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ANTECEDENTES 

El síndrome del glucagonoma (SG) está producido por una neoplasia de las células 

alfa del sistema endocrino del páncreas y se caracteriza por eritema necrolltico 

migratorio {ENM}, queilosis, g/ositis dolorosa, diabetes mellitus, anemia 

normocltica normocr6mica, g/ucagonemia, trombosis venosa, slntomas 

neuropsiquiátricos y pérdida de pesq ,. El glucagonoma generalmente se origina en 

páncreas, aunque se han descrito ~~ ¡:)l.J'1rTi'óny en otros órganos donde se puede 

desarrollar un tumor neuroendo~rino ~e.2élulas-alfa, productor 'de ·glucagon o 

moléculas precursoras pregluc~g~~: A y B. Se han reportado 200 casos 

aproximadamente en la literatl.Jrc:i m~ndic:il, con uná incidencia estimada de 1 en 20 

millones. c1,2,3,S) 

El primer caso fue reportado en 194:2, el .cual presentó dermatitis, 

glositis, pérdida de peso, intolerancia a la glucosa en un paciente con tumor en 

páncreaS.(4,S) 

En 1966 Mac Gava.n y colaboradores documentaron hiperglucagonemia asociada 

con los síntomas clásicos del SG. c2, SJ 

En 1974 Mallison definió· el SG en 9 pacientes con eritema necrolítico migratorio e 

hiperglucágcm~rnia y refiriÓ q~e ~1' ENM podía presentarse hasta 12 años antes del 

diagnóstico del tumor. c2,4,SJ 

Se presenta en la quinta década de la vida, no hay diferencia entre hombres y 

mujeres. Estudios previos han reportado que existe una leve tendencia en las 

mujeres. (2,3) 
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El ENM es clínicamente característico, un dermatólogo con experiencia puede 

diagnosticar el síndrome en el 50º/o de los casos basado en las manifestaciones 

clínicas. c1,2) 

Descrito por primera vez en 1973 por Wilkinson, el ENM se presenta en~er67°/.; de 
los casos. Se inicia con máculas eritematosas pequeñas y pápulas que confluyen y 

forman placas, se extienden a involucrar el periné, las extremidades inferiores, 

región perioral y tórax. Las lesiones frecuentemente llegan a confluir, son·de.color 

eritemato bronceado con induración central. Los bordes son circinados o 

serpiginosos, pruriginosos y dolorosos, fácilmente se infectan con candida y 

estafilococo. (2,3) Hoja 1, figura 1 y 2A 

Otras alteraciones dermatológicas que presenta el SG son uñas distróficas, queilitis 

y glositis atrófica. c1,2) 

El glucagon ha sido implicado como la causa directa del ENM, pero la deficiencia 

de ácidos grasos y zinc también tian sido comprometidas como causa del ENM. La 

deficiencia de arriinÓácidos puede ser una de las más importante en el desarrollo 

del ENM, principalmerite;C:u;;,d~·tl~n~;, síndrome de mala absorción por VIP. 

(1,3,6,12) 

La mayoría de los pacierites con.SG ·cu~~~~con intolerancia anormara la gl.ucosa. 

(3,13). En el . s3.:94% cfu: los ¡:Í:aci~nt:e"~ t~vieron diabetes como parte! dE:!I SG: 

Típicamente la diab~té;; aso~iad~ al 5(;' hél sido descrita . como levé y f~cHínente 
controlada, sin embargo .. tOdos los pacientes requie'ren terapia eón insulina. Las 

complicaciones de la diabetes no han sido reportadas en pacientes con 

glucagonoma. (3,17) 
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La diabetes que se desarrolla en el SG es causada por acción de la 

gluconeogénesis y glucogenólisis. Los incrementos secundarios en cada hormona 

como la adrenocorticotrópica, péptido intestinal vasoactivo, somatostatina, 

polipéptido pancreático humano podrían tener un papel importante en el desarrollo 

de la diabetes. c2,s,17) 

El SG puede ser parte del. síndr~me> poliglandular tipo L (asociado con 

hipercalcemia. debid() ~. hi~érpl~sia p~ratiri::;id~a o ·~dE'!ncirTiay t¿mor: pitÚi~é.lrio). 
• :.· -, -•• o -- -·:~ -:,- .--, • ·'; - --.- .:-· •. ., ,. - . -. - - - -- ·- - .: - -

La pérdida d~ peso de 10 kil,os o más se pre~e;,fa en Un 56-91%. La pérdida de 

peso se t;!xplica 'p6r·~i ir1crémento é:alórico.:a ~xpensas de la ~stimulación de 

ureagénesis; 91Jco~~ogé~~si~~q~~ ocasÍo~a la pérc:licÍ~ de. proteínas y grasa de los 

tejidos. La ano~exi'a r~suitante del tÍ.uT"{or contribÚye a este proceso y el· síndrome 

de mala absorciÓn.po-;la Íiberación deVI~. (2,3) 
~- - - ··. ~-->·-~·-:::-<>:: ,;;'_ .. ,_\. ' ''-'".:··-/_:·:_·.:_ .. _:: .. !:-.-~~-

