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Recomendaciones para la anestesia de pacientes con

paragangliomay feocromocitoma

Nombre de la enfermedad: paraganglioma y feocromocitoma
CIE 10: D35.00 feocromocitoma benigno; C74.1 feocromocitoma maligno;
D44.7 paraganglioma

Sinénimos: Cromafinoma, paraganglioma cromafin, tumor cromafin, paraganglioma
intramedular, tumor de células cromafines.

El paraganglioma y el feocromocitoma son tumores productores de catecolaminas
(predominantemente noradrenalina, adrenalina y dopamina solas o en combinacion) que
pueden provocar complicaciones potencialmente mortales, como infarto de miocardio,
insuficiencia cardiaca, ictus y muerte. Los feocromocitomas son tumores de la médula
suprarrenal, mientras que los paragangliomas se originan en el tejido cromafin de los
ganglios autonomos extrarrenales [1]. El tumor suele ser unilateral, y en algunos casos se
asocia a sindromes como la neoplasia endocrina multiple I, la neurofibromatosis y la
enfermedad de Von Hippel-Lindau [2]. Recientemente se han descubierto mutaciones en la
linea germinal de genes de susceptibilidad asociados a esta enfermedad, sobre todo en los
genes responsables del complejo succinato deshidrogenasa, SDHB, SDHC, SDHD, SDHA y
SDHAF2, asi como mutaciones en TMEM127, MAX, KIF1BB, EGLN1/PHD2 y HIF2A [1,2].
Menos del 5% son tumores malignos y la extirpacidn quirdrgica suele ofrecer una curacion
definitiva.

Resumen de la enfermedad: La morbimortalidad perioperatoria de la cirugia del
feocromocitoma ha disminuido drasticamente hasta una tasa de alrededor del 1% o menos
desde 1960. A esta evolucion positiva han contribuido numerosos factores, como las mejoras
en la cirugia, el diagndstico y el desarrollo de nuevas técnicas anestésicas y capacidades de
monitorizacién perioperatoria. A menudo esta mejora se ha atribuido a la adopcion del bloqueo
perioperatorio de los receptores alfa-adrenérgicos con agentes de accion prolongada como la
fenoxibenzamina. No se dispone de pruebas cientificas de este concepto.

En los ultimos 20 afios, el abordaje quirdrgico elegido para la suprarrenalectomia ha sido
minimamente invasivo en lugar de los procedimientos abiertos. Las manipulaciones
quirargicas del tumor pueden provocar una liberacién incontrolada de catecolaminas con las
consiguientes complicaciones multisistémicas intraoperatorias, especialmente
cardiovasculares. Los episodios hipertensivos, que pueden producirse durante la cirugia a
pesar del bloqueo de los receptores alfa, se tratan con agentes de accion corta y rapida, como
nitroprusiato sodico, clevidipino, nicardipino y esmolol, por citar algunos. Estos agentes
también pueden emplearse perioperatoriamente en caso necesario.

Dado que aproximadamente el 25-30% de estos tumores son hereditarios, es aconsejable

realizar pruebas genéticas y un seguimiento de los tumores recidivantes, asi como un cribado
familiar. Para evitar una suprarrenalectomia bilateral en caso de enfermedad bilateral o
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recidiva en el lado contralateral, cada vez son mas frecuentes las resecciones parciales de la
glandula suprarrenal cuando son factibles.

Medicina en elaboracién
Quizas haya nuevos conocimientos
Cada paciente es Unico

Quiz4 el diagndstico sea erroneo

“ Puede encontrar mas informaciéon sobre la enfermedad, centros de referencia y
asociaciones de pacientes en Orphanet: www.orpha.net
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Cirugia tipica

Para una suprarrenalectomia, la cirugia transabdominal, laparoscépica o
retroperitoneoscoépica se ha convertido en el procedimiento estandar incluso para tumores
mayores de 6 cm de diametro, aunque algunas referencias recomiendan la cirugia abierta
[1,4]. En comparacién con la cirugia abierta, el procedimiento minimamente invasivo ofrece
una menor duraciéon media de la intervencion, estancias hospitalarias mas cortas, menor
necesidad de cuidados intensivos, menor pérdida de sangre y menor necesidad de
analgésicos. Sin embargo, puede optarse por un abordaje abierto en caso de enfermedad
maligna.

