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UN CASO CLINICO DI PARAGANGLIOMA INTRATIROIDEO

INTRODUZIONE

CASO CLINICO

CONCLUSIONI

I paragangliomi (PGL) tiroidei sono neoplasie neuroendocrine estremamente rare, con circa 50 casi descritti in letteratura, verosimilmente ad
origine dal paraganglio laringeo inferiore, il cui corretto inquadramento diagnostico è spesso post-chirurgico, come nel caso clinico presentato.

TRATTAMENTO

Figura 1: Aspetto ecografico di PGL tiroideo [Yano Y et al, Thyroid, 2007].
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La paziente, di 76 anni, giungeva a visita per follow-up di gozzo multinodulare non tossico asintomatico, riscontrato incidentalmente in corso di
ecocolordoppler carotideo. In anamnesi segnalava ipertensione arteriosa in terapia con sartanico, dislipidemia, obesità di I grado, malattia da
reflusso gastroesofageo e abitudine tabagica. Il nodulo dominante, che misurava 3 cm all’epoca della diagnosi cinque anni prima, era già stato
sottoposto ad esame citologico su agoaspirato, risultato non diagnostico (materiale fibrino-ematico, rari aggregati di tireociti di piccola e media
taglia), anche alla successiva ripetizione.

hypertension, and had no significant personal or family med-
ical history. Ultrasonography and computed tomography dis-
closed a solitary nodule in the right upper lobe of the thyroid,
and the patient was referred to our hospital for further eval-
uation and management of the thyroid nodule. He had no
complaints related to the thyroid nodule. On physical ex-
amination, a 3-cm nodule was palpated in the right lobe of
the thyroid, but no cervical lymphadenopathy was detected.
The serum thyrotropin (TSH), free triiodothyronine (FT3),
and free thyroxine (FT4) levels were within normal limits,
and the serum calcitonin (CT) and carcinoembryonic anti-
gen (CEA) levels were also within normal limits. An ultra-
sonogram demonstrated a solid, hypoechoic nodule, 35mm
in diameter in the right upper lobe of the thyroid gland
(Fig. 1A). Color Doppler showed intranodular hypervascu-
lar flows (Fig. 1B). These findings suggested thyroid cancer,
and an ultrasonogram-guided fine-needle aspiration biopsy
(FNAB) was performed. FNAB of the thyroid nodule yielded
single cells and loose clusters of round to oval cells (Fig. 2),
suggesting follicular thyroid cancer. Surgical exploration re-

vealed a firm mass centered in the upper portion of the right
lobe that extended into the isthmus and was adherent to the
cricothyroid muscle. No lymph node enlargement was ob-
served. Right thyroid lobectomy was performed, and there
were no postoperative complications. The patient is alive
without recurrent disease as of 6 months after surgery.

Histochemistry and immunohistochemistry

Tissue specimens were fixed in 4% formalin, dehydrated
through ethanol and xylene, and embedded in paraffin
wax. Five-micrometer sections were cut and stained with
hematoxylin–eosin and Congo red. Immunohistochemical
staining was performed by the streptavidin–biotin method
(I-VIEW DAB Universal Kit, Ventana Japan K.K., Kanagawa,
Japan) and by using antibodies against CT (Dako, Glostrup,
Denmark), CEA (Kyowa Medex Co., Tokyo, Japan), chrom-
ogranin A ( Japan Tanner Co., Osaka, Japan), neuron-specific
enolase (NSE) (Nichirei Bioscience Inc., Tokyo, Japan), S-100
(Dako), and thyroglobulin (Dako).

Results

Gross examination revealed a light yellow, circumscribed
tumor that did not extend into the surrounding neck struc-
tures. Histopathological examination showed that the tumor
was surrounded by a thin fibrous capsule and had com-
pressed the surrounding thyroid tissue, which consisted of
normal thyroid follicles. The tumor cells were arranged in
prominent lobular patterns and contained round to oval
nuclei and small nucleoli (Fig. 3). There were few mitotic
figures. No vascular invasion was found. There was no ev-
idence of amyloid deposition or C-cell hyperplasia. Immu-
nohistochemically, the tumor cells were strongly positive for
NSE and chromogranin A (Fig. 4), but the tumor nests were
negative for S-100. The tumor cells were negative for CT,
CEA, and thyroglobulin. Based on the light microscopic find-
ings and immunohistochemical profile, the tumor was diag-
nosed as a thyroid paraganglioma.

