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Se presentan 2 casos diagnosticados e intervenidos en la
ESE- Hospital Universitario de Cartagena, ambos de sexo
Sfemenino, de 53 vy 37 aiios de edad.

La primera paciente consultdo por dolor abdominal, fiebre
ocasional, escalofrios, vomitos e ictericia de aparicion re-
ciente; la endoscopia digestiva alta y la biopsia hicieron el
diagnostico de duodenitis ulcerada; la serie gastroduodenal
mostro una imagen submucosa de 2 centimetros en la union
de la segunda con la tercera porcion del duodeno; en lu
TAC se encontrd la misma lesion circunscrita a la ampolla
de Vater observandose dilatacion de las vias biliares extra
e intrahepaticas.

La segunda paciente consulto por dolor epigastrico, nau-
seas, con melenas e ictericia durante su hospitalizacion. La
endoscopia digestiva y la biopsia reportaron tumor neu-
roendocrino. En ambas pacientes los hallazgos fueron, le-
sion circunscrita a la ampolla de Vater, sin encontrar ade-
nopatias mesentéricas ni metastasis hepaticas, por lo que a
las dos se les practico ampulectomia. El diagnostico anato-
mopatologico fue de tumor carcinoide clasico insular de la
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ampolla de Vater. Las pacientes se recuperaron satisfacto-
riamente y se controlan por la consulta externa. Se realiza
revision de los aspectos clinicos, diagnbsticos y terapéuti-
cos mas notables de esta patologia.

INTRODUCCION

El tumor carcinoide es una neoplasia que se origina en las
células neuroendocrinas subepiteliales normalmente situa-
das en las criptas de Lieberkiihn; también se han descrito en
casi todos los 6rganos del cuerpo (1-7). Este tumor se pue-
de originar en cualquier érgano derivado del ectodermo pri-
mitivo (4); histolégicamente es similar a las células endocri-
nas secretoras de hormonas como las de la hipdfisis, tiroi-
des, pulmén, pancreas y tracto gastrointestinal, lo que expli-
ca el porqué estos tumores ocasionalmente producen gastri-
na, calcitonina, ACTH y catecolaminas, que a veces se aso-
cian con otras neoplasias endocrinas (1, 4). En su gran ma-
yoria son asintomdticos y pueden permanecer asi por afios,
hasta cuando causan sintomas por obstruccién de una visce-
ra hueca o por aparicion de un sindrome carcinoide cuando
los mediadores que secretan alcanzan la circulacion sistémi-
ca (4).

El carcinoide corresponde al 55-86% de todas las neoplasias
neuroendocrinas del tracto digestivo, siendo los Organos
mas frecuentemente afectados el apéndice cecal, el intesti-
no delgado, el recto y el estdmago (1,4, 8). Su incidencia en
la poblacion general es de 1.5 por 100.000 habitantes (4).

La localizacion del tumor carcinoide en la ampolla de Va-
ter es supremamente rara: desde la descripcién en este sitio
anatémico por Brentano en 1920, han sido reportados en la
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literatura mundial tan esporddicamente, que actualmente los
casos descritos no superan los 90, siendo la revisiéon més
amplia la de Hatzitheoklitos e al en 1994, quien presenta 2
y revisa 71 casos previamente publicados (9).

En la literatura nacional revisada, tenemos los trabajos de
Matuk (3), quien revisa 20; De la Hoz y Brieva (4), quienes
presentan 29, y Ariza G y Pestana-Tirado R. (1), quienes
presentan 1 e informan 11, sumando un total de 60 casos de
tumor carcinoide, de los cuales solamente 1 se localizé en la
ampolla de Vater en el Hospital Universitario de Cartagena
en 15 afios, del total de 11 tumores carcinoides revisados
por los autores (1). Este dltimo y otro que se presentd en
1996, completan los dos casos que se reportan en el presen-
te articulo. El objetivo de esta publicacion es dar a conocer
los 2 primeros casos de tumor carcinoide en la ampolla de
Vater reportados en la literatura latinoamericana, diagnosti-
cados y tratados en el Hospital Universitario de Cartagena,
y revisar la literatura y hacer énfasis en los aspectos clini-
cos, diagnésticos y terapéuticos mas notables.

MATERIALES Y METODOS
Caso clinico 1

Mujer de 53 afos, procedente de Arjona (Bol.), quien con-
sulté en agosto de 1995, por fiebre y vomitos; refirié que su
cuadro se inicié 4 meses antes del ingreso, con dolor epigds-
trico acompafiado de periodos febriles, asociados a vomitos
de contenido alimentario, tratada médicamente como hepa-
titis viral con mejoria parcial; 8 dias antes de su ingreso pre-
sentd recidiva del cuadro descrito que se acompaifi6 en esta
ocasion de ictericia generalizada y pérdida de peso. Como
antecedente de importancia refirié que 8 afios antes habia
recibido tratamiento con radioterapia por carcinoma de cér-
vix. Al examen fisico de ingreso lucia consciente, con icte-
ricia en las mucosas y escleras, febril y deshidratada. TA:
140/100; FC, 90 por minuto; FR, 26 por' minuto; T, 38°C;
cardiopulmonar y abdomen, sin alteraciones. Exdmenes pa-
raclinicos: hemoglobina 13,5 g/dL; hematicrito 41%; leu-
cocitos 5.800 /mL; fosfatasa alcalina 1.670 U/mL; bilirrubi-
na total 1,15 mg/dL; bilirrubina directa 0,61 mg/dL; amila-
sa 81 U/mL; nitrégeno ureico 17 mg/dL; creatinina 0,8
mg/dL.

