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   CASO  CLINICO 

1978 

2009 

1981 

Resezione conservativa terzo distale diafisi femore dx 
con reimpianto osseo da cresta iliaca per estesa lesione 
fibrolipomatosa 

RMR  ♀    anni 57, insegnante 

Exeresi nodulo neurofibromatoso 
cervicale posteriore sin 

m. di von Recklinghausen 

 A giugno, per una ipertensione arteriosa non 
controllata dalla terapia, tra gli esami (ma non screening 
per ipertensione arteriosa secondaria) all’Ecografia 
addominale riscontro di neoformazione rene dx e nodulo 
rene sin 







   CASO  CLINICO 

 Viene inviata dal curante a visita specialistica 
chirurgica  per valutazione 
 

 il collega richiede una consulenza internistica/
endocrinologica; l’iter diagnostico (Tc addome e Scintigrafia 
I123-MIBG) conferma il sospetto clinico di 
“Feocromocitoma” bilaterale e di ipercaptazione di una 
vertebra dorsale, per cui viene posta indicazione ad 
intervento chirurgico 
 

 ad agosto 2009 intervento di surrenectomia bilaterale 
 

Il reperto istologico depone per: 
   a sin feocromocitoma benigno 
   a dx  feocromocitoma con dubbio potenziale di malignità  
    ( invasione vascolare e focale pleiomorfismo nucleare ) 
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The paraganglial system and topographic sites (in red) of pheochromocytomas and paragangliomas. [Parts A,B, from WM Manger, 
RW Gifford: Clinical and experimental pheochromocytoma. Cambridge, Blackwell Science, 1996; Part C, from GG Glenner, PM 
Grimley: Tumors of the Extra-adrenal Paraganglion System (Including Chemoreceptors), Atlas of Tumor Pathology, 2nd Series, 
Fascicle 9. Washington, DC, AFIP, 1974.] 
 

Legend: 

From: Chapter 343. Pheochromocytoma 
Harrison's Principles of Internal Medicine, 18e,  2012 
 

 



FEOCROMOCITOMA 

Forme Maligne 

   la malignità è definita dalla presenza di 
metastasi a distanza che si localizzano prevalentemente a livello 
scheletrico, epatico, polmonare e linfonodale 
 
   Le metastasi si possono manifestare anche a distanza di 
molti anni  (15-20 anni) 
 
   Maggiori fattori predittivi di malignità sono: 
 

 localizzazione extrasurrenalica 
 presenza di mutazione SDHB 
 dimensioni della neoplasia  ( >5-6 cm ) 





FEOCROMOCITOMA 

Rari tumori di origine neuroendocrina 
 

 nel 2004 l’OMS a definito il feocromocitoma un 
“paraganglioma simpatico intrasurrenalico” 
 
   La distinzione fra feocromocitoma  (80-85%) e 
paraganglioma  (definiti extrasurrenalici, insorgono nei 
paragangli simpatici e parasimpatici) 
 

 è importante per le implicazioni cliniche che 
comporta: rischio di malignità, associazione con altre 
neoplasie, valutazione genetica) 
 



FEOCROMOCITOMA 

   Ha una incidenza nella popolazione generale di  
0,8 casi /100.000/anno 
 

 Nei pazienti ipertesi la prevalenza è del 0,2-0,4% 
 

 Nelle forme sporadiche si manifesta usualmente 
nella 4-5 decade senza distinzione di genere 
 

 la prevalenza nei pazienti con “incidentaloma 
surrenalico” è del 1,1 – 11 % 





FEOCROMOCITOMA 

   La presentazione clinica è molto variabile; la 
sintomatologia da eccesso di catecolamine comprende: 
 

-  ipertensione arteriosa (80-90%) 
-   cefalea  (60-90%) 
-   tachicardia (50-70%) 
-   iperidrosi  (55-75%) 
-   pallore  (40-45%) 
-   ansia e attacchi di panico  
-   inoltre tremori, perdita di peso, flushing, nausea e vomito, febbre 

  Talora sono presenti angina, IMA a coronarie indenni, aritmie 
ipercinetiche, EPA e shock 
 

 acidosi lattica 
 alterazioni metabolismo glicidico (40%) : insulinoresistenza, 

iperglicemia a digiuno, diabete tipo II 
 



FEOCROMOCITOMA 

   Episodi di ipotensione ortostatica, non spiegabili in 
un paziente iperteso, devono far porre il sospetto di 
feocromocitoma 
 
