Paraganglioma tiroideo y adenocarcinoma de
uraco sincronicos, un diagnaostico inusual

Synchronous thyroid paraganglioma and urachal
adenocarcinoma, an unusual diagnosis
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RESUMEN

Los paragangliomas (PG) son tumores infrecuentes en cabeza
y cuello, pero su localizacién tiroidea se trata de un hecho
aun mas excepcional. Del mismo modo, los adenocarcinomas
de uraco son neoplasias inusuales y poco investigadas.
Presentamos un paciente en el que durante el estudio
de extension por un adenocarcinoma de uraco se hallé
accidentalmente un nddulo en el Iébulo tiroideo izquierdo.
Para su estudio, se realizaron dos punciones-aspiraciones
con aguja fina (PAAF) que no fueron concluyentes, por
lo que ante el antecedente oncolégico se optd por
realizar una hemitiroidectomia diagndstica. El resultado
anatomopatoldgico fue de paraganglioma tiroideo. El paciente
falleci6 como consecuencia de metdastasis pulmonares
secundarias al adenocarcinoma de uraco, por lo que el
estudio posterior no pudo completarse. Se trata del primer
caso publicado de paraganglioma tiroideo sincrénico con un
adenocarcinoma de uraco y el séptimo de paraganglioma en
un hombre.

Palabras clave: Paraganglioma; Neoplasias de la Tiroides;
Hombres; Adenocarcinoma de uraco.

Ignacio Toribio Ruano
Servicio de Otorrinolaringologia, Hospital Perpetuo Socorro, Badajoz, Espafia

Mikel Garcia Martin
Servicio de Otorrinolaringologia, Hospital Perpetuo Socorro, Badajoz, Espafia

Pablo de Jests Torrico Roman

Servicio de Otorrinolaringologia, Hospital Perpetuo Socorro, Badajoz, Espafia

Correspondéncia
Ignacio Toribio Ruano
itoribio94@hotmail.com

Artigo recebido a 30 de Novembro de 2020. Aceite para publicagdo a 29 de Janeiro de 2021.

ABSTRACT

Paragangliomas (PG) are uncommon head and neck
tumors and their location in the thyroid gland is even
more exceptional. Likewise, urachal adenocarcinomas are
unusual and poorly studied neoplasms. We report the case
of a patient where a left thyroid nodule was found in the
course of an extended radiological study due to a urachal
adenocarcinoma. Two inconclusive fine-needle aspirations
(FNA) were performed, and in light of the oncological history,
a diagnostic hemithyroidectomy was elected. The histological
diagnosis was thyroid paraganglioma. The patient deceased
as a consequence of lung metastasis from the urachal
adenocarcinoma, so the following studies could not be
fulfilled. This is de first reported case of synchronous thyroid
PG and urachal adenocarcinoma and the seventh of PG in a
male patient.

Keywords: Paraganglioma; thyroid neoplasms; men; urachal
adenocarcinoma

INTRODUCCION

Los paragangliomas (PG) son tumores neuroendocrinos
infrecuentes originados en los ganglios del sistema
nervioso auténomo derivados de la cresta neural.*?
Se localizan con mads frecuencia en cabeza y cuello,
principalmente en el cuerpo carotideo, el nervio vago
y ganglios yugulotimpanicos.'® Los PG de la glandula
tiroides se originarian del ganglio del nervio laringeo
inferior, que en determinadas personas se encuentra
dentro de la capsula tiroidea como una variante de
la normalidad y son confundidos con frecuencia con
los carcinomas medulares de tiroides (CMT) debido
que presentan multiples similitudes histoldgicas.
Del mismo modo, el adenocarcinoma de uraco es
un tumor raro y poco investigado.* Su diagndstico
suele realizarse en fases avanzadas, cuando el tumor
invade el rifidn o aparecen metastasis a distancia.* En
la literatura existen publicados menos de 50 casos de
paraganglioma tiroideos primarios, siendo este caso la
primera referencia en la que el tumor es sincrénico con
un adenocarcinoma de uraco.