La ecografia del higado y vias biliares mostré obstruccién
biliar extrahepdtica que sugirié carcinoma periampular. La
serie gastroduodenal informé una lesién submucosa entre la
segunda y tercera porcion del duodeno que podria corres-
ponder a leiomioma o lesién de la ampolla de Vater de in-
sercion mds baja (Figuras 1 y 2). En la endoscopia digesti-
va se observa en la ampolla de Vater una masa que protruye
hacia la luz intestinal, de 2 cm de largo cubierta por muco-
sa normal en una zona ulcerada en otra, sin sangrado ni sa-
lida de bilis; se toma biopsia, reportada como duodenitis
aguda y ulcerada.
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Figura 1. Fotografia de la serie gastroduodenal en donde
se observa una lesion (defecto de llenado) submucosa de
mas o menos 2 cm, redondeada, localizada entre la segun-
da y tercera porcion del duodeno.

Figura 2. Imagen aumentada y proyeccion oblicua del mis-
mo estudio de la figura 1 donde se observa mas claramen-
te el defecto de llenado (flechas).

La tomografia axial computarizada (TAC) mostré una ma-
sa de 2 cm en la segunda porcién del duodeno (ampular o
periampular) que genera dilatacién del érbol biliar y del
conducto de Wirsung (Figuras 3 y 4).

Con estos hallazgos la paciente se prepar6 para cirugia. Se
realiz6 acceso a la cavidad abdominal por incision de Ko-
cher; se encontré la masa de 2 cm localizada en la ampolla
de Vater, ulcerada. Se practicé ampulectomia en razén de la
resecabilidad del tumor y de que no se encontraron ganglios
comprometidos ni evidencia macroscépica de metastasis
hepadtica. La evolucién postoperatoria fue satisfactoria y se
ordeno salida del hospital al sexto dia postoperatorio.

El reporte de anatomopatologia definitivo fue de tumor carci-
noide cldsico insular de la ampolla de Vater (Figuras 5 y 6).



Figura 3. Fotografia de la tomografia axial computarizada
donde se observa lesion (masa) de mas o menos 2 cm en la
luz duodenal, localizada entre la segunda y tercera porcion
de este organo.

Figura 4. Fotografia de la TAC en donde se observa la di-
latacion de la via biliar intrahepatica.

Caso clinico 2

Mujer de 37 afios de edad, procedente de la ciudad de Car-
tagena de Indias, quien consult6 por dolor abdominal y néu-
seas. Refiri6 que su cuadro se inici6 15 dias antes del ingre-
so, acompanado en sus inicios de melenas y nduseas sin vo-
mitos, que fue tratado como enfermedad acidopéptica. Al
momento del ingreso acusé intenso dolor en el hipocondrio
derecho y debilidad general. Como antecedente, refirié cua-
dro similar 12 anos antes; hipertension arterial diagnostica-
da 8 afos antes y tratada con clorhidrato de propranolol.

Al examen fisico se observé una paciente consciente, con
palidez generalizada, adolorida e hidratada. TA, 100/90
mmHg; FC, 82 por minuto; FR, 26 por minuto; T: 37.2°C.

Al examen abdominal, acusaba dolor a la palpacién super-
ficial y profunda del hemiabdomen superior. No se palparon
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Figura 5. Microfotografia (Caso 1) en 10x, Microscopio de
Luz (ML). Se observa tumor carcinoide clasico formado por
células homogéneas que muestra retraccion del tumor con
respecto al estroma.

Figura 6. Microfotografia (Caso 1) en 40 x ML, donde se
observan en mayor detalle las células homogéneas que al-
gunos describen como “monotonas”, con citoplasma eosi-
nofilo y granular.
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masas. Exdmenes paraclinicos, hemoglobina, 5.0 gr/dL, he-
matocrito, 17%:; neutréfilos, 77%; eosinoéfilos: 3%, linfoci-
tos, 2%; nitrégeno ureico sérico, 6 mg/dL; creatinina, 0,6
mg/dL; bilirubina directa, 0,2 mg/dL; bilirrubina total, 0,6
mg/dL; S-GOT (AST), 22 U/I; S-GPT (ALT), 10 U/I; FA,
171 U/I.

Se transfundieron glébulos rojos empacados hasta llevar la
hemoglobina a 10 g/dL.

