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Síndrome de Zollinger-Ellison 
Gastrinoma de Pancreas 

Ores. Néstor C. Campos Píerri, Ricardo Revetria, 
Fernando Mazzulla, José Luis Mascari, Eduardo 

Andrade, Graciela Mañana, Jorge Vercelli. 

Se presenta un caso de Síndrome de Zollinger-Elli• 
son producido por un gastrinoma de cola de páncreas, 
en quien se realizó una gastrectomía total y la resec­
ción del tumor. 

Se realiza un comentario al respecto con consultas 
bibliográficas sobre el diagnóstico, tratamiento y ubi· 
cación dentro de la patología de esta afección. 

PALABRAS CLAVE (KEY WORDS, MOTS CLÉS) MEDLARS: 
Zollinger-Eflison Syndrome. 

SUMMARY: Zollinger-Ellison syndrome. 
Pancreas gastrinoma. 

Description of a case of Zollinger-Ellison syndrome 
caused by gastrinoma within the substance of the 
pancreas, where total gastrectomy and excision of the 
tumor were performed. Comments on this subject, with 
bibliographic reference on the diagnosis, treatment 
and classification within the pathology of this affec­
tion. 

RÉSUMÉ: Syndrome de Zollinger Ellison. 
Gastrinome du pancréas. 

On rapporte un cas de syndrome de Zollinger Ellison 
produit par un gastrinome de la queue du pancréas, 
auquel on a effectué une gas rectomie totale et résec­
tion de la tumeur. 
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On fait des considerations a ce sujet avec des con­
sultations bibliographiques sur le diagnostique, le 
traitement et sa place dans !a pathologie de cette affec­
tion. 

Presentamos un nuevo caso de síndrome de 
Zollinger-Ellison; en nuestro país según nuestra 
revisión este caso sería el quinto. 

Creímos interesante esta comunicación, por­
que: 1) es una entidad que pensamos poco en 
ella, y si bien no es frecuente de acuerdo a la lite­
ratura, tampoco es extremadamente rara(14· 44l; 2) 
probablemente haya casos que no despistamos y 
pasen desapercibidos, por lo cual en esta comu­
nicación hacemos un resumen de los elementos 
diagnósticos y sobre todo analizamos el estado 
actual del tratamiento, el cual no es tan dogmáti­
co como lo era hace algunos años donde la gas­
trectomía total no se discutía; 3) porque es el pri­
mer caso que se publica en nuestro país con re­
sección del gastrinoma del páncreas. 

Desde que fue descrito el síndrome en 1955 por 
Zollinger y Ellison(46l mucho se ha escrito y ade­
lantado en el conocimiento de esta afección. 
Luego que se describió que los tumores insula­
res no beta del páncreas segregaban una sustan­
cia similar a la gastrina(9. 1 1. 17. 19· 38l por Gregory y 
Tracy en 1960(49l; la posibilidad a partir de 
1968(45l de su dosificación en sangre por radioin­
munoanálisis permitió que se diagnosticara es­
tos pacientes en el preoperatorio. 
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Normalmente la gastrina es segregada por las 
células G del antro gástrico en menor proporción 
por el duodeno y al parecer sin significación fi­
siológica por el páncreas19 11 i la cual había sido
bien individualizada por Edkins en 1905I17l.

A los tumores que segregan gastrina se los co­
noce como Gastrinomas. En nuestro medio, hay 
dos publicaciones que reportan casos. Liard y 
coi.<Hil en 1978 señala el primer caso certificado 
en nuestro país; Díazl6l señala 2 casos enuclean­
do un tumor paraduodenal pero los niveles de 
gastrina postoperatorio persistían elevados. 

Rodríguez de Armas y col. persistieronl32l ,
Ruocco y col.135l, Rubinstein y col.'341, también se 
han referido al tema pero sobre todo al estudio de 
la gas trina. Uno de nosotros, (J.V.), integra la me­
sa redonda de tumores de páncreas en 1980, ha­
ciendo una contribución al tema. 141 

Probablemente muchos casos no hayan sido 
publicados o bien no lo hemos podido reconocer 
como tal!61.

CASUISTICA 
J.E.deA., mujer de 43 años ingresa el 26.8.83, por hemateme• 

sis. 
A los 31 años, el 2/5/71, presentaba dispepsia, vómitos. 

diarrea y lientería, con dolor en hipocondrio izquierdo. Presen­
taba un esófagogastroduodeno informado como normal con 
discreto elongamiento gástrico, tránsito intestinal normal, co­
lecistografla y colon por enema normal. Quimismo gástrico 
con 4,96 de acidez máxima libre. 

En 1978, con una dispepsia persistente se le realiza otro eso­
fagogastroduodeno que muestra pliegues engrosados en gran 
curvatura gástrica. 

El 24/12/82 tiene su primer ingreso por hematemesis, con re­
percusión general y adelgazamiento de 10 kilos. Un esofago­
gastroduodeno convencional y a doble contraste informado co• 
mo normal. pero donde se sospechaba una esplenomegalia. 
Fue dada de alta el 3/1/83 en buenas condiciones, quedando 
posteriormente asintomática constatándose una anemia hi­
pocrómica con reacción de Weber negativa en materias feca­
les. 

Llegamos al episodio actual en que ingresa el 26/8/83 con 
una hemorragia digestiva alta con abundante hematemesis, se 
realizó el tratamiento médico habitual de estos casos. El 1/9/83 
se realiza fibroscopia digestiva alta intrahemorrágica, compro­
bándose una mucosa de aspecto mamelonado con pliegues 
edematosos y erosiones yuxtapilóricas. En base a esto se in­
sistió con el tratamiento médico. 

El 5/9/83 hematócritd de 23,5%, 7,7 g de hemoglobina y cal· 
cio de 4,4 mg/dl. 

El 8/9/83 se decide realizar laparotomía exploradora por he­
morragia digestiva persistente. 