CASO CLiNICO

Hombre de 41 afios intervenido de adenocarcinoma
de uraco mediante cistectomia parcial. En el estudio
de extensiéon mediante tomografia por emision de
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FIGURA 1 positrones (PET-CT) se hall6 un gran nddulo en el
Imagen obtenida mediante PET-CT de cuerpo completo I6bulo tiroideo izquierdo de 5.6 x 4.7 ¢cm, hipodenso,
heterogéneo, que presentaba un metabolismo glicidico
muy elevado (SUVm: 14.9 g/ml), con componente
intratoracico, y que ocasionaba un desplazamiento de
la traquea hacia el lado contralateral (Figura 1).
Clinicamente, el paciente se encontraba asintomatico,
presentando a la exploracion fisica un nddulo palpable
en lébulo tiroideo izquierdo y una paresia de cuerda
vocal izquierda en la nasofibrolaringoscopia.

En la ecografia cervical, la lesién tiroidea presentaba
un aspecto solido e hipervascular con contornos bien
definidos, sin encontrarse adenomegalias sospechosas.
Se realizaron dos punciones-aspiraciones con aguja fina
(PAAF) que no resultaron diagndsticas. Analiticamente
el paciente presentaba una Cromogranina A (Cg A)
ligeramente elevada (200ng/ml) pero la funcion tiroidea,
el antigeno carcinoembrionario (CEA) y la calcitonina se
encontraban en rangos de normalidad.

Ante laimposibilidad de obtener una muestra histolégica
valida, y dados los antecedentes oncoldgicos del
paciente y las caracteristicas metabdlicas de la lesidn, se
indicé la realizacién de una hemitiroidectomia izquierda
diagndstica. La cirugia resulté técnicamente compleja
ya que la lesién estaba muy vascularizada, dificultando
el correcto control de la hemostasia.

FIGURA 2
Imagen obtenida mediante rastreo de cuerpo completo y SPECT a las 4 y 24 horas de la administracion de una dosis trazadora de
Metayodobencilguanidina-1123 (MIBG). Se observa foco hiperactivo en regidn cervical anterior derecha (punta de flecha).
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En el postoperatorio inmediato el paciente desarrollé un
serohematoma que se drend sin incidencias, pudiendo
ser dado de alta a los 2 dias de la intervencidn.

El estudio inmunohistoquimico de la pieza quirurgica
mostraba un indice de proliferacién bajo, y resultaba
positivo para cromogranina, enolasa neural especifica
(NSE), y PS-100, siendo negativo para tiroglobulina, TTF-
1, y calcitonina. El diagndstico histoldgico definitivo fue
de paraganglioma tiroideo.

Tras la cirugia, se realizd un despistaje de otros
paragangliomas mediante un estudio de extensidn con
tomografia computarizada por emision de fotdn Unico
con Metayodobencilguanidina-1123 (SPECT-MIBG). El
rastreo resulté negativo con excepcién de una elevada
captacioén en lébulo tiroideo derecho (Figura 2).

El estudio genético de mutaciones de
Succinilcolinadeshidrogenasa  (SDH) asociadas a
Sindrome de Paraganglioma Familiar también fue
negativo. Durante la fase de estudio posterior, el
paciente desarrollé metastasis pulmonares secundarias
al adenocarcinoma de uraco y muridé 3 aflos después
con el estudio incompleto.

DISCUSION

Los paragangliomas son tumores neuroendocrinos
benignos que surgen de los ganglios del sistema
nervioso auténomo derivados de la cresta neural.*?
Su localizacién en cabeza y cuello es rara y suponen
solo el 0,6% de todos los tumores en esta localizacion.
Asientan principalmente a nivel carotideo, vagal,
yugular y del glomus timpanico. Su presencia en tiroides
es extremadamente infrecuente, representando tan
solo el 0,5% de todos los paragangliomas de cabeza
y cuello.’® Es un tumor mas frecuente en mujeres?,
existiendo publicados en la literatura solo 6 casos en
varones (Tabla 1).