El dolor abdominal> es f~e~liente y>~parece· en las etapas iniciales antes de 

El síndrome de z6,mnger EIH~on sE;- dl~gn()~icó ~n algunos pacientes .antes del 

desarro11ode1 sG;;; gtros)~ín~9rT1;~ .:·~~i>ott~élos, cqn .. e1 · ~~ son ~debilidad,. náus~a y 

trombosis .. venosa; insornnio/ consti p·ación,• ·man ifestad()nes .· neu ropsiq uiátricas. Los 

síntomas c-~•eufo1Óg icb~'·¿¿~o .~d~lll~nC:ia, • ~t~-xia; ... -~t;ofi~ Óptica -y· d~bÍI Íd.;·c:t muscular 

proximal h~ s~do as6ctado cori e1 -sG~ c2,7> . . - . 

La trombosis venCl~a profunda y el .embolismo pulmonar se presentan en el 30% 

de los casos con SG. (3) 

La anemia es normocrómica y normocítica. La causa se desconoce, y está 

relacionada a la severidad del SG. El glucagon es una hormona catabólica y puede 

actuar directamente en la médula ósea. (3,8) 
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Hay otras causas de hiperglucagonemia que no tienen que ver con el 

glucagonoma, como son la hipoglicemia, trauma, infección severa, pancreatitis 

aguda, cirugía abdominal, síndrome de Cushing, estrés severo, falla renal y 

hepática, sin EN. c10) 

DATOS DE LABORATORIO. 

Los hallazgos en el laboratorio clínico son la hiperglucagonemia, hiperglicemia, 

anemia e hipoaminoacidemia. (10) 

El síndrome de la hiperglucagonemia familiar y esporádico, generalmente los 

pacientes no tienen síntomas. En cambio los pacientes que presentan con el 

síndrome del glucagonoma ·frecuentemente .los niveles de glucagón sérico que 

excede a los 500. pg/ml. (17) 

CARACTERÍSTICAS HISTOLOGIAS DE LA PIEL. 

La piel exhibe necrolisis. del epitelio en la capa espinosa o zona media de la 

epidermis por arriba de las células basales formando vesículas y ampollas 

intraepidérmicas. Las células basales están bien conservadas así como la capa 

granulosa y córnea. Se .observa infiltrado linfocitario moderado perivascular en la 

dermis superficial. (2,11) Hoja 1, figura 2B y hoja 2, figura 1c 

CARACTERÍSTICAS DEL TUMOR. 

75º/o de los tumores miden más de 5 cm de diámetro al momento del diagnóstico. . . 
En el 47°/o se localiza en·e1 cúerpo y la cola del páncreaS.(4,7) Hoja 1, figura 2c 

Más de la mitad tienden a ser. inva'sivos; localmente o con metástasis a distancia. 

(3) El hígado es el sitiocr'.ná~ frecuente· d~ metástasis, seguido de los ganglios 

linfáticos peripancreáticos, sllpr'arrenal, riñón y pulmón:c1,2) 

. . - -; ,-• ~·, í l 
- _-...::..:__! 
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Stacpoole refiere que el 50º/o de los pacientes con SG presentan metástasis, a 

hígado y a ganglios linfáticos regionales, no hay correlación directa entre el 

tamaño del tumor y los niveles de glucagonemia y la presencia de metástasis.(4,7) 

Hoja 2, figura lA y 16 

Ocasionalmente los glucagonomas son descubiertos en forma fortuita y no 

secretan péptidos a la circulación, aunque se han demostrado con el microscopio 

electrónico gránulos neuroendocrinos. ·c3> 

- ---·:-,- -

Para la localiz¿:¡ción 1e1 t~ínor se u:mz~ ·• 1á arteriografía selectiva de la mesentérica 

superior. v. d.e1 tr~~~º 'C:eríélco; .·el tu'?1o~ i~ ld~~fi.f.~é!Nºr su. circulación patológica o 

por ~I des~l~zamiento «:1e jC:,~ ¡ grªcicJE:!'~ ,vasó.s:;E(' .:i1i:rasonido y el rastreo con 

isótopos· radiactivos .. e,n ·;el·. p~nc~eas ·~ i híg~?o; puEide detectar y monitorizar las 

metástasis, tiene uná' lirnitahte: cil..le. nó'detecta' tumores pequeños. La TAC es 

particularm~nt~ utii para; 1~\'d~~e~C:i.Ón. ~el ·.tumor pero también no detecta los 

tumores' peqüeños .. i.'.~ RNM .~5 ·~1; n,éi:~cio más fidedigno para detectar 1as 

neopla~ias p~q~eñas il~~0~?n;~·~á,~a~ls hepáticas. (2,3) Hoja 1, figura 20 

CARACTERisric.As't-tísTOLÓGXCAS DEL TUMOR. 