Abierto el peritoneo lo primero que llama la atención es la 
existencia de venas subserosas gástricas fundamentalmente 
del sector proximal dilatadas y una esplenomegalia. 

Se abre el estómago a efectos del diagnóstico de etiología, 
el cual está lleno de sangre, comprobándose una gastritis ero­
siva difusa con pliegues algo engrosados, decidiéndose reali­
zar una gastrectomia total. Cuando se abre la retrocavidad de 
los epiplones a través de la gran curva (Fig. 1) comprobamos la 
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Fig. 1. Esquema del hallazgo operatorio. 

existencia de un tumor pancreático que está ubicado en la 
unión del cuerpo con la cola del mismo. Realizamos en ese mo­
mento el diagnóstico presuntivo de Síndrome de Zollinger-Elli• 
son y la explicación fisiopatológica de que el tumor al compri­
mir la vena esplénica producía un síndrome de hipertensión ve­
nosa del sector antes descrito. 

Se realizó la gastrectomía total, dejando el epiplon mayor, si• 
guiendo la técnica de Tomoda (Fig. 2) modificada por noso­
trost26l, donde dejamos un asa yeyunal interpuesta larga para 
evitar el reflujo duodeno esofágico con sección y sutura de las 
asas en lugar de ligaduras. Dejamos una yeyunostomia de ali­
mentación en el asa distal transanastomótica y un drenaje al 
acecho de la anastomosis esoyeyunal, además se realizó una 
pancreatectomía distal a efectos de extirpar el tumor y esple­
nectomia. 

En el post operatorio se realimentó por yeyunostomía pre­
sentando como complicación fiebre. 

El 14/9/83 se retiró el cateter central el cual presentó cultivo 
positivo de la punta y se trató con los antibióticos acorde al es­
tudio bacteriológico. 

Se le realizó transito esoyeyunal con sustancias hidroso­
lubles a efectos de testar la anastomosis retirándose el drenaje 
de la zona el 20/9/83. 

El 26/9/83 se realizaron estudios de laboratorio: albúmina de 
3,18; glicemia de 1 g/1; hematocrito 37%, ionograma normal; 
otorgándose el alta en buenas condiciones. 

El 16/11/83, a los 2 meses de la intervención se realizó por ra­
dioinmunoanálisis la dosificación de gastrinemia presentando 
20 picogramos por mi siendo hasta 100 picogramos los valores 
normales con el kit que se trabajó. 

El 23/1/84 le realizamos control presentando un hemograma 
de 4.300.000 eritrocitos, con 13,8 de hemoglobina; habiendo 
aumentado de peso y estando clínicamente bien y asintomáti• 
ca. 

Recibe 1.000 unidades de vitamina B-12 por mes. 
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Fig. 2. Técnica de la reconstrucción. 

ANAT. PATOL.: Se recibe pieza de gastrectomla total que 
viene abierta por la curvatura menor presentando una mucosa 
engrosada con múltiples erosiones hemorrágicas en toda la pa­
red del órgano fundamentalmente a nivel del cuerpo y antro; no 
se observan ulceraciones patentes (Fig. 3). El bazo pesa 500 
gramos y mide 20 x 14 x 6 cm y a la sección impresiona como 
un bazo congestivo. Junto a la pieza de gastrectomla viene 
adherido un sector de páncreas, que presenta una tumoración 
redondeada de 25 x 30 mm seccionada de coloración ama­
rillenta, impresionando como encapsulada (Fig. 4-A), exten­
diéndose hacia la cara posterior del órgano comprimiendo la 
vena y arteria esplénica (Fig. 48) que corre por la fascia retro­
pancreática. 

La hlstologle, mostró una mucosa gástrica con múltiples 
erosiones que toman la mucosa y muscular, el resto presenta 
elementos de gastritis crónica inespeclfica con áreas de me­
taplasia intestinal. 

El bazo muestra una arquitectura conservada, con gran con­
gestión de la pulpa roja dan las características de un bazo de 
estasls. 

En el páncreas se aprecia una neoformación atlpica consti­
tuida por células pequeñas, regulares de escaso citoplasma 
con las caracterlsticas histológicas derivadas del nesidioblas­
toma, de aspecto de células insulares, abundantes vasos y ca­
pilares sanguíneos dentro de la tumoración. En sectores el 
neoplasma presenta moderada cantidad de mitosis por campo 
(cinco). La neoformación está rodeada de una cápsula fibrosa. 

N. CAMPOS y COLS.

delgada que en un sector se encuentra infiltrada por la misma, 
no apreciándose extensión al tejido pancreático normal vecino, 
el cual presenta focos de pancreatitis crónica inespeclf1ca, el 
sector proximal pancreático no muestra infiltración tumoral, no 
existiendo invasión perineural ni linfática de los segmentos 
examinados. El parénquima retropancreático se halla infiltrado 
por la neoformación antes descripta constituida por cordones 
celulares y grupos celulares que invaden tejido adiposo provo­
cando además una reacción desmoplástica moderada. En 
dicho sector comprime la vena pero no la infiltra. 

Se seleccionaron algunas láminas con secciones a 5 micras 
para realizar la técnica de las inmunoperioxidasas a los efectos 
de demostrar insulina, glucagón, somastostatina, ACTH, pro­
lactina y hormona de crecimiento. Se realizó la técnica de PAP 
empleándose antisueros anti hormonas enumeradas, proceden­
te de Daca ( e California). No se dispuso de antisuero para evi­
denciar gastrina ni algunos otros polipéptidos hormonales de 
la serie APUD. Los re ultados de dichas técnicas fueron com­
paradas con controles negativos y otros positivos, adenomas 
de hipófisis y páncreas normal. En los sectores peritumorales 
de páncreas conservado, los Islotes de Langerghans residuales 
mostraron células positivas para insulina, glucagón y somas­
tostina. En pleno tumor existían muy ocasionales pequeños 
grupos de células positivas para las mismas hormonas, la gran 
masa tumoral fue negativa para los seis antisueros empleados. 