La estrategia quirargica para la extirpacion del paraganglioma se basa en la localizacién del
tumor y en la preferencia de los cirujanos por un abordaje endoscopico o abierto [5]. En el
caso de los paragangliomas del cuerpo carotideo y del cuello, debe tenerse en cuenta la
posibilidad de isquemia cerebral por compresion de la arteria carétida y la consiguiente
disminucion del flujo sanguineo al cerebro. Pueden ser utiles estrategias preventivas en
pacientes seleccionados que pueden incluir la colocacién de un stent en la arteria carotida.

En pacientes con tumores pequefios y enfermedad hereditaria, una adrenalectomia con
preservacién cortical es favorable cuando es factible para evitar los efectos de una
adrenalectomia bilateral, en caso de que surja un tumor contralateral en una fase posterior
[5,6].

Tipo de anestesia

Para los procedimientos minimamente invasivos, puede recomendarse una anestesia
balanceada que emplee una técnica con anestésicos volatiles o intravenosa total. El
sevoflurano, isoflurano y enflurano son opciones razonables y seguras como anestésicos
volatiles, aunque este Ultimo se utiliza raramente en la practica anestésica moderna [1].
Aunque se ha utilizado sin perjuicio, es mejor evitar el desflurano debido a su propension a la
activacion simpatica, y no se recomienda el halotano debido a su sensibilizacién miocardica a
las catecolaminas. Ademas, si se utiliza etomidato como parte de la anestesia, los clinicos
deben ser conscientes de los posibles efectos perjudiciales en relacién con la supresién de la
sintesis de cortisol. Esto puede ser especialmente preocupante en los tumores productores
de ACTH vy cortisol. En el caso de la cirugia abierta (mediante laparotomia), puede
considerarse la utilizacibn de un catéter epidural para el tratamiento del dolor intra y
postoperatorio, pero es necesario prestar especial atencién a las alteraciones hemodinamicas
en pacientes que toman farmacos bloqueantes de los receptores alfa (hipotension
postoperatoria) [7,8].

Procedimientos diagnhdsticos preoperatorios necesarios (aparte de los estandar)

