis frecuentes de ce-
falea, lipotimia, diaforesis y gran ansiedad; se presentaban diariamente con duracion
de 15 a 20 minutos. Al mismo tiempo aparecieron polidipsia y poliuria y se hizo
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diagndstico de diabetes mellitus fuera
del hospital. Dos semanas antes de su
ingreso notd ulceracion del segundo de-
do y edema del pie izquierdo.

La tension arterial fue de 130/70; pero
s¢ not6 al explorar el abdomen que es-
tas cifras variaban, ya que hubo ascen-
sos que en ocasiones llegarona 160/110.
Estas variaciones en las cifras tensiona-
les se observaron en los dias siguientes a
su ingreso. El control de la diabetes fue
dificil, y los requerimientos insulinicos
del paciente elevados. No se obtuvieron
modificaciones en la tension arterial con
la prueba presora al frio. La prueba de
histamina-fentolamina fue francamente
positiva, ya que se reprodujo una crisis
y la tension arterial ascendié hasta 230/
130 con la aplicacion de histamina, y se
obtuvo la desaparicion de la crisis y el
descenso de la tensién con la aplicacion
' de fentolamina (fig 3). La determinacion
i o e, o, o reoneamaps - deldcido 3 metoxi, 4 hidroximandelico
izquierdo descendido y con una deformidad del €M la orina por el método de Gltlo“: y
polo y sistema calicilar superiores, lo que sugicre la ~ colaboradores ** fue de 1.2 (relacion
existencia de un proceso compresivo. entre la lectura de dos longitudes de on-

da diferentes), que indicé que el paciente
excretaba mas de 3 microgramos del compuesto por litro de creatinina, cifra méxima
normal. La urografia excretora y el retroncumoperitoneo mostraron al rifién iz-
quierdo descendido, y una deformidad de su polo superior, sugestiva de una compre-
sion del mismo (fig. 4).

Dos semanas después de su ingreso fue intervenido quirirgicamente, y durante la
induccién anestésica se observaron modificaciones de la tensién arterial. Por via
toracoabdominal, con reseccion de la décima costilla, se explord la glandula supra-
rrenal izquierda que se encontré de tamafio normal, y con su manipulacién y la com-
presion de la vena no se obtuvieron cambios en la tension arterial. Enseguida se
abrio la cavidad peritoneal y se encontré que el bazo crecido era el 6rgano que com-
primia el polo superior del rifién. Ademas, por palpacién no se encontrd tumor en
la zona preadrtica ni en la capsula suprarrenal derecha. Se hizo esplenectomia y se
tomo6 un fragmento de capsula suprarrenal para estudio histopatolégico.

El bazo midi6 14 por 9 por 4.5 cm y pesd 358 g: la superficie externa era finamente
granulosa y la de corte de consistencia dura, color rojo vinoso; en cortes seriados no
se identificé ninguna tumoracion. Se buscaron al microscopio en numerosas zonas
datos de tejido tumoral y no se encontraron. En el tejido esplénico se observaron los
sinusoides muy amplios, pero sin proliferacion fibrosa en los cordones. En el frag-
mento de capsula suprarrenal la cortical estaba ligeramente adelgazada y en la me-
dula no habia lesiones.
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FiG. 5. Grifica de la prueba de la histamina realizada en el postoperatorio del Caso n® 3, El resultado
fue negativo.

En el postoperatorio la tension arterial del enfermo se estabilizé y los requerimien-
tos de insulina disminuyeron notablemente; también la tlcera del dedo cicatrizo.
Tres semanas después de la intervencion se repitié la prueba de la histamina, que en
esta ocasion fue engativa (fig. 5). Dos meses mas tarde el enfermo fue dado de baja
con hipoglucemiantes orales como unica terapéutica.

Un afio después el enfermo reingreso por intoxicacién alimenticia. En esta ocasion
la prueba de la histamina resulté de nuevo negativa y en los cinco dias que estuvo
en el hospital la tension arterial no sufrié oscilaciones.

Comentario: en este paciente el cuadro clinico, las pruebas farmacolégicas, la de-
terminacién del acido vinilmandélico y la presencia de diabetes eran muy sugestivas
del diagnoéstico de feocromocitoma. Los estudios radiogréaficos nos hicieron pensar
que el tumor estaba situado en la glandula suprarrenal izquierda 4. No practicamos
aortografia, por el temor de desencadenar una crisis mortal '3, ni cavografia, por su-
poner que el tumor estaba en el lado izquierdo '°. De esta manera el estudio del en-
fermo estaba integrado, y por lo tanto se procedié a la exploracién quirdrgica.
Durante ella y en el estudio histopatoldgico no se demostrd la existencia de feocromo-
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citoma. Sin embargo, después de la esplenectomia la evolucion del paciente y la
negatividad reiterada de las pruebas farmacologicas nos hacen considerarlo como
curado. Dado que la comprensién ejercida por el bazo sobre el rifion era directa-
mente en el parénquima, pensamos que la tnica explicacion del caso es que la pre-
sion sobre la capsula suprarrenal y su vena determinaron las manifestaciones del
enfermo.

Creemos que este cuadro clinico puede ser designado como seudofeocromocitoma,
término que usé GOPEL en 1960 al analizar cinco enfermos con crisis hipertensivas 17,
Sin embargo, pensamos que sé6lo dos de ellos (con quiste renal) justifican esa desig-
nacién, ya que en los otros tres se encontraron lesiones renales responsables de la
hipertensiéon. En nuestro paciente no pudimos determinar la causa de la alteracion
circulatoria venosa que produjo la esplenomegalia.

RESUMEN

Se presentan tres casos clinicos para ilustrar las dificultades en el diagnostico del
feocromocitoma. En dos de ellos el tumor se encontré como hallazgo de autopsia:
el primero se traté de un feocromocitoma maligno con metastasis; el segundo fue
la rara asociacion de esta neoplasia y el embarazo. En ambos casos se encontraron
manifestaciones clinicas graves producidas por el tumor y sus complicaciones. De-
bido a ellas el diagnéstico clinico no se hizo.

En el tercer caso las manifestaciones clinicas y las pruebas de laboratorio fueron
muy sugestivas de feocromocitoma, pero en la exploracién quirtirgica no se encontré
el tumor. La sintomatologia desaparecio, y las pruebas se volvieron negativas después
de extraer el bazo, que se encontré crecido y comprimia la suprarrenal y el polo
superior del rifién izquierdo. Por esos datos creemos que se traté de un seudofeo-
cromocitoma.

SUMMARY

The authors present 3 cases in which diagnosis of pheochromocytoma was made.
In two of them this diagnosis was verified at post-mortem examination. In the third
case the clinical picture of pheochromocytoma was simulated by a splenomegaly.
Emphasis is put in the difficulties of diagnosis when the process is masked by other
diseases.
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