La endoscopia digestiva alta mostré la papila ligeramente
aumentada de tamarfio, eritematosa, (vision frontal). Se rea-
liz6 examen con vision lateral, observdndose papila promi-
nente hipervascularizada, dura al contacto con la pinza; se
tomaron biopsias que reportaron neoplasia neuroendocrina
que podria corresponder a un carcinoide de la ampolla de
Vater. La ecografia y la TAC abdominal no reportaron ade-
nopatias ni metdstasis hepaticas. El estudio de serotonina y
sus metabolitos urinarios fueron normales (8,65 mg/24 ho-
ras). Al reinterrogar a la paciente no se hallé sintomatologia
ni signologia clinica de sindrome carcinoide. Se realiz6 ac-
ceso quirtrgico subcostal; se encontré la ampolla de Vater
de 1,5 cm, sin adenopatias mesentéricas ni metéstasis hepa-
ticas, por lo que se realizé ampulectomia mds colecistecto-
mia. La paciente se mantuvo estable durante el acto quirtir-
gico y su posterior evolucion fue satisfactoria.

Figura 7. Microfotografia (Caso 2) en 10 x, ML. Se obser-
va la mucosa preservada y el tumor en el espesor de la pa-
red. En este caso, el crecimiento es mas en forma de seudo-
trabéculas (listones o criptas) con el artefacto de retraccion
evidente entre el tumor y los demas septos del estroma.
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El estudio anatomopatolégico definitivo reportd, tumor car-
cinoide cldsico de la ampolla de Vater (Figuras 7 y 8).

Figura 8. Microfotografia (Caso 2) 40 x, ML. Se observan
células pequenas y uniformes con niicleos de disposicion
central y citoplasma eosinofilo ligeramente granular. No
hay pleomorfismo ni actividad mitonica.

RESULTADOS

En ambas pacientes se retir6 la sonda nasogdstrica al cuarto
dia postoperatorio y se inici6 la via oral con buena toleran-
cia. Fueron dadas de alta al sexto dia postoperatorio. Se rea-
lizaron controles por la consulta externa cada 2 meses el pri-
mer afno y cada 4 meses el segundo afo, durante los cuales
no han presentado sintomatologia y los estudios controles
de endoscopia y ecografia abdominales no han reportado al-
teracion patoldgica.

DISCUSION

El tumor carcinoide de la ampolla de Vater es una patologia
extremadamente rara a pesar de ser la neoplasia neuroendo-
crina primaria mas comtuin de la ampolla de Vater (10). Afec-
ta los dos sexos con una relacion hombre mujer de 2:1; se
ha informado su mayor incidencia entre los 23 y 78 afios
con una media de 51 (9, 11).

El tumor carcinoide es la mds comiin de las neoplasias neu-
roendocrinas del tracto gastrointestinal, representando 55 -
86% de todas ellas, de las cuales, 30 - 60% corresponden al
apéndice cecal, 30 - 35% al intestino delgado; 10 - 15% al



recto; y existe un 10% reportado en los pulmones (1, 4, 8);
otras localizaciones menos frecuentemente informadas son:
estémago, laringe, pancreas, timo, rifidn, ovario, prostata,
piel, duodeno, e incluso en el apéndice cecal asociado a la
endometriosis (1, 4, 8, 12).

No fue nada fécil llegar al conocimiento que se tiene actual-
mente del tumor carcinoide.

Si se revisa la historia del mismo, nos encontramos con tal
nimero de investigadores que se necesitaria un gran esfuer-
zo para omitir alguno. Lubarsch en 1888 fue e] primero que
describié esta lesién en las criptas del ileon distal en la au-
topsia de 2 pacientes (1, 13). Veintidn afios antes Langhan
describid un caso al microscopio (1, 14); Ramson en 1860,
reporté metdstasis hepdticas de un tumor del ileon (1, 15);
Kulchiszky, en 1897, identificé células granulares en las
criptas de Lieberkiihn (15), Giaccio en 1906 describié que
estas células tenfan afinidad por la plata (1, 5); en 1907
Oberdofer acuifié el término carcinoide (parecido al carcino-
ma) para referirse a un tumor de procedencia intestinal, pe-
quefio, multicéntrico, de bajo poder invasor e histologia ca-
racteristica (16); en 1910 Huebschmann postulé que estos
tumores surgian de las células descritas por Kulchiszky en
las criptas de Lieberkiihn (17).

En 1914 Gosset y Masson fueron los primeros en demostrar
que el tumor carcinoide estaba compuesto por células que
contenian granulos intracitoplasmdticos con afinidad por las
sales de plata e introdujo el término argentafin (15, 18). La
naturaleza endocrina de estos tumores permanecié descono-
cida hasta que en 1948, Rapport et al, aislaron del suero de
res, un péptido vasoconstrictor que llamaron serotonina
(19), en 1949 Esparmer y Asero concluyeron que esta sus-
tancia se originaba en las células de Kulchiszky y era la
misma que ellos llamaban enteramina (1, 20); en 1953 Lem-
beck aisld serotonina de un tumor carcinoide (3,4, 15, 21);
Thorson y Bjork en 1954 describieron el sindrome clinico
asociado a los tumores carcinoides (1, 3, 4, 15, 22) y en
1955, Page demostrd la elevacion del dcido 5-OH-indolacé-
tico (SHIAA) en la orina de los pacientes con este sindrome
(1,4,15,23,24).