En muchos pacientes, el tiempo transcurrido hasta el diagndstico definitivo puede superar el
afo. Por lo tanto, no son infrecuentes las alteraciones cardiovasculares secundarias debidas
a episodios repetidos de crisis hipertensivas y/o hipertension arterial sostenida. Por este
motivo, puede recomendarse un estudio cardiolégico que incluya un ECG, un ecocardiograma
transtoracico (ETT) y la determinacion de pro-BNP en el laboratorio para investigar la
presencia de una miocardiopatia inducida por catecolaminas [7]. Deben evaluarse y corregirse
las anomalias electroliticas, como la hipercalcemia, y metabdlicas, como la hiperglucemia. La
hiperglucemia debe evaluarse con una glucosa en ayunas, una prueba oral de tolerancia a la
glucosa y/o una hemoglobina Alc. En presencia de un tumor secretor de adrenalina, deben
buscarse activamente antecedentes de enfermedad reactiva de las vias respiratorias y asma,
ya que el cese de la potente dilatacion de las vias respiratorias mediada por f2-adrenoceptores
durante la cirugia puede desenmascarar una obstruccién inesperada de las vias respiratorias.
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Tradicionalmente, los objetivos del tratamiento preoperatorio de estos pacientes se centraban
en el control de la tensién arterial y la expansién de volumen en pacientes hipertensos para
reducir las crisis hipertensivas intraoperatorias y el riesgo quirdrgico. Algunos autores
recomiendan una dieta preoperatoria rica en sal para facilitar la expansion del volumen
intravascular [5]. Muchas instituciones han establecido vias para el tratamiento médico
preoperatorio de estos pacientes. Dichos planes de manejo suelen incluir a-blogqueantes no
competitivos o competitivos antes del posible uso de B-bloqueantes por temor a un a-
agonismo sin oposicion si estos Ultimos se utilizan antes que los primeros [9]. El bloqueo alfa
suele iniciarse entre 7 y 14 dias antes de la intervenciéon quirlrgica para permitir un tiempo
adecuado para la normalizacién de la tension arterial y la frecuencia cardiaca y para expandir
el volumen sanguineo contraido. La bibliografia no es clara en cuanto a la seleccién del agente
a, la dosis y la duracion exacta del tratamiento preoperatorio, y sigue siendo imprecisa en
cuanto a los objetivos terapéuticos, por lo que estos planes de tratamiento suelen ser
individualizados y especificos de cada institucion. Aunque es plausible, no se ha estudiado
sistematicamente el concepto de agonismo a sin oposicién cuando se emplea un 3-bloqueante
antes del B-blogueante. Los agentes orales como el labetalol o el carvedilol pueden no ser
opciones ideales en la preparacioén preoperatoria debido a la proporcion fija de la actividad
antagonista a y B combinada.

La metirosina (250 mg/dia divididos en 3-4 dosis), un inhibidor de la sintesis de catecolaminas
que bloquea la tirosina hidroxilasa, es una opcion adicional cuando el a-bloqueo no es
suficiente (enfermedad generalizada con sintomas continuos a pesar de un régimen
antihipertensivo), pero a menudo esta limitada por sus efectos secundarios [1]. Algunos
médicos consideran los antagonistas del calcio y los IECA o ARA-Il para situaciones de
intolerancia a los a-bloqueantes y de secrecién de renina estimulada por (3-adrenérgicos,
respectivamente.

Algunos investigadores han cuestionado la necesidad de un tratamiento médico preoperatorio
prolongado cuando se dispone de experiencia anestésica en el manejo intraoperatorio de
estos pacientes y se emplea una estrecha vigilancia intraoperatoria [10].

Sin embargo, hasta que se disponga de una bibliografia mas sélida, el manejo seguin las vias
establecidas institucionalmente, que puede incluir tratamiento médico preoperatorio, sigue
siendo el estdndar de atencion recomendado.

Preparacion especifica para tratamiento de la via aérea

Ninguno, a menos que esté clinicamente indicado independientemente del diagndstico de un
tumor productor de catecolaminas.

Preparacién especifica para transfusién o administracién de productos sanguineos

Las hemorragias graves son raras, pero cuando se producen, la pérdida de sangre puede ser
rapida y masiva. Es aconsejable realizar un andlisis de sangre y disponer de hemoderivados.

Preparacion especifica para anticoagulacion

Ninguna, salvo indicacion médica.

Precauciones especiales para la colocacion, transporte o movilizacion
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Para el abordaje retroperitoneal, los pacientes pueden estar en decubito lateral posterior 0 en
decubito prono modificado [11]. Esta posicion puede afectar a la eleccion del acceso vascular
[8], ya que en esta ultima posicidén el acceso arterial femoral y venoso subclavio no es dptimo
y no debe ser la primera opcion.

Probable interaccion entre los agentes anestésicos y medicacion crdnica

No existen informes especificos sobre posibles interacciones entre la pauta de medicacién
preoperatoria para el feocromocitoma/paraganglioma y los agentes anestésicos.