En suma: carcinoma de las células G. Carcinoma del islote 
pancreático no alfa no beta, nesidioblastoma. Invasión tumoral 
de la fascia retropancreática. Erosiones múltiples hemorrági­
cas de la mucosa gástrica, gastritis crónica superficial ines­
peclfica con metaplasia intestinal. 

Esplenomegalia a expensas e la congestión de la pulpa ro¡a 
(bazo de estasis). Además se comprobó un bazo supernumera­
rio retropancreático. 

Fig. 3. Aspecto de la pieza operatoria. 

DISCUSION 
La idea de que el síndrome de Zollinger-Ellison 

es una afección muy rara tiende a desaparecer. 
Muchos síntomas clínicos conducen en efecto a 
sospecharlo y a practicar los exámenes comple­
mentarios para descartar1012 9l_
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Fig. 4. Pieza operatoria con mayor detalle. Ver a) y b) en el exto. 

El síndrome de Zollinger-Ellison (SZE) es 
siempre secundario a la producción anormal de 
gastrina139. 491, este tejido productor de la hormo­
na es lo que le da la particularidad a esta afec­
ción, pudiendo ese tejido tener múltiples locali­
zaciones siendo algunas de ellas más frecuentes. 
Puede ser el páncreas cabeia. Lu ¡.,�. ce'� 0� i, 
proporción de 4-1-4191 siendo en IOs dos d=f V• 

los ca'sos malignos1141. Pueden topografiarse en 
la pared duodenal, ovario u otros tejidos peri­
pancreáticos. 

La localización duodenal ha sido señalado en 
alrededor del 10% de los casos de SZE14 7- 121 y en 
menos de la mitad de los casos las lesiones eran 
únicas 1 12I, no excluye que existan lesiones 
pancreáticas asociadas no palpables por e! ciru­
jano171_ Las localizaciones fuera del páncreas y 
duodeno son mucho más raras 144 · 451 . 

Cuando estos tumores dan metástasis pueden 
comprometer los ganglios linfáticos regionales, 
hígado, bazo, mediastino, piel o cubiertas perito­
nealest91. Este tejido productor de gastrina in­
tegra el sistema llamado APUD111 17 261 cuyo ori­
gen es neuroectodérmico y migran a localiza­
ciones endodérmicas. Sus células toman aminas 
precursoras y luego se'gregan polipéptidos con 
carácter de hormonas 19 4 1' manteniendo una he­
mostasis adecuada, pero cuando se hiperplasian, 
se adenomatizan, se malignizan y metastatizan li­
beran importantes cantidades de hormonas con 
la consecuencia especifica de su efectot9l. Al 
gas tri noma le llaman Apudoma de tipo paraendó­
crino pues segrega péptidos que son segregados 
en otros órganos en cambio el insulinoma es or­
toendócrino pues produce insulina normalmente 
segregada por el páncreas I41l. Normalmente el 
páncreas tiene cero de gastrina o menos de 0,01 
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nanogramo por miligramo de tejido1441 y en los 
gastrinomas se han detectado hasta 289 na­
nogramos por miligramo de tumor. 

Seis formas biológicas activas de gastrina fue• 
ron hallados en los tejidos humanosl9. 11· 341 , com­
ponente G 34 es el que más comúnmente se en­
cuentra en sangre cuando hay un gastrinoma126. 
391, el G 17 tiene neto predominio hlstico. Como la 
vida media de G 34 es mayor que la del G 17, 
explicaría esa discordancia. Además la G 34 se 
elimina por el riñón por lo cual en insuficiencia re­
nal ésta se elevat9, 111. El metabolismo de la gastri­
na no tiene mayor influencia por lo cual su eleva­
ción es por exceso de producción. 

El SZE puede estar solo o asociado en alrededor 
del 20 al 30% de los casos a una poliendocrino­
patía'4· 7. 25, 26. 21. 38. 40. 45. 491 Adenomatosis endócrina
mu/tiple tipo I (AEM) o de Werner. Cuando existe 
esta asociación la multiplicidad y la difusión de 
los tumores en el páncreas es la reglaI7I. Es un en­
tidad de trasmisión genética autosómica domi­
nante y con mucha penetrancia'14 25• estando alte­
rados hipófisis, suprarrenal y páncreas. Siendo la 
penetrancia para las tres glándulas diferente, y 
hay autores que dicen que el SZE es una AEM que 
tiene solo penetración pancreática125I. En la AEM 
,,. i �' 1 ¡. rnas frP'11Pf11Pmente afectada, en un 
90% es la paratIroI es' ,_u,·_._,._ , 
te en general en una hiperplasia de células princi­
pales tumores pancreáticos insulares, 80%, que 
motivan un SZE, un hiperinsulinismo o un síndro­
me diarreico. Las paratiroides así afectadas 
pueden segregar por si gastrina I2º 27 · 381 o al cursar 
con hipercalcemia aumentan la secreción de 
gastrina por un tumor pancreático. 

En un 65% se encuentra un adenoma hipofi­
siario funcionante o noI41, o suprarrenaI 1111 , ti­
roides, ovario112 201 . Se han descrito SZE por 
secreción de gastrina por el ovario 12o1. 

En un mismo paciente se puede ver más de un 
tumor, gastrinoma, insulinoma15- 4o1 elaborando 
otras hormonas además de gastrina, serotonina, 
insulina, etc.1141. Por su origen en las células 
APUD se los llama genéricamente Apudomast9I; 
gastrinoma, glucagonoma, insulinoma, etc., 
según la secreción. 

Solo el 3% de los SZE tienen historia familiar 
positiva. Pero debe tenerse en cuenta que en cual­
quier paciente con SZE no familiar hay un 20% de 
participación de otras glándulas1251 y al estar aso­
ciado a un hiperpartiroidismo primario1291 se debe 
hacer un balance fosfo-cálcico. 