El tumor carcinoide tiene su origen en el sistema neuroen-
docrino, constituido por todas las células neuronales y en-
docrinas que comparten un comun fenotipo, que consiste en
expresar ciertos marcadores proteicos y péptidos; por esto
se conocen como neoplasias neuroendocrinas (4, 25), origi-
nadas estas células de la cresta neural, tales como las célu-
las de Kulchiszky, los melanocitos, células C del tiroides y
células cromafinicas de la médula suprarrenal (4); por ello a
este grupo de tumores, Bolande los ha llamado neurocresto-
patfas (26) y Pearse. apudomas (por APUD: Amine Precur-
sor Uptake and Decarboxylation) (9, 27, 28), aunque este
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mismo autor expresa que algunos apudomas pueden surgir
de células que no tienen origen en la cresta neural (28). En
1980, la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) clasificé
como carcinoides a los tumores que se originaban del siste-
ma neuroendocrino difuso, benignos o con pronéstico mds
favorable que los carcinomas, caracterizados por un patrén
de crecimiento tipico, afinidad por sales de plata y reaccion
inmunohistoquimica positiva con marcadores neuroespeci-
ficos y excrecién de diferentes péptidos y aminas bidgenas
(4). Embriolégicamente estos tumores se originan del intes-
tino primitivo y para su clasificacién se utiliza la realizada
por Willliam y Sandler (Tabla 1) (1, 3, 6, 30).

Tabla 1. Localizacién de los tumores carcinoides segun el
origen embriolégico (William y Sandler).

Origen Organos

Intestino anterior ~ Bronquios, estémago, duodeno

proximal, pancreas

Intestino medio Intestino delgado, apéndice vermiforme,

ciego, colon derecho

Intestino posterior Colon izquierdo, recto.
El intestino medio es el origen del 75% de todos los tumo-
res carcinoides.

Esta clasificacién es importante por la variacién de las ca-
racteristicas histoquimicas, propiedades bioquimicas y ma-
nifestaciones clinicas del tumor (1, 15).

Las células endocrinas intestinales se clasifican segin su
reaccion histoquimica en (1, 6, 31):

A. Argentafines: Dan positividad con la plata (contienen se-
rotonina principalmente).

B. Argirofilas: Tienen afinidad con la plata pero su reaccién
es indirecta al adicionar otro reactivo (contienen sustancias
peptidicas).

C. Argirofobas: No tienen reaccion con la plata.

D. Anficrinas: Tienen propiedades mixtas (endocrinas y
exocrinas).

Los tumores que se derivan del intestino anterior son argi-
réfilos mas no angentafines, producen 5-hidroxitriptéfano,
histamina, ACTH y tienden a causar variantes atipicas del
sindrome carcinoide. Los derivados del intestino medio son
argirdtilos y argentafines, producen serotonina, estdn aso-
ciados con el sindrome carcinode en menos del 10%.

Los derivados del intestino posterior tienden a ser negativos
para ambas reacciones, nunca 0 muy rara vez causan el sin-
drome carcinoide (1, 3, 6, 15, 31-33).
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El tumor carcinoide tipico es un nédulo submucoso pequefio
y firme, amarillento, que tiende a invadir hacia la serosa y el
borde mesentérico, con una reaccién desmoplasica que pro-
duce acortamiento del intestino y puede ocasionar episodios
de obstrucciodn intestinal o la presencia de masa (1-4, 15, 32,
34).

Las caracteristicas microscdpicas se describen como nidos o
cordones de células poligonales monétonas con un nicleo
central, esférico, citoplasma granular y eosindfilo. En gene-
ral, al examen microscdpico se debe evaluar el tamafo tu-
moral, extensioén, morfologfa, agrupamiento célular, segin
lo propuesto por Soga y Tazawa, aunado a las apetencias
tintoriales. Los anteriores autores distinguen cinco tipos o
clases de tumores carcinoides (6, 7, 35):

Tipo A: Las células forman nidos sélidos.

Tipo B: Las células se distribuyen en estructuras trabecula-
res o en cordones que habitualmente, se anastomosan.

Tipo C: Las células se disponen en tiibulos, acinos o rosetas.
Tipo D: Existe una escasa diferenciacion en las estructuras.

Tipo E: Que también se conoce como tipo mixto, en el cual
coexisten elementos de los tres primeros grupos.

Otros autores como Rosai, sdlo los dividen en tres catego-
rias que son (1, 36):

a) El tipo cldsico, formado por nidos sélidos de pequefias
células monomorfas con ocasional formaciéon de acinos o
rosetas; las mitosis son extremadamente raras.

b) Caracterizado por la formacién de gldndulas sin nidos sé-
lidos, pudiendo haber mucina. La falta de mitosis y atipias,
la disposicién ordenada y el origen en la base de las glandu-
las con una mucosa normal sugieren el diagnéstico.