Sin embargo, existe preocupacion por las interacciones de ciertos farmacos intraoperatorios
con la fisiologia del tumor productor de catecolaminas. Deben evitarse los agentes
simpaticomiméticos indirectos y los farmacos que se sabe que estan asociados a la liberacion
de histamina, como la morfina y el droperidol, ya que podrian contribuir a la liberacion
incontrolable de catecolaminas del tumor. Para el tratamiento de la hipotension
intraoperatoria, son preferibles los simpaticomiméticos directos o0 los agentes alfa-
adrenérgicos, que pueden tener que dosificarse mas de lo esperado cuando se ha iniciado un
bloqueo de los receptores alfa [12].

Procedimientos anestésicos

La anestesia balanceada descrita anteriormente con monitorizacion invasiva es la técnica mas
habitual para estos procedimientos. Se recomienda una profundidad anestésica adecuada
antes de la laringoscopia. El propofol, etomidato y tiopental se han utilizado con seguridad
para la induccion, mientras que la respuesta a la ketamina puede ser impredecible [1]. Debido
al efecto inhibidor del cortisol por el etomidato, debe considerarse cuidadosamente el uso
perioperatorio de esteroides en pacientes con un sindrome de Cushing asociado a un
feocromocitoma. En estos pacientes, el uso de esteroides puede desencadenar una crisis
hipertensiva, mientras que tras la extirpacion del tumor pueden ser necesarias dosis de estrés
de esteroides. El rocuronio, vecuronio y atracurio se han utilizado con éxito para el bloqueo
neuromuscular [1]. El pancuronio no se recomienda por sus propiedades vagoliticas y su larga
duracién de accion.

Los periodos intraoperatorios que requieren especial atencion por parte del anestesiélogo
debido a las posibles alteraciones hemodinamicas son el momento de la laringoscopia, la
manipulacién directa del tumor, la ligadura del efluente venoso del tumor, la extraccion del
tumor y el periodo posterior a la extirpacion del tumor. La reposicion de esteroides esta
indicada si se realiza una suprarrenalectomia bilateral.

La gestion de fluidos intraoperatoria tiene como objetivo el mantenimiento de la euvolemia con
soluciones salinas equilibradas segun indiquen los pardmetros de monitorizacion
hemodinamica.

Se recomienda el tratamiento de los episodios hipertensivos intraoperatorios si la tensién
arterial sistolica supera los 160 mmHg. Se dispone de multiples opciones de farmacos con un
inicio y una compensacion rapidos y a discrecion del anestesiologo, que incluyen, entre otros,
nitroprusiato sodico (0,5-3,0 mcg/kg/min), nitroglicerina (0,5-10 mcg/kg/min), esmolol (50-300
mcg/kg/min), urapidil, clevidipino (1-2 mg/h), nicardipino (5-15 mg/h), fentolamina (bolos de 1-
5 mg) y magnesio [1,7,13,14,15,16,17]. Cada agente tiene sus propias ventajas, desventajas
y coste, y aunque existen sugerencias en la literatura para la eleccion de antihipertensivos
intraoperatorios de primera o segunda linea, la evidencia a favor de un agente sobre otro es
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débil. En caso de hipertensidn grave, puede estar indicada una combinacién de agentes con
diferentes mecanismos de accién. Los médicos deben utilizar su mejor juicio clinico para la
eleccion de estos agentes.

La hipotension intraoperatoria (normalmente tras la extirpacion de un tumor) debe tratarse en
primer lugar asegurando la euvolemia, administrando bolos de liquido segun los pardmetros
de monitorizacién hemodinamica. Dependiendo de la tecnologia utilizada, estos parametros
pueden incluir la variacion del volumen sistélico y la presién del pulso, la presién venosa
central, la saturacién venosa mixta de oxigeno, la evaluacién del gasto cardiaco, las presiones
arteriales pulmonares, la ecocardiografia transesofagica (ETE) y la diuresis. Sin embargo, en
ausencia de comorbilidades significativas que indiquen el uso de una monitorizacién
hemodinamica avanzada, los clinicos pueden confiar a menudo en técnicas rutinarias que
incluyen la variacion de la presiéon del pulso, las presiones venosas centrales y la diuresis.
Una vez descartada la hipovolemia, la hipotension intraoperatoria debe tratarse con
vasopresores como la noradrenalina, la fenilefrina y la vasopresina [7].

