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RESUMEN Objetivo: analizar la presentacion, diag-
nostico y tratamiento de los tumores endocrinos del pan-
creas, atendidos en el Centro Médico ABC durante
los ultimos 10 afios. Material y métodos: se revisa-
ron los expedientes clinicos de siete pacientes con
tumores endocrinos diagnosticados entre 1995y 2005,
analizando su presentacion, caracteristicas bioqui-
micas, estudios de localizacion, tratamiento y evolu-
cion. Resultados: tres tumores fueron insulinomas, uno
gastrinoma, uno vipoma, y dos no funcionales). Todos
los insulinomas presentaron la triada de Whipple, en
dos se localizo el tumor en forma preoperatoria, en los
tres fue corroborado por ultrasonido transoperatorio y
todos fueron tratados mediante enucleacion. El gastri-
noma se diagnostico por endoscopia en presencia de en-
fermedad metastdsica, por lo que no se traté con ciru-
gia. El VIPoma se manifesto por diarrea secretora, se
localizo por estudios de imagen y se tratoé con pancrea-
ticoduodenectomia. En los dos pacientes con tumores
no funcionales, la lesion se hizo aparente en estudios de
imagen. Uno fue benigno y se trato mediante pancrea-
tectomia central, y otro fue maligno y requirio de pan-
createctomia distal en bloque. Dos de los tres pacien-
tes con tumores malignos fallecieron y uno se encuentra
vivo con enfermedad recidivante. Conclusiones: la dis-
tribucion de los tumores endocrinos del pancreas mos-
tro el patron ya conocido. En todas las lesiones fun-
cionales se logro caracterizar la produccion hormonal,
seis de los siete casos se localizaron de manera preope-
ratoria y la cirugia curé a los cuatro pacientes con
tumores benignos.

Palabras clave: insulinoma, tumores endocrinos del
pancreas, gastrinoma, VIPoma.

SUMMARY Objectives: To analyze presentation, diag-
nosis and treatment of islet cell tumors at the ABC Me-
dical Center. Materials and methods: Medical records
of the 7 patients with endocrine tumors diagnosed bet-
ween 1995 and 2005 were reviewed and analyzed, with
emphasis to clinical, biochemical and radiological cha-
racteristics, surgical treatment and outcome. Results:
There were 3 insulinomas, 1 gastrinoma, 1 VIPoma, and
2 non-functioning tumors. All insulinomas presented the
Whipple s triad. The tumor was localized before surgery
in 2 cases. In all patients intraoperative ultrasound con-
firmed the tumor and enucleation was performed in all
three. The patient with gastrinoma was diagnosed by
endoscopy in the presence of metastatic disease, there-
fore no surgical treatment was performed. The patient
with VIPoma, presented the typical secretory diarrhea.
A tumor in the pancreatic head was found and it was
resected by pancreaticoduodenectomy. Histology revea-
led a malignant lesion. Both non functioning tumors were
found by imaging studies, one benign tumor was treated
by central pancreatectomy and the other was malignant
and underwent distal en-block pancreatectomy. Immu-
nohistochemistry was positive for VIP in the benign le-
sion. Two of the 3 malignant tumors have died and one
is alive with recurrent disease. Conclusions: Distribu-
tion of islet cell tumors in our series followed the usual
patterns. In all functioning lesions hormonal production
was identified before surgery. Imaging studies localized
the tumor in 7 of the 8 patients. Surgical resection cured
all benign tumors.

Key words: Insulinoma, gastrinoma, VIPoma, islet cell
tumors.
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INTRODUCCION

Los tumores endocrinos del pancreas son neoplasias poco
frecuentes que derivan de los islotes de Langerhans, ocu-
rren de uno a cinco por 1.000,000 de personas por afio, '
y se clasifican de acuerdo con el tipo de hormona que
secretan y el sindrome clinico que causan,>*#

El tumor endocrino mas frecuente es el insulino-
ma, seguido por el gastrinoma y los tumores clinica-
mente no funcionales. El resto de los tumores funcio-
nales se presentan de manera ocasional. La mayoria
de los tumores funcionales dan lugar a sintomatolo-
gia caracteristica que orienta a la investigacién bio-
quimica apropiada para cada caso. Los estudios de
imagen muestran una gran variabilidad en la detec-
cidn de este tipo de lesiones, en relacién a la expe-
riencia de cada centro.”'® En forma opuesta, los tu-
mores no funcionales generalmente se presentan como
dolor abdominal o masa y en ausencia de produccion
hormonal, su naturaleza se determina hasta el momen-
to en el que se realiza el estudio histologico.>!¢