¢) Se designa como tumor carcinoide mucinoso; la exten-
sién a musculo y serosa es comun, pero como caracteristica
la mucosa esta respetada, excepto en las dreas de una cone-
xién aparente entre los nidos celulares y la base de las crip-
tas. El tumor esta formado por pequefios nidos uniformes de
células en anillo de sello, dispuestas en un modelo micro-
glandular que se acompaiia de mucus extracelular. Este tipo
de tumor tiene un compartimiento mds agresivo que los dos
anteriores.

En nuestros pacientes, los hallazgos histolégicos fueron
compatibles con el tipo A, de la clasificacion de Soga y To-
zawa y con el tipo cldsico, en la clasificacion de Rosai, en
los que se encontré un tumor bien circunscrito pero no en-
capsulado, donde las células pequefias y uniformes se dispo-
nen formando nidos sélidos y ocasionales acinos; en la pro-
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fundidad del érgano existe el tipico artefacto de retraccion
entre el tumor y el estroma y la mucosa se observa indemne
(Figuras 5,6,7 y 8).

Hay que recalcar que los criterios de malignidad como la
anaplasia y las mitosis atipicas, no son aplicables a estos tu-
mores. En ellos las caracteristicas de malignidad estdn da-
das por la invasion a la serosa, el tamafio mayor de 2 cm, las
metdstasis ganglionares y a 6rganos distantes (1, 4).

El tamafo tumoral guarda una relacién directa con la enfer-
medad metastdsica, la cual se ha logrado documentar de la
siguiente manera: en tumores de 1 cm de didmetro, 2% pre-
senta metdstasis; tamaifios entre 1 y 2 cm, presentan metds-
tasis un 50% y en tamanos superiores a 2 ¢m, las metastasis
son del 80-90% (1, 8, 32). En la revisidn realizada por Hat-
zitheoklitos, de 71 tumores carcinoides, 46% de éstos igua-
les o mayores de 2 cm, presentaron metdstasis linfdticas o
hepdticas (9).

La argentafinidad se puede evaluar con la tincién de Mas-
son-Fontana y la argirofilia con la de Grimelius (7). En
nuestros casos no fue posible realizar estas tinciones.

El patrén inmunohistoquimico de los tumores carcinoides
de la ampolla de Vater, por ser del intestino anterior, inclu-
ye, somatostatina, polipéptidos, neurotensina, serotonina,
péptido intestinal vasoactivo (PIV) y calcitonina (9, 11). Se
ha informado que esta determinacién no tiene influencia
prondstica (9, 11); en muy contadas ocasiones se presenta el
sindrome carcinoide y sélo cuando hay metastasis hepdticas
9, 11).

Signos y sintomas

La clinica del tumor carcinoide de la ampolla de Vater no es
especifica y requiere un alto indice de sospecha. El signo
mas frecuente es la ictericia, la cual se ha encontrado en
62% de los casos (9), tal como se observé en nuestras pa-
cientes; el dolor epigdstrico o sensacion de plenitud se ha re-
portado en 40% (9). Puede presentarse melena al ulcerarse
y sangrar el tumor, lo que se observé en una de nuestras pa-
cientes. La evolucién de los sintomas se ha referido en 3
meses; | de las pacientes de este estudio tenia 4 meses de
evolucién y la otra, 15 dfas. La edad reportada, como se di-
jo anteriormente, esta entre 23 y 76 ailos con una media de
51; en nuestros casos la edad fue de 53 y 32 afios, respecti-
vamente; la relacion hombre:mujer es de 2:1 (9); nuestras 2
pacientes fueron mujeres. Se ha encontrado una relacién
muy importante entre este tumor y la enfermedad de von
Recklinghausen o neurofibromatosis tipo 1, ya que hasta en
un 25% de los pacientes que presentan esta neoplasia, se les
ha documentado esta enfermedad (4, 9, 37).



En muy contadas ocasiones se puede encontrar el cldsico
sindrome carcinoide. La frecuencia es del orden de 2.5% (4,
9), manifestandose con diarreas, crisis de rubor facial, bron-
coespasmo y afeccion valvular derecha. Este hecho que se
encuentra relacionado con la presencia de metdstasis hepa-
ticas, ya que en este caso se evita la barrera depuradora del
higado sobre las sustancias activas secretadas por el tumor.
Dichas sustancias ingresan directamente a la circulacién ge-
neral, aunque se ha informado sobre pacientes con metasta-
sis hepdticas miltiples que no presentaron el sindrome car-
cinoide (7), lo cual podria explicarse por varias razones, en-
tre las cuales tenemos: la reserva hepdtica para degradar las
sustancias secretadas por el tumor y el efecto inhibidor de
esta secrecion por otras hormonas liberadas localmente;
otros autores afirman que puede existir un marcador genéti-
co que predispone a ciertos pacientes a presentar o no el sin-
drome carcinoide en presencia de metdstasis hepdticas.