El objetivo de despertar y extubar al paciente al final del procedimiento es rutinario en la
mayoria de los casos de reseccion de feocromocitoma o paraganglioma, a menos que se
determine lo contrario por un curso intraoperatorio inusual y el estado del paciente al final del
procedimiento o las comorbilidades.

Monitorizacién especial o adicional

Dado que incluso los pacientes asintomaticos pueden desarrollar episodios hipertensivos
durante las manipulaciones quirurgicas, la colocacion de una via arterial antes de la induccion
de la anestesia para una estrecha monitorizacion perioperatoria de la tension arterial y del
estado de volumen y para facilitar las extracciones frecuentes de sangre para la evaluacion
metabdlica es rutinaria. Algunos autores recomiendan utilizar las arterias axilares o femorales
para estimar las presiones arteriales "centrales" con mayor precision, en funcion del abordaje
quirdrgico previsto.

Antes o inmediatamente después de la induccién de la anestesia, algunos clinicos
recomiendan la colocacién de una via central para el acceso intravenoso, con el fin de
asegurar la administracion rapida de medicamentos vasoactivos en la circulacion central y
proporcionar una monitorizacion hemodinamica avanzada. Las pruebas a favor de los
resultados de estos dos ultimos conceptos no estan bien establecidas en la bibliografia. En
presencia de un acceso |V periférico de gran calibre, la decision de colocar una via central
puede ser mas selectiva, y el acceso central puede ser una preocupacion menor en pacientes
asintométicos con un tumor pequefio diagnosticado mediante cribado familiar. Debe
considerarse la administracion de analgésicos y sedantes antes de la colocacion de la via.

La monitorizacion cardiaca intraoperatoria avanzada con modalidades como el
ecocardiograma transesofagico (ETE) o un catéter en la arteria pulmonar suele reservarse
para pacientes con comorbilidad y disfuncién cardiaca significativas, a discrecion y
experiencia del anestesidlogo, y puede ser Util cuando hay indicios de miocardiopatia inducida
por catecolaminas o insuficiencia cardiaca congestiva [7,12].

La monitorizacién metabdlica intraoperatoria debe incluir la determinacion frecuente de los
niveles de glucosa en sangre. La hiperglucemia inducida por catecolaminas puede convertirse
en hipoglucemia por la retirada repentina de catecolaminas y la hiperinsulinemia relativa tras
la extirpacion del tumor. Las determinaciones de calcio también pueden ser Utiles, ya que la
hipercalcemia puede asociarse a algunos de estos tumores.
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Posibles complicaciones

Aunque es poco frecuente, los pacientes con tumores productores de catecolaminas corren
el riesgo de sufrir episodios hipertensivos graves preoperatorios e intraoperatorios con
posibilidad de insuficiencia cardiaca aguda, ictus hemorragico y edema pulmonar
cardiogénico.

La pérdida de vasoconstriccion periférica tras la extirpacion del tumor, los efectos del bloqueo
a-adrenérgico (irreversible) y la hipovolemia relativa pueden provocar hipotension grave intra
y postoperatoria con riesgo de déficit isquémicos cardiacos o de perfusion cerebral, arritmias,
lesion renal aguda y policitemia.

Debe vigilarse y tratarse la hipoglucemia postoperatoria que puede empeorar con el a-bloqueo
[7,12].