CLINICA. Lo clásico desde este punto de 
vista111. 14. 17. 34. 38. 39. 46. 47. 491 es: 
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- enfermedad ulcerosa recurrente.
- hipersecreción masiva de ácido gástrico.
- diarrea en el 18%i38l al 30% 19l_
- hipergastrinemia.
- la existencia de un tumor de células no beta de

los islotes del páncreas, ocasionalmente en la
pared del duodeno, estómago o en muy raras
ocasiones en localizaciones extra-gastroente­
rológicas.
Habitualmente no suele observarse todos es­

tos hechos en el mismo paciente 111i. 
Nosotros pensamos en esta afección, cuando 

se produce una recidiva ulcerosa luego de algún 
procedimiento quirúrgico, la refractariedad al tra­
tamiento habitual antiulceroso19. 14· 16l o la hiper­
secreción persistente luego de cirugía112 19l. 

Se acepta una recurrencia ulcerosa del 1,5% 
luego de la gastrectomía13l. 

Se piensa que en alrededor del 0,15% de los 
síndromes ulcerosos es responsable el SZE114l. 

La localización atípica, o la multiplicidad de 
úlceras debe hacer pensar en este síndrome. Se 
ha dicho que la úlcera yeyunal en un operado 
sería casi patognomónica'47 49l_ 

En un 30% el cuadro debuta como una hemo­
rragia digestiva<9l, siendo la proporción igual a la 
esperada para otros síndromes ulcerosos sólo 
que más grave. La producción de una hemorragia 
gastrointestinal masiva o la perforación de una 
úlcera durante el período del post-parto es casi 
patognomónica de un tumor ulcerogénico149i_ 

Una emesis acuosa en ausencia de un síndro­
me pilórico nos debe hacer pensar en un SZE1141. 

La gastrina posee múltiples acciones, nos inte­
resa saber que aumenta la secreción de acidez 
gástrica, efecto trófico sobre la mucosa gástrica 
estimulando el desarrollo de la mucosa ácido 
secretanteI9- 11. 14· 39l aumentando el número de 
células. en unas seis veces<38l determinando 
plieg.iÍes gástricos engrosados. 

En altas concentraciones inhibe la absorción de 
agua y electrólitos en el intestino delgadoi9l, ésta y 
las otras consecuencias fisiopatológicas, aumen­
to del jugo gástrico, aumento de la secreción 
pancreática explica la diarrea que se ve en estos 
pacientes<9- 11· 14- 17- 19l, la cual se la ha visto desapa­
recer con la aspiración gástrica continuai16· 491. El 
gran volumen de ácido gástrico segregado pasa 
al delgado, lesionando la mucosa con atrofia de 
las vellosidades, precipitando las sales biliares e 
inactivando las enzimas pancreáticas, todo lo 
cual lleva a un disturbio del proceso absortivo<45l. 
A veces cuando el SZE integra la adenomatosis 
endócrina múltiple (AEM) tipo I la diarrea con hi­
pokaliemia sería producida por el VIP (vasoactivo 
i ntesti nal)i27l. 

N. CAMPOS y COLS.

En el SZE la esofagitis no es frecuentei11 14l y 
sería porque la gastrina tiene efecto de estimular 
la zona de alta presión esofágica inferior. 

Solo en un 40% de los pacientes con SZE en 
1974 se estableció el diagnóstico en el preopera­
torio'12l. En el intraoperatbrio el cirujano piensa 
en esta entidad cuando ercuentra una masa tu­
moral pancreática (como rn nuestro caso), duo­
denal, o una úlcera poco común, yeyunal por 
ejemplo<12i. 

Una vez sospechado el diagnóstico, busca­
mosl9l la hipersecreción ácida gástrica e hiper­
gastrinemia. Sin embargo se han descrito SZE sin 
niveles de acidez que hiciera sospecharlo l3l. 

El gasto basal de ácido normal en el varón es 
de 2 mEq/hora + 1 y en la mujer de 1 mEq/hora 
+ 0,5 y la respuesta máxima a histamina en el
varón de 12 + 3 y en la mujer de 9 + 3.

Habitualmente en el SZE el gasto basal es ma­
yor de 15 mEq/horat8 15- 34- 35- 43i_ Si se relaciona el
gasto basal sobre la respuesta máxima, y si el va­
lor es mayor de 0,6 es otro elemento diagnóstico. 
La explicación es que la masa de células parieta­
les está más o menos permanentemente someti­
da a una estimulación máxima por la gastrina 
endógena, por lo cual lo que se puede estimular 
es poco ya sea con histamina o con pentagastri­
na<14. 15¡_ 

La fisiología de la gas trina no la analizaremost8-
9. 11 . 14. 34. 35) 

Cuando por la clínica creamos justificado soli­
citaremos la dosificación de gas trina por radioin­
munoanálisisI6- 19l. Los valores normales de 
gastrina depende del tipo de "kits"l8 12- 36- 39! que 
se utilice, pero actualmente con la uniformidad 
de los mismos se puede considerar normal cuan­
do es menos de 100 picogramos/ml(pg/ml)'5l. En 
nuestro país los valores normales han sido 31,3 
pg/ml + 16(34. 35!_ 

El rango que se puede ver en el SZE va de 200 a 
15.000 pg/ml, por encima de 1000 es muy signifi­
cativo de la afección que comentamos. 

Hay casos señalados con gastrinemias norma­
lesl9l o engañosaiente bajasl11l lo que supone 
una repetición en la dosificación, ya que fluctúa 
notablemente con el tiempoi14· 19l. El 5 a 10% de 
los SZE tienen una gastrinemia basal no signifi­
catival18l. 