DIAGNOSTICO

Como se ha comentado anteriormente, para ¢l diagndstico
debe existir una gran sospecha clinica, lo que a sido repor-
tado en 15%; en nuestros 2 casos sélo en | se realizé el diag-
nostico histopatolégico prequiridrgico, debido quizds a las
caracteristicas del otro cuyo tumor tuvo crecimiento hacia la
serosa, lo que hace muy dificil realizar una buena biopsia
endoscopica, a menos que la neoplasia esté ulcerada, lo que
se ha reportado en 6% de los casos, tal como ocurrid en 1 de
nuestras pacientes. Ayudan en el diagnéstico la imaginolo-
gia, como los estudios baritados, la ecografia, la TAC, la an-
giografia y, dltimamente, la escintigrafia con octreétida vy,
ademds, la endoscopia.

En los estudios baritados del tracto digestivo estas lesiones
pueden aparecer como nédulos submucosos, en especial en
el duodeno, tal como ocurrié en la serie gastroduodenal del
caso | que mostré un defecto esférico submucoso radiolici-
do de bordes lisos bien definido y de aspecto benigno, en la
unién de la segunda con la tercera porcion del duodeno (Fi-
guras | y 2).

La TAC nos informa la localizacidén exacta y, sobre todo,
nos descarta las metastasis hepaticas, como se encontré en
el caso | (Figura 3). Este estudio debe ser mixto, realizar la
fase simple inicialmente y después la contrastada, ya que las
metdstasis son hipervasculares y se tornan isodensas con el
parénquima al infundir el contraste (4).

La angiografia es utilizada para evaluar el manejo terapéuti-
co de las metdstasis.

La escintigrafia con octreétida, permite detectar la presencia
de receptores de somatostatina; es exitosa en la visualiza-
cion de la extension tumoral extrahepdtica y extraabdomi-
nal, encontrdndose hasta en 80-95% de lesiones primarias
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(4, 37, 38). Cuando la lesién es especifica de la ampolla de
Vater, la endoscopia nos ofrece una visién exacta (vision la-
teral) y, dependiendo de la experiencia del endoscopista, se
puede tomar una buena biopsia endoscépica que incluya
mucosa y submucosa.

En los 2 casos presentados, se realizé endoscopia que mos-
tr6 papila aumentada de tamafio, eritematosa, hipervascula-
rizada, dura al contacto y en 1 de ellos, la biopsia fue con-
cluyente.

Como se comento anteriormente, muy pocos de estos tumo-
res producen el cldsico sindrome carcinoide; en la revision
de Hatzitheoklitos, de 71 tumores carcinoides de la ampolla
de Vater, s6lo 2 casos (2.5%) presentaron sindrome carcinoi-
de clinico y ambos presentaban miltiples metdstasis hepati-
cas (9).

El tamafio tumoral reportado en la ampolla de Vater va de
0.5 a 6 cm, con una media de 2.3 cm (9); en los 2 casos que
motivaron este trabajo, los tamanos fueron de 2 y 1.5 cm,
respectivamente. El 46% de los tumores de 2 cm o més pre-
sentan metdstasis linfaticas o hepaticas.

TRATAMIENTO

El tratamiento indicado es la reseccién quirtrgica, y su ex-
tension estd determinada por el tamafio de la lesién y la pre-
sencia o no de metdstasis (4, 9). Se indica la reseccion local
(ampulectomia), en lesiones pequefias, menores de 2 cm (9,
40), tal como se realizé en los pacientes antes comentados,
con lesiones de 2y 1.5 cm a los que se les hizo ampulecto-
mia, mediante la técnica cldsica; la pancreatoduodenectomia
(Whipple) se reserva para lesiones mayores de 2 cm, con
compromiso ganglionar (9). El prondstico en general es
muy bueno. Se ha reportado una supervivencia quinquenal
que supera el 90-95%, y las muertes se relacionan con en-
fermedad metdstasica y progresién tumoral (9). El tumor
con metastasis linfatica regional macroscépica o con exten-
sion local, debe ser tratado con cirugia agresiva (Whipple);
si se puede eliminar toda la enfermedad visible, las tasas de
supervivencia a largo plazo serdn excelentes. Sin embargo,
ciertamente se pueden presentar recurrencias tardias (5-10
afios), lo que enfatiza la necesidad del seguimiento prolon-
gado.

En enfermedad metastdsica hepdtica o a distancia, el objeti-
vo es la reduccion tumoral mediante reseccion, emboliza-
cion arterial hepdtica, quimioterapia y tratamiento médico
con interferén y somatostatina o andlogos (4).

La reseccion es lo ideal cuando afecta dreas hepdticas qui-
rdrgicamente accesibles; de no ser técnicamente posible la
reseccion, se debe realizar la embolizacién con la que se ob-
tienen buenos resultados ya que estas metastasis se nutren
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especialmente de sangre arterial (41, 42). Los efectos toxi-
cos producidos por el embolismo son frecuentes y pueden
ser severos. Incluyen dolor abdominal, fiebre, nduseas y
agravamiento transitorio. Sin embargo, muchos obtienen
alivio sintomdtico subsecuente. Deben realizarse arteriogra-
fias previas ya que es preciso tener en cuenta las diferentes
variedades de la circulacién hepatica que se han reportado
en estudios realizados en nuestra poblacién (43, 44).