Cuidados postoperatorios

La posibilidad de que se produzcan cambios hemodinamicos postoperatorios que requieran
tratamiento exige una estrecha observacion postoperatoria del paciente durante 24-48 horas,
aunque la mayoria de las alteraciones se resuelven en 24 horas. Aungque esta vigilancia no
justifica necesariamente el ingreso en una unidad de cuidados intensivos, en particular los
pacientes que recibieron un amplio bloqueo preoperatorio (no competitivo) de los receptores
a pueden experimentar hipotensidon postoperatoria sostenida. Estos pacientes y los que
mostraron una inestabilidad hemodinamica intraoperatoria preocupante pueden ser buenos
candidatos para una unidad de cuidados intensivos durante al menos las primeras 24 horas
del postoperatorio [1].

La evaluacion metabdlica debe incluir la monitorizacion de la glucemia en el postoperatorio.
Algunos autores sugieren la determinacion de glucosa sérica cada 4-6 horas durante las
primeras 24 horas.

Debe instaurarse un plan de cuidados postoperatorios multidisciplinar, en el que participe el
servicio de endocrinologia, ya que los pacientes pueden necesitar un seguimiento durante
periodos de tiempo mas prolongados. Esto es especialmente importante en pacientes con
hipertensién residual, tumores hereditarios y aquellos con enfermedad metastasica.

Problemas agudos relacionados con la enfermedad y su efecto en la anestesiay
recuperacion

La induccion de la anestesia y la intubacion, el establecimiento del neumoperitoneo, la
manipulacién del tumor y la ligadura del efluente venoso pueden provocar cambios
hemodinamicos intraoperatorios, como hiper e hipotension y disritmias. La comunicacion
abierta con el equipo quirdrgico durante las distintas fases del procedimiento es esencial para
anticipar y tratar los periodos de fluctuacion hemodinamica.

La embolia aérea durante la cirugia endoscépica es un diagnostico diferencial de

descompensacion cardiovascular e hipotension que el equipo de anestesia debe considerar
cuando proceda.
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Anestesia ambulatoria

Hasta ahora, la cirugia de los tumores secretores de catecolaminas no se considera un
procedimiento ambulatorio.

Anestesia obstétrica

Durante el embarazo pueden descubrirse tumores no diagnosticados previamente. El
diagndstico antes del parto es importante debido al mayor riesgo de mortalidad materna y
fetal. El parto vaginal se considera contraindicado debido a los cambios fisiolégicos asociados
ala primera y segunda fases del parto. Se dispone de varios informes de casos de extirpacion
de feocromocitomas y paragangliomas durante el embarazo. Sin embargo, el momento de la
reseccion tumoral es controvertido y depende de la edad gestacional en el momento del
diagnéstico. Es necesario un enfoque multidisciplinar que incluya los servicios de medicina
materno-fetal y endocrinologia.

Se ha hecho hincapié en evitar la fenoxibenzamina y el nitroprusiato sédico en estas
pacientes, ya que estos farmacos atraviesan la placenta con posibles efectos perjudiciales
para el feto. Medicamentos alternativos para tratar la hipertension intraoperatoria son la
nitroglicerina, la hidralazina y el magnesio [15,18,19,20,21].

En cuanto a la eleccién de la técnica anestésica para la cesarea en presencia de un tumor
productor de catecolaminas, se pueden considerar técnicas generales o regionales, con el
objetivo de minimizar las sobrecargas de catecolaminas [22].

Nota del autor:

Estas recomendaciones para la atencidn anestésica y quirdrgica de pacientes con
paragangliomas y feocromocitomas se basan, en la medida de lo posible, en la bibliografia
disponible. En el caso de las enfermedades huérfanas, incluidos los paragangliomas y los
feocromocitomas, el nivel de evidencia para practicas especificas sigue siendo en gran
medida el de la opinibn de expertos, a menudo publicada como directrices, y alguna
informacién basada en estudios retrospectivos en lugar del nivel de evidencia mas alto
derivado de ensayos controlados aleatorizados. Estas recomendaciones deben interpretarse
teniendo esto en cuenta.
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