No existe una sintomatologia especifica para esta
entidad. En muchas ocasiones, el paraganglioma
intratiroideo se presenta de forma asintomdtica como

TABLA 1
Revision de los casos publicados de PG tiroideo en hombres

Tratamiento

un nodulo tiroideo o un bocio multinodular*®. Otros
autores?®, describen la presencia de hipertensidn
arterial, palpitaciones, ansiedad e insomnio debidos
a la secrecion endocrina del paraganglioma, o
sintomas compresivos debido a su crecimiento.
Pueden presentarse como una enfermedad limitada
a la glandula tiroides o provocar infiltracién de tejido
adyacente (trdquea, nervio laringeo recurrente, etc.).>>®
En nuestro caso, el paciente se encontraba totalmente
asintomatico, pero en la exploracion se objetivd una
leve paresia de una cuerda vocal y en las pruebas de
imagen signos de compresioén traqueal.

El estudio preoperatorio debe ser como el de otras
masas tiroideas, incluyendo técnicas radioldgicas y
PAAF2. En el estudio ecografico se suele encontrar
un nédulo heterogéneo o hipoecoico con un patrén
hipervascular perinodular en el Doppler.” La tomografia
computarizada con contraste (TC), puede ser util para
valorar la vascularizacion aumentada de la tumoraciéon
y prever un sangrado profuso en la cirugia.

En nuestro caso, el tumor fue un hallazgo incidental
durante el estudio de extensidn mediante PET-CT de un
adenocarcinoma de uraco. El aumento del metabolismo
glicidico que se observd apuntaba hacia una actividad
metabdlica aumentada, coincidiendo con lo observado
en la literatura en las gammagrafias tiroideas con
tecnecio.?® Los pacientes suelen estar eutiroideos y con
niveles de calcitoninay CEAnormales.” Las catecolaminas
y metanefrinas pueden estar elevadas en orina como en
otros paragangliomas extraadrenales.?En este paciente,
los estudios analiticos previos a la cirugia resultaron
todos negativos. Las catecolaminas y metanefrinas no
se estudiaron antes de la cirugia debido a que no se
sospechaba un paraganglioma. Tras la cirugia tampoco
se evaluaron debido al fatal desenlace debido al cuadro
oncoldgico concomitante.

Con frecuencia, las PAAF de los PG presentan escasa
rentabilidad diagndstica, hallandose a menudo solo
contenido hemdtico debido a las caracteristicas

Enfermedad
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Kronz et al *° 2000 55 Hemitiroidectomia Completa No 9 meses
Yano et al * 2007 24 Hemitiroidectomia Completa No 6 meses
Tiroidectomia total + s ~ .
Armstrong et al ® 2012 40 rof ec. ,omla ot Completa No Vivié 14 afios mas
Reseccidn traqueal
2012 60 Tiroidectomia total Desconocido Desconocido Desconocido

Yu et al 2 2013 47 Hemitiroidectomia Completa No 47
Navaratne et al 2 2017 55 Hemitiroidectomia Incompleta No 4 afios
Toribio et al - , =

orbioeta 2020 41 Hemitiroidectomia Incompletaa No 3 afios
(caso actual)

2 Debido a la falta de seguimiento no se puede confirmar si la captacién en el LTD observada en el SPECT-CT se debe a cambios postquirtirgicos
o0 a la presencia de enfermedad residual.
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vasculares del tumor.2 Otro hallazgo habitual de la PAAF
en este tipo de neoplasias es la presencia atipias que
orienten a malignidad o que lleven a un diagndstico
erréneo de carcinoma medular de tiroides (CMT).%?7
Segun Navaratne et al. de los 45 casos de paraganglioma
tiroideo publicados en la literatura hasta 2017, solo uno
fue diagnosticado de forma preoperatoria mediante
PAAF.2 En nuestro caso se realizaron dos PAAF no
diagndsticas debido a excesivo contenido hematico, lo
que concuerda con lo anteriormente expuesto.