A efectos de sensibilizar la dosificación de la 
gastrina y para los diagnósticos diferenciales se 
uti I izan diferentes tests que permiten afirmar con 
más certeza la existencia de un SZEt9l. En 
aquellos casos con gastrinemia menores de 500 
pg/ml el test de la secretina fue positivo en 
todosI5l. 
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Habitualmente se utilizan los tests de infusión 
de calcio (rápido y lento), secretina y comida de 
prueba(9l. 

En el gastrinoma, la secretina produce un in­
cremento paradójico y en los otros casos des­
ciende la gastrinemia<9- 12, 14· 26- 27· 38l. Se considera 
positivo para SZE si la gastrina aumenta más de 
200 pg/mi luego de la secretina'44l. El calcio habi­
tualmente aumenta la gastrinemia en el gastrino­
mat9l guardando buena correlación con la libera­
ción de gastrina en el hiperparatiroidismo 111l. Se 
puede usar magnesio en lugar de calcio'11, 39l. 

La comida de prueba no aumenta la gastrine­
mia en el SZE t11i. 

Habría ventajas en la utilización del calcio y 
secretina juntos para aumentar la sensibilidad 
del test(33!, siendo además el test de infusión len­
ta de calcio más sensible que la secretina (12 mg 
de calcio/kg de peso en 300 ce de suero fisiológi­
co a pasar en '3 horas)'33l pero da más malestar al 
paciente. E_stá en estudio la utilización de tirocal­
citonina como test para la diferenciación entre 
las diversas afecciones que cursan con hipergas­
trinemia'42l y además podría tener efecto e­
rapéutico para reducir la secreción ácida y de 
gastrina. A su vez se ha demostrado que los tu­
mores ulcerogénicos del páncreas elevan los ni­
veles de tirocalcitonina en suero determinando 
una hipocalcemia con hiperparatiroidismo se­
cundario(47l. 

Debemos recordar que existen varias afeccio­
nes con hipergastrinemias las cuales se dividen 
en(9.1 1 - 12- 38- 39, 45- 49>: 1) con hipo o aclorhidria: gas.tri­
tis crónica, feocromocitoma, cirrosis, anemia me­
galoblástica; 11) con hiperclorhidria: a) tumoral, 
gstrinoma y AEM tipo I; b) no tumoral: 1) hiperpla­
sia de células G del antro que antiguamente era 
conocida como SZE tipo 1'12 1 4 · i 9. 34 · 41l utilizando 
la comida de prueba para su diferenciación, 
aumentando la gastrinemia en este casot34l no así 
en el SZE, además se puede hacer biopsia del 
antro y recuento de células G con técnicas espe­
ciales(34l; 2) síndrome pilórico, 3) retención antral 
postquirúrgica, 4) resección masiva de intestino 
delgado, 5) 10% de las úlceras duodenales cróni­
cas y sobre todo cuando acompañada de síndro­
me pilórico'34l, en que se puede ver hasta 300 
pg/ml de gastrinemia t9l. 

La radiologla convencional de contraste 
muestra úlceras y pliegues muy engrosados(9, 38, 
47· 49l sobre todo en cuerpo y fundus gástrico'12l, 
así como dilatación del estómagol38l y líquido de 
retención(39l. 

Lá endoscopia, evidencia pliegues gástricos 
prominentes y tumefacción de la.mucosa duode­
nal con o sin úlceras visibles 114l siendo de mucha 
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utilidad para las úlceras de la neoboca<39l. 
Si la exploración es solo confiada a la palpa­

ción por el cirujano, del páncreas y duodeno el tu­
mor no va a ser encontrado en la mayoría de los 
casosI22i. 

La angiografla selectiva, aporta la posibilidad 
de localización primaria del tumor, en un tercio 
de los casos 114l mayores de un centímetrot16l; 
imágenes hipervascularizadas'31l, desplazamien­
to de los vasos<9l y en la búsqueda de metástasis 
hepátical31l. En el SZE da solo un 15% de positivi­
dad'31> y 31,5% de falsos positivos. 

La wirsungograffa retrógrada ha sido utilizada 
en la búsqueda de estos tumores'15, 18l, la ausen­
cia de ectasia pre y post estenótica habla en favor 
de un tumor parenquimatoso más que canalicu­
lar. 

Para· la identificación del antro retenido se 
puede utilizarl21l el ggm Tc-perteneciato que es 
captado por las células secretantes mucosas del 
estómago y menos por las células principales y 
parietales, además tenemos el test de la secreti­
na12 > como ya lo señalamos. 

Los métodos morfológicos como la tomografla
axial computarizada (TAC) y la ecotomograffa
pueden poner en evidencia tumores más o menos 
voluminosos pero no pueden visualizar tumores 
pequeños, ni hacer diagnóstico de hiperplasia di­
fusa<31l y la otra limitación es cuando el tumor es 
pequeño y de la misma densidad del páncreas 
normaI <17l. La TAC y la ecografía tienen resolución 
de tumores mayores de 1,5 cmr31l y evidencian 
metástasis hepática. 

En 16 pacientes que se realizó TAC en 13 (81 %) 
el diagnóstico fue corrector5l. 

Pueden resultar de utilidad métodos de cen­
telleo isotópicost17l. 

Todavía no hay experiencia con la resonancia 
nuclear magnética'45l. 

Un método ingenioso que se dispone, a partir de 
1977, para localizar en el preoperatorio la zona de 
mayor secreción de gastrina es a través de tomas 
de muestras de sangre por cateterismo transpa­
rieto-hepático del sistema porta y de sus pe­
queñas ramas de origen, dándonos una verdadera 
cartografía humoral'15 17· 31· 4oi. Esto es debido a 
que el páncreas y el duodeno, sus venas son múl­
tiples y cortas drenando pequeños territorios que 
desembocan directamente en el torrente espleno 
portal y así un tumor que segrega a alta con­
c'éntración la gastrina en un pequeño afluente 
permite determinar la zona de gradiente entre dos 
tomas'15l. Para esta técnica se deben utilizar dro­
gas (anestésicos, etc.) que no modifiquen la 
secreción p·ancreáticai31l, pero además durante 
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estas tomas se puede inyectar secretina a efec­
tos de sensibilizar el métodoi311.