Las alternativas quirdrgicas en estos tumores inclu-
yen la enucleacion y la pancreatectomia segmentaria. El
tipo de intervencion se decide con base en su tamaflo,
localizacion, naturaleza y la relacion que guarde con el
conducto pancreatico.>'®2° El objetivo del presente es-
tudio consiste en analizar las caracteristicas clinicas,
diagnostico, tratamiento y evolucion de los pacientes con
tumores endocrinos del pancreas atendidos en el Centro
Médico ABC durante un periodo de 10 afios.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un analisis retrospectivo de todos los pacien-
tes con diagnostico histopatoldgico de tumor neuroen-
docrino del pancreas atendidos en el Centro Médico ABC
entre enero de 1995 y julio de 2005. Se analizaron las
caracteristicas clinicas, radioldgicas y bioquimicas, asi
como los hallazgos quirurgicos, la forma de tratamien-
to, sus complicaciones, las caracteristicas histologicas y
su evolucion.

RESULTADOS

Se encontraron un total de siete pacientes, de los cuales
tres fueron portadores de insulinoma, uno de gastrino-
ma, uno de VIPoma y dos cursaron con tumores neu-
roendocrinos no funcionales. Para el analisis se excluyo
un paciente con diagnostico de insulinoma por no con-
tar con el expediente completo.

Insulinoma

Se encontrd un paciente femenino y dos masculinos,
con un promedio de edad de 41 afios. Los tres pacientes
presentaron sintomatologia neurovegetativa y la triada
de Whipple caracteristica. El periodo de sintomatologia
previa al diagndstico oscild entre seis meses y cinco aflos.
Todos los tumores fueron esporadicos. El diagnostico se
establecio al documentarse niveles de glucosa por deba-
jo de 40 mg/dL en todos los pacientes (15, 30 y 38 mg/
dL) concomitantemente con elevacion de los niveles de
insulina (31.8, 60 y 75 mU/mL). En dos pacientes se
encontré ademas elevacion del péptido C (6.0, 4.0 ng/
mL).

A uno de los pacientes no se le realiz6 ningtn estu-
dio de localizacion. A los dos restantes se les practico
TAC de abdomen y arteriografia con estimulacion
mediante gluconato de calcio que sugirié su localiza-
cion en la cabeza del pancreas. Los tres pacientes fueron
llevados a cirugia. En uno se intento reseccion laparos-
copica sin éxito y todos fueron tratados mediante enu-
cleacion del tumor en forma abierta. A los tres pacientes
se les realizé ultrasonido transoperatorio que identificd
correctamente el tumor, de los cuales uno estuvo locali-
zado en el cuerpo, uno en la cabeza y uno en el proceso
uncinado. El tamafio de los tumores fue: 2.8 x 1.5 cm,
1.2x 0.7 cm, y 1.9 x 1.0 cm. En los tres enfermos el
tumor mostro las caracteristicas habituales de tumor neu-
roendocrino del pancreas. Se realizé inmunohistoquimica
en los tres casos, confirmandose el diagndstico de insu-
linoma. Uno de los pacientes desarroll6 una fistula pan-
creatica postoperatoria, la cual se resolvid con el drena-
je previamente colocado. En todos los pacientes se
normalizo la glucosa desde el postoperatorio inmediato.
No se han documentado recurrencias.

Gastrinoma

En un hombre de 61 afios de edad, con enfermedad
acido-péptica de mas de 13 afios de evolucidn, se esta-
blecio el diagnostico de sindrome de Zollinger-Ellison,
al encontrarse elevacion en los niveles de gastrina. Du-
rante su evolucion recibio tratamiento con inhibidores
de la bomba de protones a dosis de hasta 120 mg/dia con
respuesta parcial. Al momento del diagnostico sus nive-
les de gastrina fueron de 2,600 pg/mL. Se realizaron di-
versos estudios de imagen de los cuales en la TAC y la
RMN de abdomen se demostrd un tumor en la cabeza
del pancreas, de 6.2 x 5.3 cm, asi como metastasis hepa-
ticas multiples (Figura 1), por lo que no fue considera-
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Figura 1. Tomografia axial de un paciente con diagndstico de
gastrinoma en donde se muestra tumor en la cabeza del pancreas de
6.2x 5.3 cm.

do candidato a cirugia resectiva. Una vez establecido el
diagnoéstico mediante biopsia transendoscopica, se rea-
lizd6 embolizacion tanto de la tumoracion pancreatica
como de las lesiones hepaticas, y fallecié a consecuen-
cia de insuficiencia hepatica grave y coagulacion intra-
vascular diseminada.