Se ha informado que la infusién de fluoracilo o doxorrubi-
cina en la arteria hepdtica, combinada con embolizacion de
la arteria hepdtica con fibras de coldgeno, reducen el volu-
men de las metastasis del higado hasta en 50% (45).

La embolizacion estd proscrita cuando existen las siguien-
tes condiciones: tumores que exceden el 50% del volumen
hepdtico, vena porta ocluida, hiperbilirrubinemia o enzimas
hepdticas elevadas (4).

El tratamiento médico con interferén alfa puede tener la fun-
cion de controlar los sintomas del sindrome carcinoide o de
detener el crecimiento tumoral, ya que induce la apoptosis
celular y favorece la formacion de tejido fibrético (4, 46).
La combinacién de interferén alfa con la infusién continua
de fluoracilo ha demostrado actividad antitumoral y/o anti-
hormonal y, a semejanza de otros regimenes de farmacos,
puede proporcionar paliacién atil (47).

La quimioterapia actualmente no ha demostrado una exce-
lente respuesta, aunque se ha informado actividad de una
variedad de agentes solos y en combinaciones (estreptozo-
cin, doxorubicin, estreptocin, ciclofosfamida, 5-fluoracilo y
clorotocin). Las tasas de respuesta rara vez exceden el 30%.
La quimioterapia debe emplearse s6lo en forma paliativa en
pacientes sintomaticos que deben incluirse en pruebas clini-
cas orientadas hacia el desarrollo de nuevos tratamientos.

El manejo con somatostatina y sus andlogos (octreétida) ali-
via los sintomas del sindrome carcinoide, con reduccidn sig-
nificativa de los niveles de 5-hidroxiindolacético (5-HIAA).
Existen agentes como la ciproheptadina que suprimen la
produccién de aminas vasoactivas o bloquean sus efectos
periféricos (4, 48-50).
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ABSTRACT

We discuss two cases of carcinoid tumor of the ampulla of
Vuter diagnosed and treated at Hospital Universitario de
Cartagena, Colombia. Both patients were women, 53 and
37 vears of age.

Our first patient presented with abdominal pain, occasional

Jever, shivers, vomiting, and icterus of recent ouset. Upper

gastrointestinal endoscopy and biopsy were informed
as ulcerating duodenitis. A gastrointestinal barium
contrast study showed a 2 ¢m submucous mass located at
the union of the second and third portions of the
duodenum. The image was well visualized in CT scan,
associated with dilaration of both the extra- and intrahepatic
biliary ducts.

The second patient consulted because of epigastric pain,
and nausea, with melenas and jaundice developing during
the hospital stay. Endoscopy and biopsy revealed a
neuroendocrine tumor.

At surgical exploration a circunscribed lesion of the ampulla
of Vater was found in both patienis; there were no mesenteric
rdenopathies and no hepatic metastases, and therefore
local  resection of the ampulla  was performed.
Histopathology revealed a classical islet cell carcinoid
tumor of the ampulla. Both patients had an uneventful
recovery and are well on follow-up. We review the clinical,
diagnostic, and therapeutic features of this entity.
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Sefior Editor:

Cinco tipos mayores de tumores neuroendocrinos pueden
distinguirse en el duodeno: Tumores productores de gastri-
na; tumores productores de somatostatina; paragangliomas
gangliociticos; tumores que producen serotonina / calcitoni-
na / sustancia PP, y carcinomas pobremente diferenciados.
En contraste con los tumores neuroendocrinos del estdma-
go, en los cuales el tamafo del tumor y su asociacion con
otras enfermedades son el factor prondstico mds importante,
el comportamiento de los tumores endocrinos del duodeno
estd, ademads del tamafio, intimamente asociado con el as-
pecto funcional (1, 2). Lo mas probable es que los dos casos
presentados en este articulo por Pestana-Tirado R A, y cola-
boradores, pertenezcan a los productores de somatostatina.
Las determinaciones de la serotonina y sus metabolitos uri-
narios, que se efectuaron en el caso clinico No. 2, fueron
normales.