Burchunt (citado en 5) en 11 pacientes encon­
tró gradiente en 8 y en 4 de los cuales realizó re­
sección exitosa del gastrinoma. 

Rochel31 l reporta correcta localización en 15 de 
16 pacientes, permitiendo realizar una pancrea­
tectomía parcial adaptada a la locali ación 
correcta del tumor. 

Las otras técnicas diagnósticas ponen en evi­
dencia el volumen del tumor, ésta ultima, la se­
creción del mísmol15l, sin embargo es una técnica
difíciH45l. 

Hoy en día y basados en esta técnica de mues­
tras de sangre de los afluentes de la porta es po­
sible localizar un tumor minúsculo por la to­
pografía de la secreción de gastrina. El dosaje de 
gastrina per-operatorio (radioinmunoanálisis ex­
temporáneo) permite controlar durante la misma 
la eficacia funcional de la exéresisl15l, en una hora
y media es posible conocer las tasas de gastrina, 
permitiendo además la existencia de adenomas 
múltiples1141.

Para la estrategia diagnóstica se hará TAC, y se 
reserva la toma de muestras de sangre portal 
transhepática cuando hay dudas en la TAC o 
cuando es negativa151_ 

En presencia de un SZE y en ausencia de un tu­
mor pancreático o duodenal y la existencia de un 
tumor pelviano debe hacer pensar en la posibili­
dad de una producción ectópica de gastrinal2Dl_ 

Es evidente que frente al diagnóstico de SZE el 
clínico está obligado a medir la calcemia y a soli­
citar una Rx de silla turcat271 a efectos de descar­
tar una AEM tipo l. 

ANA . PA TOL. Los tumores pancreáticos insu­
lares macroscópicamente son nódulos únicos o 
múltiples localizados en cualquier parte del 
páncreas preferentemente en cuerpo y cola, de 
apariencia bien circunscripta de color rosado, 
gris amarillento, que varían de pocos milímetros 
a 4-5 cm de diámetro. 

Microscópicamente son células con poco pleo­
morfismo, escasas mitosis con citoplasma esca­
so núcleo pequeño. Actualmente'1- 30l se acepta el 
carácter de malignidad por invasión de los vasos 
sanguíneos (trombosis tumoral), metástasis gan­
glionar, infiltración peripancreática. Aun así con 
evidencias claras de malignidad. este concepto 
está hoy en revisión pues se han visto regre­
siones de metástasis luego de ex irpado el tumor 
primitivo. Por ello es imposible por la,hístopato­
logia y el aspecto morfológico del tt.C; r habi,r 
de su comportamiento biológico. 
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En cuanto a la histogénesis existen dudas en 
su encasiliamiento dentro de los tumores origina­
dos en el sistema APUD, o que tengan origen en 
células totipotenciales del epitelio ductal deno­
minados ne idioblastos, lo que lleva a llamar a 
estos tipos de tumores descritos por ia denomi­
nación más correcta y ampliamente aceptada de 
Tumores pancreáticos endócrinos. 

Si bien no podemos afirmar la secreción de 
gastrina por el tumor, por carecer de anti sueros a 
dicha hormona en nuestro medio, es una posibili­
dad que se puede sugerir por exclusión (negativi­
dad para las restantes hormonas ensayadas) a lo 
que se suman los elementos del cuadro clínico. 
La existencia de nidos ocasionales de células 
secretantes de otras hormonas fundamentalmen­
te insulina, somatostina y glucagón puede obede­
cer a dos razones. Una de el las es que el tumor en 
su crecimiento, incluye sin destruir durante un 
tiempo porciones de páncreas, conservado con 
sus islotes de Langerhans. La más aceptada sin 
embargo es la potencialidad de estos elementos 
celulares (ya sea por su origen APUD o a partir de 
un ancestro común como el nesidioblasto) para la 
secreción de varias hormonas, ello está bien docu­
mentado en extensas series de literatura124· 36l.

TRATAMIENTO 
Estas neoplasias son de lento crecimiento, tien­

den a mostrar focos primarios múltiples y resultan 
biológicamente malignasl12· 13l entre un 60 a 100%
de los casos14 - 14· 16· 17· 43, 44• 45l y la mitad tiene me­
tástasis en el momento del diagnóstico122. 3s, 39, 44)_

La estrategia terapéutica puede ser12l:
1) Reducción estable de la hipersecreción

gástrica por medio de anti-H2 (cimetidina-ranitidi­
na). 

2) Una exploración quirúrgica dirigida a efectos
de realizar la exéresis del gastrinoma (ya que en 
su mayoría son malignos1151). Si la dosificación de
gas trina sensibilizada con los tests fundamental­
mente de secretina se mantiene en niveles basa­
les luego de la extirpación se puede pensar en 
una curación radical. 

3) Si la cirugía de exéresis tumoral fracasa o la
imposibilidad de la utilización de bloqueadores 
H2, la sola alternativa es la gastrectomía total. 

Antagonistas H2. Los-antagonistas de recepto­
res de H2 de la histamina se los ha considerado 
como sustitutos de la gastrectomía totalt48l y que 
en el 80% de los casos suprimen la acidez1221, pe­
ro su utilización más importante e interesante es 
la de rermitir la exéresís de un gastrinoma 
en buenas condicior:es'2 10. 44l_
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El uso indefinido de estos agentes ha sido re­
comendado(5l pero se ha observado escape con la 
consecuencia previsible. 