TRIADE  CLASSICA 

 cefalea 
 cardiopalmo 
 iperidrosi 

 
   associati a crisi ipertensiva e pallore cutaneo 

Specificità  > 90 % 



FEOCROMOCITOMA 

   Il quadro clinico può essere scatenato da: 
 
•   esercizio fisico intenso 
•   traumi 
•   parto 
•   induzione dell’anestesia 
•   chirurgia, endoscopia, cateterismo 
•   assunzione di alimenti ricchi di tiramina  (vino rosso, 
cioccolato, formaggio) 
•   farmaci (betabloccanti, antidepressivi triciclici, 
metoclopramide, metil-dopa ) 
•   stimolanti (nicotina, caffeina, teofillina) 







   CASO  CLINICO 

2009 
Decorso postoperatorio regolare, non complicanze 
Paziente asintomatico e normotesa 
Dimessa in terapia con: 
•  cortisone acetato 25 mg una co ore 8 e mezza co ore 16 
•  fludrocortisone acetato 0,1mg una co 
• Supplementi per os di potassio 

N.B.  Per quanto riguarda il fludrocortisone acetato, non disponibile in 
Italia, viene richiesta autorizzazione AIFA e fornitura gratuita da 
parte dell’azienda farmaceutica 

 a settembre, paziente sintomatica per astenia ed 
ipotensione, per cui viene aumentata la posologia del cortisone 
acetato a una co e mezza al mattino (totali die 50 mg) 

All’analisi molecolare        non mutazioni gene RET 



FEOCROMOCITOMA 

   Nei pazienti affetti da feocromocitoma, l’indagine 
genetica è importante sia per il paziente che per i 
familiari 
 
    per il paziente (portatore di mutazione) perché viene 
inserito in un percorso di follow up per tutta la vita 

    per i familiari perché permette di scoprire il 
portatore della mutazione e quindi fare una diagnosi 
precoce 

 Poiché i geni sono tanti, è la CLINICA a suggerire 
quali geni analizzare per primi 







FEOCROMOCITOMA 

 in casi di tumore surrenalico bilaterale i geni di 
prima analisi sono: VHL, RET, THEM 127, MAX 
 
   L’indagine va comunque eseguita  
 
•      forme giovanili 
•     forme bilaterali e recidivanti 
•     storia familiare positiva 
•     associazione con una lesione che richiama un quado  

 sindromico 



   CASO  CLINICO 

 in relazione alla presenza di lesione scheletrica secondaria 
(lesione ipercaptante alla scintigrafia I123-MIBG – unica lesione 
silente a Tc e PET) la paziente si sottopone a controllo oncologico 
presso Istituto Nazionale dei Tumori di Milano ove viene posta 
indicazione ad effettuare terapia radiometabolica . 
 

 a novembre, previa terapia con Lugol gtt, ricovero 
ospedaliero e somministrazione di 280 mCi (10 GBq) di I123-MIBG. 
Buona compliance alla terapia  
 

 si programma follow up con indicazione ad eseguire : 
-  controllo Rm in quanto la Tc risultava negativa 
-  proseguire la terapia farmacologica domiciliare (ricordando di 
raddoppiare la posologia del cortisone acetato in corso di sindromi 
febbrile e situazioni di “stress”) 
-  controllo Cromogranina A, cortisolo, ACTH, elettroliti, emocromo 
-  scintigrafia ossea total body e con I123-MIBG  



   CASO  CLINICO 

   Da allora in controllo clinico, 
asintomatica, normotesa 
 
Scan ossea e I123-MIB : progressiva 
attenuazione e scomparsa della lesione 
scheletrica dorsale (D7) captante 
 
Tc negativa e Rm invariata 
 
CGA e catecolamine urinarie invariate 





   CASO  CLINICO 

2013 
   da luglio si modifica il quadro clinico 
 

a) Comparsa di dolore al fianco dx 
b) Algie addominali con alterazione dell’alvo 
c) Aumento della pressione arteriosa per cui inizia 
terapia antipertensiva, ma talora crisi ipertensive (PA 
220/120  mmHg) 

 al controllo Cromogranina A 489 ng/ml  (a giugno 203) 
 