Los carcinoides del duodeno constituyen el 2% de todos los
tumores neuroendocrinos del tracto gastrointestinal. Los au-
tores de este trabajo refieren no mds de 90 casos en la revi-
sidon de la literatura, en la ampolla de Vater. Los estudios han
demostrado que los gastrinomas son los tumores neuroendo-
crinos mds frecuentes del duodeno. Del 30 al 40% de los
gastrinomas primarios, tienen localizacion duodenal. Estos
tumores son a menudo ocultos a la exploracién convencio-
nal y su deteccién requiere duodenotomia y meticulosa eva-
luacién de la mucosa por eversion y palpacion directa. Ade-
mads, pueden ser tan pequefios como de | 6 2 mm, y estar
asociados a metdstasis a los ganglios linfaticos, los cuales
pueden ser considerablemente mds grandes que el tumor
primario (3). La tercera parte estd asociada al sindrome de
Zollinger - Ellison (SZE) y los restantes permanecen clini-
camente silenciosos y s6lo son reconocidos en forma casual,
por su intensa inmunorreaccion a la gastrina en el espécimen
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quirdrgico. Aunque los gastrinomas asporddicos son carac-
ter{sticamente Unicos, los pacientes con sindrome endocrino
mualtiple (MEN - 1), casi invariablemente tienen multiples
gastrinomas. Aproximadamente 25% de estos pacientes pre-
sentan MEN - T (4). Independientemente de si los carcinoi-
des son pancredticos o extrapancredticos, miltiples o sim-
ples. el 90% de ellos se encuentran en un drea anatémica es-
pecifica, designada como el “tridangulo del gastrinoma”(5).
Los dpices de este tridngulo estdn definidos por la unién del
canal cistico y el conducto biliar comun, la union de la se-
gunda y tercera porcion del duodeno y la unién del cuerpo
con el cuello del pancreas.

Los gastrinomas son generalmente bien circunscritos, pero
no encapsulados. Histolégicamente no pueden ser distingui-
dos de otros tumores endocrinos gastroenteropancredticos y
muestran un patrén de crecimiento tubular o trabecular o
una combinacién de éstos, con una diferenciacion tubular
prominente (6). Las calcificaciones y la hialinizacion son
aspectos relativamente comunes. Como con todos los otros
tumores neuroendocrinos gastroenteropancreaticos, no exis-
te un criterio histolégico confiable de malignidad. Esta pue-
de ser demostrada solamente por la presencia de metdstasis,
infiltracion de los drganos adyacentes o invasion de vasos
sanguineos grandes.

El tratamiento del SZE comprende por lo menos tres pasos:
el control de la hipersecrecién del dcido clorhidrico del es-
témago, la localizacién de los tumores productores de gas-
trina, y la consideracién del tratamiento quirdrgico.

Los tumores productores de somatostatina en el duodeno,
son segundos en frecuencia y constituyen el 20% de los
tumores neuroendocrinos de este érgano. Ocurren casi
exclusivamente en la ampolla de Vater, como ocurrié en
los 2 casos que estamos comentando. Histolégicamente
presentan cuerpos de psammoma. En el momento del
diagnéstico, la mayoria muestran invasién de la capa
muscular y compromiso de los ganglios linfaticos regio-
nales. Aunque reaccionan intensamente a la somatostati-
na, no son funcionantes (no se asocian al sindrome de so-
matostatinoma), como sucede con los pancredticos. De-
pendiendo del tamaiio del tumor y de la edad del pacien-



te, pueden ser extirpados localmente o por pancreatoduo-
denectomia.

Los paragangliomas gangliociticos son raros, ocurren casi
exclusivamente en la segunda porcién del duodeno, a veces
asociados a neurofibromatosis. Estdn compuestos de una
mezcla de paraganglioma, ganglioneurona y tejido carcinoi-
de (7). Son tumores generalmente benignos, reconocidos in-
cidentalmente o debido a sangrado, y tienen un excelente
prondstico después de la reseccién quirtrgica.

Otros carcinoides duodenales son menos frecuentes y pue-
den mostrar reactividad a otras hormonas como calcitonina,
serotonina y sustancia PP. La mayoria se encuentra en la
parte proximal del duodeno y son de bajo grado de maligni-
dad, siendo susceptibles de reseccion local.

Los autores de este trabajo aprovecharon el hallazgo de 2
casos de tumores carcinoides en la ampolla de Vater, para
hacer una juiciosa revision del concepto carcinoide que hoy
rige sobre estos tumores. Enriquecen la casuistica de esta lo-
calizacion sumamente rara, y establecen una linea de con-
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ducta que estd de acuerdo con lo observado en e] comporta-
miento de estas lesiones, es decir, que el tamafio de ella es
el que, en la mayoria de las circunstancias, condiciona la ex-
tension de la reseccion. En este caso, neoplasia menor de 2
cm implica reseccién local. También es importante anotar la
elegante presentacién de la embriologia, estudios histolégi-
cos y métodos digndsticos, que nos permiten ponernos a to-
no con las tendencias modernas en un tema de mucha con-
troversia en cuanto al verdadero significado de esta patolo-
gia. Desafortunadamente, todavia en nuestro medio carece-
mos de la tecnologia que nos permita efectuar estudios de
inmunohistoquimica que faciliten a los investigadores, qué
tumores carcinoides contienen varias sustancias hormona-
les. Debido a esta deficiencia, es imposible decir a cudl de
los grupos tumorales arriba consignados, pertenecen los 2
especimenes de esta presentacion.

En conclusion, los autores aportan 2 casos de tumores neu-
roendocrinos de localizacién sumamente rara, como es la
ampolla de Vater, y contribuyen asf a enriquecer la literatu-
ra con su estupenda revision.
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