VIPoma

Un hombre de 53 afios de edad presento cuadro de
cinco meses de evolucion caracterizado por diarrea se-
cretora con evacuaciones liquidas en nimero de hasta
15 al dia y pérdida de 13 kg de peso. Sus cifras de po-
tasio al ingreso fueron de 1.9 mEq/L, con cambios se-
cundarios en el electrocardiograma. Se cuantifico el
péptido intestinal vasoactivo, cuyas cifras fueron de 345
ng/mL (normal, <50 ng/mL). En la TAC de abdomen se

encontré una tumoracion de 6 x 4 cm en la cabeza del
pancreas. Se practico pancreaticoduodenectomia sin
complicaciones (Figura 2). El estudio de patologia con-
firm¢ la presencia de un tumor neuroendocrino y la tin-
cion de inmunohistoquimica fue positiva para el pépti-
do intestinal vasoactivo. Evolucion6 en forma
satisfactoria y cuatro afios después de la cirugia inicial
fue reintervenido quirargicamente por VIPoma recidi-
vante en la raiz de mesenterio, el cual fue resecado, y
metastasis hepaticas que fueron paliadas con termoabla-
cion. Once meses después de la termoablacion el pa-
ciente se encuentra vivo.

Tumores no funcionales

Dos pacientes presentaron tumores neuroendocri-
nos no funcionales. Uno de ellos fue estudiado por
diarrea no secretora de aparicion intermitente y espo-
radica demostrandose mediante TAC de abdomen una
tumoracién de 1.5 cm en el cuerpo del pancreas. Se realizo
pancreatectomia central, con anastomosis pancreatico-ye-
yunal en Y de Roux. En el postoperatorio desarrollé una
fistula pancreatica que se resolvio en un lapso de tres sema-
nas, y actualmente se encuentra libre de enfermedad.

El otro paciente corresponde a una mujer de 49 afios
de edad, en la que durante una revision general se de-
mostro una tumoracion en el cuerpo del pancreas de 7
cm sin enfermedad metastasica, ante la ausencia de sin-
tomas sugerentes de produccion hormonal, no se practi-
¢6 cuantificacion de hormonas circulantes. Fue interve-
nida quirargicamente practicandose pancreatectomia
distal con esplenectomia que evolucion6 en forma satis-
factoria; sin embargo, el tumor recurrié dos afios des-
pués y fallecio al siguiente afio.

En ambos casos el estudio histopatologico confir-
mo la presencia de un tumor neuroendocrino. En el
primero la marcacidon de inmunohistoquimica fue po-
sitiva para VIP y el segundo fue maligno sin produc-

Figura 2. Producto
de pancreatectomia
total, en un paciente
con diagnéstico de
VIPoma.
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CUADRO 1
RESULTADOS
Caso Sexo Edad  Tiempo de evolucion Hormona Presentacion clinica Localizacion Tamafio Histologia
1 M 61 13 afios Gastrina STDA Cabeza 6 cm Maligno
2 F 49 2 semanas No funcional Asintomatico Cuerpo 7 cm Maligno
3 F 36 3 afios Insulina Triada de Whipple Cuerpo 1.2 cm Benigno
4 M 48 6 meses Insulina Triada de Whipple Cabeza 2.8 cm Benigno
5 M 53 7 meses PIV Diarrea, hipocalemia Cabeza 6 cm Maligno
6 M 44 2 aflos Insulina Triada de Whipple Cuerpo 1.9 cm Benigno
7 M 52 Desconocido No funcional Asintomatico Cuerpo 1.5cm Benigno
CUADRO 2
DIAGNOSTICO POR IMAGEN Y TRATAMIENTO
Caso Localizacion Ultrasonido
preoperatoria transoperatorio Tratamiento Seguimiento Estado

1 Si - Embolizacién radioldgica Fallecio

2 Si Si Pancreatectomia distal + esplenectomia Fallecio

3 No Si Enucleacion 5 afios Asintomatico
4 Si Si Enucleacion 3 afios Asintomatico
5 Si No Pancreaticoduodenectomia 2 afios Metéstasis

6 No Si Enucleacion 4 afios Asintomatico
7 Si Si Pancreatectomia central 5 meses Asintomatico

cién hormonal detectable por inmunohistoquimica
(Cuadros 1y 2).