La repetición del medicamento cada 6 horas es 
rechazado por muchos enfermos(221. La inhibición 
de la acidez basal comienza a ser significativa 
luego de 6 a 12 meses de tratamiento, siendo el 
fenómeno inexplicablei351_ 

Ha sido reportado la asociación con pirenzepi­
na(231 con mejor y más prolongado efecto. Se ha 
asociado a anticolinérgicos'4º 441_ 

Se está de acuerdo que en el momento, en co­
menzar el tratamiento con anti H2

11º· 201, además 
nos queda esta medicación para cuando se extir­
pa el tumor y presenta una recidiva biológica del 
gastrinoma. 

La ranitidina tendría menos efectos colaterales 
que la cimetidina, siendo además más eficaz para 
disminuir la acidezl21. 

En un futuro los nuevos antisecretorios más 
activos y selectivos que los anti H2, el omeprazo­
le que actúa a nivel celular, permitirá en los próxi­
mos años mejorar los resultados(2). 

Se ha planteado la vaguectomía superselectiva 
en estos pacientes sensibilizando a los efectos 
de los anti H2

(2, 351 pero la aparición de esofagitis y 
el aumento de las complicaciones cuando se de­
be realizar la gastrectomía total, requiere larga 
evaluación'4ºl. 

Estos tratamientos médicos son solo parcial­
mente favorables por lo cual el SZE sigue siendo 
de tratamiento quirúrgico(271 estando solo indica­
do en aquellos pacientes que tienen una contra­
indicación absoluta de operación(5i. 

Cuando se decide la intervención quirúrgicá el 
cirujano deberá hacer una correcta y agresiva(4Bl
exploración, la cual será más dificultosa si exis­
ten operaciones previas112. 111.

Se deberá examinar con cuidado hígado, epi­
plón menor, mesocolon, mesenterio. No es raro 
encontrar el tumor en los ganglios linfáticos, los 
cuales con biopsia extemporánea evidenciarán 
metástasis de estructura endócrina<12. 15, 431_ Se 
deberá explorar el duodeno exhaustivamente, los 
tumores submucosos del duodeno pueden medir 
menos de 5 mm(12 · 15> pudiendo dar metástasis y
esto prueba su malignidad justificando los esfuer­
zos de localización a efectos de su resección(15l_
La exploración agresiva hizo posible la identifica­
ción en tres cuartas partes de los pacientes con 
gastrinomas resecados(4Bl_ 

Si por los elementos previos se piensa firme­
mente en un SZE y no se encuentra tumor puede 
estar indicada la gastrectomía tota1139 4o1 o bien se 
realizará una pancreatectomía distal con una he­
migastrectomía y vaguectomía, ya que de esa ma-
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nera puede ser tratado un SZE debido a una hi­
perplasia de células del antro productor de gas tri­
na o a una hiperplasia de los islotes o microade­
nomatosis, 6 a 10% de los pacientes tienen solo 
hiperplasia de los islotes<17 19. 221.

Indudablemente la resección del gastrinoma, 
sería lo ideal a efectos de intentar la curación de 
la enfermedad, y hay experiencia en la resección 
del tu mor para la curación del SZE<5- 20. •41_ Solo
25% de los tumores son solitarios en el SZE y por 
lo tanto con potencialidad para ser resecatiles'441.
Pero nunca es posible predecir que toda la masa 
tumoral ha sido resecada(391 por eso la sugerencia 
original de Zollinger y Ellison que la gastrectomía 
total sería el tratamiento de esta afección ha sido 
casi profétical3Bl. 

Se oponen a la resección del tumor dos obstá­
culos anatómicos, irresecabilidad, por el tumor o 
sus metástasis o que no pueda ser identificado 1181 . 

Más del 50% de los pacientes tienen varios tu­
mores'2 4· 12 · 16· 191, más del 50% son irrecono­
cibles, y existe más del 50% de recidivas de la 
afección cuando el tumor ha sido extirpado<21 22 
38 391. En un reciente trabajo Deveney 52 pacientes 
en 21 no pudo encontrar el tumor, 40 ºof51.

Se realizará la resección del tumor cuando el 
mismo por su localización permita realizar una 
pancreatectomía distal o una enucleación cuan­
do está ubicado en la cabeza del páncreas o 
duodeno, ya que realizar una duodenopancrea­
tectomía en estos tumores de lento crecimiento 
tendría una mayor morbimorta!idad que una gas­
trectomía total y además en caso que luego de 
una duodenopancreatectomía recidivara habría 
que completar con una gastrectornía total lo que 
sería prácticamente incompatible por las se­
cuelas nutricionales<5 12. 291_

Cuando se puede hacer la enucleación o la 
pancreatectomía distal podría ser el procedi­
miento inicial ya que tiene menos mortalidad que 
la gastrectomía total'51, aunque el riesgo de 
complicaciones ulcerosas en pacientes con re­
sección incompleta del tumor es prohib:tivanen­
te alta (51, ya que requerirá posteriormente 
gastrectomía total(5 121. 

Poder afirmar ED el intraoperatorio que !a 
exéresis tumoral es completa es muy dificil, ya 
que si17 bien se podrían realizar acrobacias bioló­
gicas dosificando la gastrina en venas regiona­
les, debemos saber que a veces el descenso de 
los valores de gastrina a veces demora varios 
días12l. 

Los dos criterios esenciales que !a exéresis tu­
moral ha sido eficaz es la ausencia de recidiva de 
la hipersecreción gástrica y la negativizacién del 
test de la secretina l2 51. Si bien la caida en el post 
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operatorio inmediato es un índice adecuado, ha 
sido descripto el aumento gradual en meses y 
años de estos niveles(12>, así como la persistencia 
de niveles altos hasta 5 años a pesar de la resec­
ción del gastrinoma(48), por lo que si no se hace 
gastrectomía total el paciente deberá tomar blo­
queadores H2. 

Se aconseja seguimiento con una dosificación 
mensual de gastrinemia en el primer año y bi 
anual en el futuro(5l. 