Discussion

Thyroid paragangliomas are rare tumors. Only a few cases
have been described in the literature, and most have been in
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FIG. 1. (A) Ultrasonogram showed a 3-cm-diameter solid hypoechoic nodule in the right lobe of the thyroid. (B) Color
Doppler revealed intranodular and perinodular blood flow.

FIG. 2. Papanicolaou-stained fine-needle aspiration cytol-
ogy of specimen from the thyroid nodule showed loosely
cohesive groups of cells with a tendency to clusters (original
magnification!450).

576 YANO ET AL.

All’ecografia effettuata contestualmente alla visita la
tiroide era di volume superiore alla norma per
prevalenza del lobo destro, al cui terzo superiore si
localizzava un nodulo solido ipoecogeno di mm
23x40x36 (APxLLxCC) con vascolarizzazione peri- e
intranodulare (Figura 1); altri due noduli con analoghe
caratteristiche erano presenti in sede istmica e al terzo
medio di sinistra (rispettivamente delle dimensioni
massime longitudinali di 12 e 13 mm).
Gli esami ematochimici erano nella norma (Tabella 1).

Tabella 1. Esami ematochimici
TSH 1,78 mcU/ml (0,27-4,2)
AbTg 11 UI/ml (<115)
AbTPO 9 UI/ml (<35)
Calcitonina <1 pg/ml (0-4,8)

Veniva effettuato esame citologico su agoaspirato del nodulo dominante del lobo destro che risultava a citologia indeterminata (colloide
assente, rari aggregati di tireociti in parte di media taglia: TIR3A).

Viste le dimensioni del nodulo, l'incremento volumetrico e la citologia indeterminata, si poneva indicazione a tiroidectomia; l’esame istologico
era suggestivo di PGL tiroideo di 4 cm (immunofenotipo: cromogranina +; CK CAM 5.2, Tg, calcitonina, CEA, TTF-1: negativi; attività
proliferativa<5%), con invasione della capsula tumorale orientativa per forma maligna, nel contesto di gozzo nodulare con microcarcinoma
papillare variante classica di 0.9 cm multifocale, bilaterale, pT1a(m) Nx Mx.

FOLLOW-UP
Alla valutazione post-intervento l’ecografia non evidenziava residui né linfoadenopatie; la tireoglobulina e gli anticorpi antitireoglobulina erano
indosabili, le metanefrine e le normetanefrine urinarie nella norma, la cromogranina e l’NSE erano negative. La TC total body e la scintigrafia
con analogo della somatostatina non mostravano reperti patologici eccetto un’iperplasia surrenalica sinistra (veniva poi esclusa una
ipersecrezione ormonale). La valutazione genetica non evidenziava sindromi ereditarie.
Al successivo follow-up a 12 e 24 mesi il quadro biochimico-strumentale era stazionario, confermando la remissione di malattia.

I PGL tiroidei sono difficili da diagnosticare pre-operatoriamente: nella quasi totalità dei casi sono non funzionanti e un’eventuale
sintomatologia compressiva non consente una distinzione dalla patologia nodulare. Le caratteristiche ecografiche non sono peculiari: in
maggioranza si presentano come noduli solidi ipoecogeni confinati alla tiroide, localizzati prevalentemente nella porzione superiore del lobo
destro, con accentuata trama vascolare; in genere solitari, si localizzano più raramente nel contesto di gozzo multinodulare, mentre
l’associazione con il carcinoma papillare tiroideo è stata riportata in soli altri due pazienti. La diagnosi citologica non è quasi mai dirimente,
mentre per quella istologica viene in supporto l’immunoistochimica. Il comportamento è in maggioranza benigno, laddove la malignità
sembrerebbe definita dalla presenza di patologia metastatica. La chirurgia è spesso risolutiva e il follow-up non è standardizzato.