DISCUSION

Los tumores endocrinos del pancreas son neoplasias aso-
ciadas a sindromes relacionados con exceso de produc-
cion hormonal, y son muy poco frecuentes.>** Como en
otros centros, la neoplasia mas frecuente en nuestro hos-
pital fue el insulinoma, seguido de los tumores endocri-
nos no funcionales, encontrandose un caso de VIPoma,
y un gastrinoma en 10 afios de revision.

Insulinomas

Todos los pacientes con insulinoma presentaron el
cuadro clinico caracteristico (triada de Whipple) y en
todos los casos el tumor fue benigno y menor de 3 cm,
situacion habitual en estos enfermos. En nuestra peque-
fla serie, la arteriografia con gluconato de calcio fue el
estudio mas sensible para la localizacion preoperatoria,
permitiendo identificar la region en la que se encontraba

el tumor en los dos casos en los que se practico.’'** El
ultrasonido transoperatorio se ha empleado cada vez con
mayor frecuencia en los diversos centros, debido a su
alta capacidad para identificar el tumor. La bondad del
estudio pudo demostrarse también en nuestra serie de
casos.

Es un hecho conocido que la mayor parte de insulino-
mas pueden tratarse por medio de enucleacion, reser-
vandose la reseccion segmentaria del pancreas para los
casos en los que el tumor es maligno, se encuentra en la
porcion mas distal de la cola o en intimo contacto con el
conducto pancreatico principal.***” En ausencia de estas
caracteristicas, nuestros tres pacientes fueron tratados
mediante enucleacion, lo cual permiti6 el control inme-
diato de la hipoglucemia en todos los casos.

Tumores endocrinos no funcionales

Esta variedad de tumores representa hasta 50% de los
tumores endocrinos del pancreas y son mas frecuentes
entre la 5a. y 6a. décadas de la vida.’ Con frecuencia se
encuentra tincion para una o mas hormonas en los estu-
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dios de inmunohistoquimica, lo que indica su capacidad
de producir algin tipo de hormona; sin embargo, no dan
lugar a ningun sindrome clinico por sobreproduccion
hormonal, para lo cual se ha especulado que quiza no
producen la cantidad suficiente de hormona para oca-
sionar sintomas o que exista algun bloqueo para su libe-
racion.” Generalmente son tumores de crecimiento len-
to, que pueden encontrarse como hallazgo o bien por
manifestaciones locales secundarias a la presencia de
una masa abdominal. Algunos estudios han demostrado
que los tumores endocrinos no funcionales tienen ma-
yor potencial maligno que los tumores funcionales, sin
embargo, la supervivencia de estos pacientes, incluso en
presencia de metastasis, es muy superior a la de los en-
fermos con adenocarcinoma del pancreas.'*° En nuestra
serie encontramos dos pacientes con esta variedad de
tumores. En uno de ellos, por inmunohistoquimica, se
detectd produccion de VIP por el tumor; y en el otro,
que correspondié a un tumor endocrino maligno, no se
identificé ninguna sustancia.

Gastrinoma

Sin duda uno de los tumores que representa un reto ma-
yor en su diagnostico y tratamiento es el gastrinoma. Mu-
chos pacientes pueden pasar varios afios sin un diagnostico
preciso, con tratamiento para enfermedad acido-péptica, y
debido a que la mayoria de los gastrinomas son malignos,
muchos pacientes se presentan con metastasis al momento
del diagnéstico, sin una posibilidad curativa.'*¢"1” Este
fue el caso de nuestro paciente, a quien después de sinto-
matologia por mas de 13 afios se le establecio el diagnésti-
co, encontrandose un tumor maligno metastatico para el
que sélo pudo proporcionarse tratamiento con intento pa-
liativo, desafortunadamente con nula evolucion.

VIPoma

Como se describe de manera caracteristica,>* el en-
fermo en quien finalmente se establecio el diagndstico
de VIPoma present6 el sindrome de Verner-Morrison ca-
racteristico, diarrea secretora e hipocalemia que condi-
ciono incluso cambios en el ECG. Los niveles de VIP
superaron los 200 pg/mL que son necesarios para el
diagnostico. A diferencia de la localizaciéon mas comun
que es la cola del pancreas, en nuestro paciente el tu-
mor se encontrd en la cabeza, y como ocurre en la ma-
yoria de estos tumores correspondié a una neoplasia
maligna que recurri6 cuatro afios después a su resec-
cion mediante pancreaticoduodenectomia.
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