Para tener una idea de esta enfermedad, vea­
mos la serie de Deveney de 1983(5i de 52 pacien­
tes. En 21 (40%) no encontró tumor; en 31 (60%) 
se evidenció el tumor, intentó resección curativa 
en 11 (21 %) pero fue exitoso en 6 (12%). De 19 pa­
cientes sin AEM tuvo éxito en 5 (26%). �izo gas­
trectomía total en 40 con una mortal_idad post 
operatoria del 3%. 

Creemos que esta serie puede ser ser demos­
trativa de la vigencia actual todavía de la gastrec­
tomía total. 

Dicen Zollinger y Ellison(48l: "El manejo quirúr• 
gico del gastrinoma conviene dirigirlo hacia la re­
sección tumoral agresiva y a la vaguectomía, con­
finando a la terapéutica post operatoria con cime­
tidina para controlar la hipersecreción gástrica. 
La gastrectomía total debería reservarse para los 
casos en que la cimetidina no es efectiva y para 
aquellos que no se desean tomar dicha droga por 
el resto de sus días". 

La gran mortal)dad que producen estos tumo­
res es debido a complicaciones de la secreción 
gástrica(12l, la'mortalidad entre los malignos (vi­
vos 44%) y los benignos, 58%, ha sido realmente 
pequeña por cual, realmente lo que interesa es 
extirpar el órgano efector. 

Pasa.o (dis.cusión en 5) cree que la gast:ec­
tomía sigue siendo efectiva, dice que la gastrec­
tomía total tiene 95% de éxitos y 3% de mortali• 
dad, la reseccrón del gastrinoma 70% éxitos y 
9% de mortalidad. 

Thoppsor(40l señala en una serie acumulativa 
de varios autores, la gastrectomía total tiene una 
mortalidad del ',6%. Zollinger tiene 2,3%(48> hay 
que recordar en la urgencia la mayor mortalidad(43l. 

Laurence (discusión en 5) cree que la gastrec­
tomía total tiene indicación cuando no hay tumor 
resecable y cuando se controla pobremente con 
la cimetidina. 

Hay autores que dicen(9l que cuando el tumor 
primario es identificado, a la extirpación del mis­
mo, cuando ello es posible sin aumentar la morbi­
mortalidad, se debe agregar la gastrectomia
totaJl41)_ 

De una serie de 35 pacientesl12l sobrevivieron 
el 84% cuando a la resección del tumor se agregó 

N. CAMPOS y COLS. 

la gastrectomía total, frente a una sobrevida del 
60% a los que solo se les extirpó el tumor de la 
cola del páncreas. 

Se ha hablado de un "factor gástrico" de regu­
lación del crecimiento tumoral. Algunos 
autores(12· 13· 38l evidenciaron que una vez realiza­
da la gastrectomía total el tumor o sus metásta­
sis regresaban, otros autores139l no lo han podido 
demostrar. 

Si existen metástasis lejanas se obtiene una 
mayor supervivencia si se hace gastrectomía to­
tal(12· 16· 38\. La existencia de metástasis hepática 
no es una contraindicación para la gastrectomía
total(49l. 

Al real izar la gastrectomía total y no llega ácido 
al duodeno, que es el principal estímulo de libera­
ción d_e secretina, ésta_se segregaría y por)o_qu_e _. tanto no estimularía al gastrinom� o sus inetásta­
sis(11l. 

No se debe dejar un casquete de tejido gástrico 
para facilitar la anastomosis ya qµe se han descri­
to úlceras recidivadas con perforación y sangrado 
aún en ese pequeño sector remanente'12 19l. 

Cuando el SZE integra la AEM (adenomatosis 
endócrinas multiple) tipo I o wdrner, el porcenta­
je de tumores múltiples secretrntes de gastrina 
es mayor(5, 8- 14· 29l y se debe en e os casos comen­
zar con la extirpación del adenoma paratiroideo, 
ya que a veces eso mejora la s11ntomatología, sin 
embargo esto requiere posteriJr evaluación(22l, se 
debe comenzar con el que dJ más síntomas(47l, 
debe recordarse la posibilidad que la gastrec­
tomía total descienda el calcio'2 5l. 

1 El porcentaje de curació17': por resección del 
gas tri noma es mayor cuanddel SZE no integra la 
AEM (5l, lo cual se explicarí' por los focos múl-
tiples de esta última. · . ¡\ , ·,. ' 

En los casos evolucion�dos con metástásis 
además de la cirugía contamos con la quimiotera­
pia, siendo la asociación d1�1 5 fluor-uracilo y la 
strepzocina, al parecer, la más adecuada(2. 17- 45- 49>. 

PRONOSICO. Es una e(nfermedad potencial­
mente retal. La mortalidad en general no se debe 
a la evolución maligna del tumor, sino a los efec­
tos extremos consecutivos a la hipergastrinemia, 
y la consecuente hipersecresión ácida gástrica, 
con la enfermedad úlcerosa gastrointestinal re­
sultante(9. 43>. 

En ausencia de tratamiento la mortalidad es
del ?0/� (11. 38l. 

El factor más importante en la sobrevida a lar­
go plazo fue la extensión y resecabilidad del tu­
mor(48l. 

La sobrevida de los que se les· ha realizado 
gastrectomía total: 75% al año, 55% a los 5 y
42% a los 10 años(13. 47l. 
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La muerte por aumento progresivo del tumor 
ha sido de 17% en los que tenían gastrectomía 
total y de 30% en los que tenían operaciones me­
nores'13· 4l. 

La evolución de las metástasis hepática en el 
SZE es similar a los tumores carcinoides, que 
muchas veces pasan·años en estado de "reposo", 
así en un grupo de pacientes con metástasis 
hepática y gastrectomía total a los 5 años la sobre­
vida fue de un 42%, frente a un 7% en los que no 
se les realizó dicho procedimientorn 39l. 
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