El tumor se .dispone ~n. nódulos, tú bulos, nidos, trabéculas y células aisladas; las 

cé1u1a~ sdn··1119f6i,üri~~:{~ra~·cé1u1as exhiben sus núcleos redondos, C>va1es eón 

cromatina •finam~nte grélnular ·uniforme. Ocasionalmente presentan. susc núcleos 

pleomórficos .. y gigantes. Los nucleolos son escasos poco prominentes y el 

citoplasma escaso y anfofílico. Las mitosis son escasas menOs d~ S ~it6~is x 10 

CSF. Los bordes son bien defi11idos o infiltrantes. La)nvasión vascular_ es' frecuente. 
(1) Hoja 2, figura lD, 2A, 28, 2C 

Los estudios especiales del. tumor· con los métodos- de impregnación con plata de 

Grimelius, la enolasa neuronal específica y la cromogranina son buenos 

marcadores neuroendocrinos para este tumor. (3,4) Hoja 2 figura 2c y hoja 3 figura 10 
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Estudios con inmunofluorescencia directa con anticuerpos antiglucagon confirman 

la molécula secretante de glucagon.(14) Hoja 3, figura lA 

Con el microscopio electrónico se observan un numero variable de los gránulos 

secretores, miden entre 100..:200 nm tienen un núcleo central electrodenso y un 

halo claro:c1> Hoja2, figura 20 

En general 1c:J~ g·l~~agonomas benignos ti~~en abundantes gránulos, mientras los 

glucagonoma}malÍg~6~·rio'16 présentano son eséasos. (3,4) 

Las mitocondriéls•son en un número variable y ocasionalmente presentan cambios 

oncocític_os. (i) 

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL 

Los hallazgos microscópicos del ENM{se pUeden encontrar' en otras entidades 

clínicopatológicas de etiología difere;nt~ '.i::bmo: erite.:na polilllorfo, reacción de 

injerto contra huésped. síndrome del éh()q~t;! tÓ~·iCCl, en lél piel escaldélda por 

estafilococo (SSSS), intmdcaC:ión por bctrbituri~6sI· .a.crodermatitis enteropática, 

pelagra, kwasiorkor. (2, 21,22) Hoja 3, fig~ra ~. 

Los cambios histológicos sc:Jn silllil~;es· ~ los deLérite'!l1a n~~~()lítié() migratorio del 

glucagonoma.· (2G)H:Oj~ 3~fi~~;¡; 2r '·<- ;:_:-,:-.·-

El eritema multiforme es una enfermedad él~toi;;riit~da'de I~: piel CSSJ), por la 

liberación masiva del factor necrosante tumoral, a'veces episódica;'también puede 

afectar a las mucosas. Se caracteriza por unél erupción ~()l·i~orflca;· donde la lesión 

típica en escarapela ó tiro al blanco, además máculas. eritematosas, pápulas, 

placas urticariales, vesículas y ampollas. Las lesiones exhiben un patrón 

inflamatorio de tipo liquenoide que oscurecen la capa basal, en la zona de la 

interfase "dermo epidérmica", con infiltrado linfocitario, con degeneración vacuolar 

Ti7~.' 9 
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basal y espongiosis. Las lesiones vesiculosas se caracterizan por la separación en 

la unión dermoepidérmica y marcada necrolisis focal o extensa en el techo de la 

vesícula. En los casos graves de eritema multiforme o síndrome de Steven 

Johnson y de necrolisis epidérmica tóxica idiopática, la necrolisis de la epidermis 

puede ser acentuada y predominante.(23) Hoja 3, figura 2a 

La intoxicaéión por barbitúricos además de la necrolisis extensa de la epidermis sin 

inflamación, hay necrosis masiva de las glándulas sudoríparas ecrinas. (22) HoJa 3, 

figura 2b 

En la enfermedad de .injerto contra huésped es un síndrome sistémico con 

importantes manifestacio.nes cutáneas. Con frecuencia se ve en pacientes que 

reciben. linfocitos inmunocompetentes alógenicos durante el transplante de médula 