Nel fondato sospetto di evoluzione di malattia esegue: 
-   Scintigrafia con I123-MIBG e scintigrafia ossea  che evidenziano 
la presenza di multiple aree di fissazione 
-   OCTREOSCAN : fissazione in corrispondenza di base cranica, 
occipitale sin, vertebre cervicali, dorsali e dorso-lombari 
-    Tc conferma la presenza delle lesioni scheletriche in parte litiche 
nelle sedi di fissazione scintigrafica 
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 In relazione al quadro clinico di progressione di malattia 
 

“Feocromocitoma con localizzazioni scheletriche  
 iposurrenalismo iatrogeno 

Ipertensione arteriosa secondaria” 
 

Viene posta indicazione a terapia con: 
 

 Sandostatina 30 mg una fl im ogni 28 gg 
 

 terapia metabolica (6 cicli) alternando 177Lu - DOTATOC 
            a    90Y  - DOTATOC 

 
Controllo ipertensione arteriosa con: 
o  perindopril 10 mg/ amlodipina 5 mg 
o  bisoprololo 2,5 mg 
 
Oltre a terapia cortisonica, ormonosostitutiva, antidolorifica 







FEOCROMOCITOMA 

DIAGNOSI  BIOCHIMICA 

 La determinazione di metanefrine, plasmatiche e 
urinarie, è più sensibile rispetto a quella delle catecolamine 
 

 valori superiori 4 volte il range di norma, sono 
considerati diagnostici, con valore predittivo prossimo al 100 % 
 
   se sospetto clinico elevato e metanefrine normali, è opportuno 
eseguire il dosaggio della dopamina plasmatica e del suo 
metabolita metossitiramina 
 

 dosaggio della Cromogranina A 
(falsi positivi se assunzione diinibitori di pompa protonica, se 
gastrite cronica atrofica e se insufficienza renale) 





FEOCROMOCITOMA 

DIAGNOSTICA per IMMAGINI 

   Metodiche di immagine 
      -   anatomiche (Tc) 
      -   funzionale  (Scintigrafia I123-MIBG) 

 
          Tc : preferibile la multistrato (sensibilità 98% e specificità 92 %) 
 
          Scintigrafia con I123-MIBG : evidenzia le ghiandole surrenaliche   

     normali nel 50-80 % dei casi  
 
          18F-FDG-PET : sensibilità 88-90% nelle lesioni non metastatiche 

            sensibilità 97% nelle lesioni meastatiche                    





FEOCROMOCITOMA 

TERAPIA 
            CHIRURGICA :  laparoscopica 

 
            FARMACOLOGICA : è di enorme importanza  
  -  per preparare il paziente all’intervento chirurgico 
  -  per il trattamento delle complicanze operatorie 
  -  per la terapia dei feocromocitomi maligni o non  
                operabili 

 
Farmaci: gli alfabloccanti sono il cardine della terapia 

   -  selettivi: doxazosina 
   -  non selettivi: fenossibenzamina 

   Questi farmaci non interferiscono sul rilascio delle catecolamine 
tumorali, ma ne limitano gli effetti periferici.  Inducono vasodilatazione 
con conseguente normalizzazione delle pressione arteriosa e espansione 
del volume circolante (ridotto nel feocromocitoma) 
 
N.B.  Si può aggiungere qualunque altro farmaco antipertensivo, tranne i 
diuretici  



FEOCROMOCITOMA 

TERAPIA 

Preparazione alla chirurgia 
 

 la dose dell’alfabloccante va progressivamente 
aumentata fino alla normotensione  ( doxazosina inizio 2 
mg/ die fino alla dose massima di 16-20 mg/die in 2-3 
somministrazioni; fenossibenzamina inizio 10 mg/die fino 
alla dose massima di 1 mg/Kg/die in monosomministrazione) 
 

 poiché inducono tachicardia è utile associare un 
betabloccante 
 
 MA i betabloccanti non vanno MAI usati 

prima di un adeguato alfa-blocco 



FEOCROMOCITOMA 

TERAPIA 

Durante e dopo la chirurgia 
  

 Se crisi ipertensiva: URAPIDIL ( bolo ev 25 mg, se 
non risposta o ripete bolo o infusione continua ev di 
50-100 mcg/Kg/min )  

Se crisi ipotensiva:  plasma expander 
            noradrenalina  (infusione ev 1-
     12 mcg/min) 
            corticosteroidi (idrocortisone 
    ev alla dose massima di 
    200 mg nelle 24 ore) 





prognosi 



Grazie per l’attenzione 


