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Glucagonoma pancreatico
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Resumen

El glucagonoma es un tumor endocrino poco fre-
cuente que se origina en las células alfa-2 de los islo-
tes pancreaticos y que produce un sindrome clinico
caracteristico. Se describe el caso de una paciente
de 57 afhos que presentaba dermatitis de las extremi-
dades inferiores de 3 afios de evolucidn, astenia,
anorexia y pérdida ponderal, por lo que fue diagnosti-
cada de glucagonoma pancreatico y metastasis he-
patica.

El tratamiento quirdrgico (pancreatectomia distal,
esplenectomia y reseccion hepatica) logré la cura-
cion de los sintomas, con desaparicion de la dermati-
tis y ganancia ponderal. La reseccion quirtrgica es el
unico tratamiento curativo del glucagonoma pancrea-
tico en ausencia de metastasis y, en casos de enfer-
medad diseminada, la cirugia logra la paliacion de
los sintomas.

Palabras clave: Glucagonoma pancredtico. Tumores neu-
roendocrinos pancreaticos.

PANCREATIC GLUCAGONOMA

Glucagonoma is a rare alpha-2 islet cell tumor of
the pancreas that produces a well defined clinical
syndrome. A 57-year old woman with dermatitis invol-
ving the lower extremities with onset 3 years pre-
viously, asthenia, anorexia and weight loss was diag-
nosed with pancreatic glucagonoma with hepatic
metastasis.

After surgery (distal pancreatectomy, splenectomy
and hepatic resection) dermatitis and weight loss di-
sappeared. Surgical resection is the only curative tre-
atment for pancreatic glucagonoma and is the main
palliative treatment in cases of metastatic disease.

Key words: Pancreatic glucagonoma. Pancreatic neuro-
endocrine tumors.

Introduccidn

El glucagonoma se origina en las células alfa-2 de los
islotes pancreaticos.

Se localiza preferentemente en el cuerpo y la cola del
pancreas, es mas frecuente en mujeres, la edad media
es de 52 afos, suele ser un tumor Unico y grande (dia-
metro mayor de 5 cm) y en la mayoria de los casos es
maligno. El diagndstico se basa en el sindrome tipico,
con eritema necrolitico migratorio, elevacion de los valo-
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res de glucagdn en plasma e hipoaminoacidemia, y en el
hallazgo de una masa pancredtica en las técnicas de
imagen.

La reseccion quirdrgica es el tratamiento de eleccion;
en los casos resecables logra la curacién completa, y en
los no curables, la cirugia citorreductora es util para pa-
liar los sintomas y puede asociarse quimioterapia, qui-
mioembolizacion de la arteria hepatica y tratamiento con
los analogos de la somatostatina.

Caso clinico

Una paciente de 57 afios presenté una dermatitis de las extremidades
inferiores, con lesiones cutaneas eritematosas, costrosas y purulentas
en los pies, de 3 afios de evolucién, junto con un cuadro de anorexia,
astenia y pérdida de peso en los Ultimos 6 meses. En la exploracién se
objetivaron las lesiones cutaneas y un mal estado de nutricién. La explo-
racion abdominal fue normal. Los andlisis revelaron una discreta anemia
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(hematocrito del 31%, hemoglobina 10 g), fosfatasa alcalina 286 U, gam-
ma-GT 81 U, LDH 508 U/l, serotonina 198 ng/ml y glucagdn 452 pg/ml.

La ecografia, la tomografia computarizada (TC) (fig. 1A) y la reso-
nancia magnética (RM) (fig. 1B) identificaron una tumoracion sélida de
7 cm de didmetro en la cola del pancreas, bien delimitada, y un nédulo
de 1 cm en el I6bulo derecho hepatico posterolateral, compatible con
metastasis. La arteriografia mostré una masa en la cola del pancreas
sin vascularizacion patoldgica.

Mediante incisién subcostal bilateral se aprecié un tumor de 7 cm en
la cola pancredtica, adyacente al bazo, y una metastasis hepatica Unica
en el segmento VI. Se realizé una pancreatectomia distal con esplenec-
tomia, incluyendo la tumoracién (fig. 2A), y una reseccién hepatica en
cufa a 2 cm del margen tumoral (fig. 2B).

El estudio anatomopatoldgico informé de una neoplasia maligna de
cola de pancreas, con infiltracién venosa, linfatica, perineural y de 3
ganglios aislados, con marcada positividad inmunohistoquimica para el
glucagén.