El estudio anatomopatoldgico del paraganglioma debe
incluir, por tanto, un estudio inmunohistoquimico
adecuado que excluya el CMT, ya que ambos tumores
se caracterizan por presentar un patrén en forma de
nidos, granulos neurosecretores y por tefirse con
marcadores neuroendocrinos.® Para diferenciar el PG
del CMT se recomienda incluir en la bateria de tinciones
inmunohistoquimicas marcadores de diferenciacion
epitelial, neural y hormonal.®

El patrén inmunohistoquimico que confirmaria
el diagnéstico de PG seria: citoqueratina AE1/3,
calcitonina, tiroglobulina, TTF-1, inhibina, CEA
negativas con cromogranina A, sinaptofisina, NSE y S100
positivas.’® Otros diagndsticos diferenciales serian
los paragangliomas laringeos o del cuerpo carotideo
-que se originan en la vecindad del tiroides-, el tumor
carcinoide, el tumor trabecular hialinizante de glandula
tiroides, el hemangiopericitoma y el glomangioma®78°,
Por tanto, el diagndstico definitivo de PG tiroideo se
realizard principalmente de forma postoperatoria, tras
el estudio en profundidad de la pieza quirurgica.

Como ya hemos mencionado, los PG son tumores
frecuentemente benignos, pero se han publicado casos
de PG malignos.®® Actualmente, multiples autores
sugieren que no hay criterios histoldgicos claros para
determinar la malignidad de este tumor, y que el
Unico criterio diagndstico a favor de la malignidad
seria la presencia de recurrencia local o metastasis
a distancia.>® Asimismo, aunque el PG tiene una
etiologia eminentemente esporadica, se han descrito
casos (hasta el 30%) de paraganglioma hereditario
en relacion con mutaciones de la SDH.> Como el
diagndstico de paraganglioma se suele obtener tras el
estudio de la pieza quirurgica, con frecuencia el estudio
genético forma parte del manejo postoperatorio del
paraganglioma, ya que se ha visto que se asocia con
mayor riesgo de padecer metastasis.’

En cuanto al tratamiento, la primera linea consiste en
la reseccion completa del tumor.%2>®° La tiroidectomia
total o hemitiroidectomia con seguimiento a largo plazo
son las opciones quirurgicas de eleccidon y, en general, se
consideran curativas.>®° Aunque, como en nuestro caso,
pueden aparecer tumores sincrénicos o metacrdnicos,
no se han publicado casos de recurrencia local tras
la cirugia, lo que refuerza el papel del tratamiento
quirdrgico incluso en tumores localmente agresivos®.
Si la reseccion completa no es posible, se ha planteado

el uso de radioterapia como terapia neoadyuvante.*®
Sin embargo, aunque la radioterapia externa en
paragangliomas en otras localizaciones parece ser
efectiva, no hay una clara evidencia de que tenga los
mismos resultados como tratamiento neoadyuvante del
paraganglioma tiroideo.?

Actualmente, la excepcionalidad de este tipo de tumor,
la escasez de casos publicados y el corto periodo de
seguimiento medio en la literatura (31 meses)?, hacen
que el conocimiento de la historia natural de este tipo
de neoplasia sea aun limitado. No obstante, podemos
afirmar que, con frecuencia, el paraganglioma tiroideo
presenta un buen prondstico, sobre todo si se consigue
una reseccion completa en la cirugia.? En los casos
en los que esta no sea posible, el prondstico es peor,
y se recomienda un seguimiento postquirdrgico mds
estrecho.®

CONCLUSION

El paragangliomatiroideoesunaentidadextraordinariamente
infrecuente en la practica clinica, cuyo diagndstico definitivo
se obtiene en casi todas las ocasiones tras la exéresis
quirurgica y estudio inmunohistolégico, que resulta
crucial para diferenciarlo del carcinoma medular de
tiroides. El caso que presentamos resulta interesante
por la coexistencia de dos aspectos excepcionales.
El primero, es que se trata del primer caso publicado
de paraganglioma tiroideo sincréonico con un
adenocarcinoma de uraco — también muy infrecuente -.
El segundo, es que, ademas, tiene lugar en un hombre,
siendo el séptimo caso publicado hasta la fecha de
paraganglioma tiroideo en este sexo. Por desgracia,
debido a la fatal evoluciéon del adenocarcinoma de
uraco, no se pudo completar el estudio ni realizar un
seguimiento a largo plazo del caso.
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