A los 2 meses de la intervencién las lesiones dérmicas habian desa-
parecido y la paciente habia ganado 10 kg de peso a los 4 meses. A los
2 afos se observo la estabilizacion de la enfermedad desde el punto de
vista clinico, bioldgico y radiolégico, aunque en la TC se aprecié un né-
dulo de 18 mm en el segmento IV hepatico compatible con metastasis;
se ha efectuado un estudio evolutivo para valorar la reseccién hepatica
y/o el empleo de agentes quimioterapéuticos.

Discusion

El 70% de los glucagonomas pancredticos lleva aso-
ciado el sindrome del glucagonoma''', consistente en

Fig. 1. A: tumoracion sdlida bien delimitada de 7 cm en la cola del
pancreas. B: tumoracion sdlida en la cola del pancreas.
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Fig. 2. A: pieza quirdrgica en la que se observa una gran tumora-
cion de la cola del pancreas adyacente al bazo. B: reseccion en
cufia de una metdstasis hepatica unica.

diabetes mellitus, eritema microlitico migratorio, pérdida de
peso, anemia normocitica hormocrémica, diarreas, trombo-
sis venosa profunda y embolia pulmonar, glositis/estomatitis,
alteraciones neuropsiquiétricas e ileo abdominal. La inciden-
cia actual estimada del glucagonoma en la poblacién gene-
ral es de 1/2.000.000/afi0"®".

Las manifestaciones clinicas del sindrome suelen aso-
ciarse con tumores de gran tamafio (mayores de 5 cm)31°,
con clara relacién entre el tamafio tumoral y la malignidad'”*.
Los sintomas tienen lugar afios antes de que se diagnosti-
que el tumor, con un 50-80% de metastasis ganglionares o
hepaticas en el momento del diagnéstico'?67912, La diabe-
tes es el primer hallazgo en la mayoria de los pacientes y
es de caracter leve'#®. La dermatitis 0 exantema cutaneo
ocurren en el 70% de los casos y es de tipo eritema necro-
litico migratorio?68912,

La sospecha clinica de glucagonoma pancreatico obliga
a determinar la concentracién plasmatica de glucagén por
radioinmunanalisis, siendo patognoménico un valor supe-
rior a 1.000 pg/ml'247, La TC es la técnica de eleccion
para localizar el tumor y para demostrar la existencia de
metastasis'?479. En la arteriografia, el glucagonoma apa-
rece como una lesién vascularizada, con marcado relleno
capilar'#®7. La RM, la colangiopancreatografia retrégrada
endoscdpica, la ecografia endoscopica y la puncién-aspi-
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racién con aguja fina pueden ser de utilidad diagnéstica.
La gammagrafia con andlogos de la somatostatina ('!'In-
octreotide, 'ltyr-octreotide, '''In-pentreotide) tiene una
sensibilidad diagnéstica del 60-100%°%7, aunque su valor
es limitado en los tumores menores de 1 cm.

La reseccion quirdrgica agresiva es el tratamiento de
eleccion del glucagonoma pancredtico y el unico que
ofrece posibilidad de curacién'24679, Segun la localiza-
cion del tumor puede realizarse una pancreatectomia dis-
tal, subtotal, o total, 0 una duodenopancreatectomia'?. La
reseccion curativa sélo es posible en el 30% de los casos
y la recidiva es frecuente?.

La presencia de tumores grandes, invasivos o metasta-
sicos no debe excluir la reseccion radical y la reduccion
de la masa tumoral, requiriendo a veces extensas resec-
ciones pancreaticas y hepaticas'2. El glucagonoma pan-
credtico es un tumor de crecimiento lento y la reduccion
de la masa tumoral alivia los efectos debilitantes de la hi-
perglucagonemia 46810,

El agente quimioterapéutico de eleccion para el trata-
miento del glucagonoma maligno metastasico es el
DTIC"26710; asimismo, la estreptozotozina junto al 5-fluo-
rouracilo pueden producir una alta tasa de respuesta. La
somatostatina y sus anélogos pueden conseguir una no-
table mejoria sintomatica cuando la reseccién es incom-
pleta2®. El octredtido se ha mostrado eficaz en el trata-
miento del eritema necrolitico migratorio®27#.

Se ha referido la embolizacion secuencial de la arteria
hepatica, con mas del 50% de reduccion en las metasta-
sis hepaticas'®1°,

A pesar de su alta malignidad, el pronéstico del gluca-
gonoma tras la reseccion quirdrgica y la quimioterapia es
bueno, con una supervivencia del 50% a los 5 afios'®.
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En nuestro caso, la reseccién quirdrgica del glucagono-
ma pancreatico y de la metéstasis hepatica logro la reso-
lucion de los sintomas y control de la enfermedad a los
28 meses de la intervencién.
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