ósea utilizad.o en el tratamiento de la anemia aplásica, leucemia o estados de 

inmunodeficiencia. En. las lesiones incipientes hay un infiltrado linfocitario disperso 

en la epid.ermis. Se. puede acompañar de vacuolización de la basal, la necrosis de 

queratinocitos en. forma focal o generalizada. Estas células dañadas se acompañan 

frecuentemente de do.so más linfocitos, dando la imagen de "necrosis con C:élÚlas 

satélite". En las. lesiones fulminantes en la fase aguda la necrolisis es exten.sa y 

generalizada con separación epidérmica y necrosis de todo el espesor epidérmico, 

con pocá infl~rrlaéión.ás> Hoja 3, figura 2e 

En el síndrome de la piel escaldada (SSSS), producido por.el estafilococo fago 71, 

la necrolisis e~ ~~ensa en los estratos superficiales con poca ·reacción inflamatoria 

y ocurre en ~iño~:«24>Hoja 3, ngura 2c 

La acrodermatitis enteropática es un trastorno raro resultante del déficit de zinc, se 

presenta como lesiones periorificiales y acrales, pueden ser ezcematosas, 

vesiculoampollosas, pustulosas o una mezcla de las lesiones. Microscópicamente 

presentan necrolisis superficial extensa o focal. 
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TRATAMIENTO 

Las opciones terapéuticas para el glucagonoma, son la resección quirúrgica como 

tratamiento de primera elección, quimioterapia, análogos de la somatostatina, 

dacarbazina, estreptozocina, interferón y embolización del tumor. 

- .. -

El rash frecuentemente res¡Jond~ • a la <admi~istradón de zinc, una dieta 

hipercalórica, control de la diabetes con insulina~ infusión IV de aminoácidos junto 

con ácidos grasos esenciales,' (9) 

I TF'C'T~ 
FALL.~ _,_. 
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PLANTEAMIENTO DEL .PROBLEMA: 

¿cuales son las manifestaciones diagnósticas incipientes del síndrome del 

glucagonoma? 

¿Qué existe en la literatura internacional sobre el síndrome del glucagonoma, 

cuantos casos y cuales son sus características? 

.. --1 
__ J 

12 



MATERIAL, PACIENTES Y METODOS: 

Diseño de estudio: Estudio transversal, retrospectivo, descriptivo, observacional. 

Universo de trabajo: Hospital de Oncología CMN Siglo XXI, de 1974-2002, se 

efectuó la revisión de los archivos de biopsias, analizando la historia clínica, rayos 

X, estudio de inmunohistoquímica y en un caso microscopia electrónica, siendo tres 

casos los que reunieron todos los criterios referidos. 

Revisión de la literatura internacional sobre reporte de casos y sus características. 

--··---, 
! 
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RESULTADOS: 

Se obtuvieron tres casos de la revisión del archivo del Hospital de Oncología del 

CMN Siglo XXI, de Jos cuales se podrán observar sus características en la tabla 1. 

Tabla comparativa 1. 

En México, existen dos estudios del síndrome del glucagonoma, el del Instituto 
Nacional de Ciencias Médicas y Nutrición "Salvador Zubirán", y el de Hospital de 
Oncología CMN Siglo XXI IMSS, en la siguiente tabla se muestran los resultados de 
ambos. 

MEXICO 
SINTOMATqLOGiATCA~s~o~1-~CAS0-~~2-~-CA~~s~o~3-~---~CA=~s~o~4-~~CA~SO=~s~-rCA=-=s'"'o'""""'6,--,--- -~-- --

INSTITUCION -rHo HO HO INNSZ INNSZ INNSZ 

MICROSCOPIA 
ELECTRONICA 

NE Gránulos 
endocrinos 

HO: Hospital de Oncología CMN Siglo XXI 

NE 

INNSZ: Instituto Nacional de la Nutrición "Salvador Zubirán" 

NE: NO EVALUADO 

NE66o/a 
33°/o + 

NE NE Gránulos 
endocrinos 

SEGUIMIENTO. Uno vive, dos fallecieron, de uno se efectuó Ja autopsia. 

_ . .,, \ 

33°/0 + 
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En la siguiente tabla se muestra los resultados en la literatura de los casos de 

síndrome del glucagonoma, en la mayoría de las instituciones se trata de reportes 

de un caso, solo la Clínica Mayo tiene la serie más grande la literatura internacional 

con 21 casos. 

TABLA COMPARATIVA DE LA LITERATURA INTERNACIONAL 

INSTrTUCION FARGO SAGA ROYAL KYOTO ST MARY WESTMINSTER SHRINER ! Anderson MAYO 

CLINIC HOSPITAL ~~~~cg_~~NE HOSPITAL ~g~:;g-~L HOSPITAL HOSPITA~-1-~~~~AL ~i;-i~;Q~ 
EDAD Y SEXO 71 M 53 H 69 M 46 H 63 H 50 H 55 M 47 H 53 

52º/o H 

,_G_L_U_CA~G~O_N_O~M-A---+=--s-EZA---!-C-O_LA ___ ,_C_U_E __ R __ PO ___ __¡ __ C_O_LA __ -lf-C-O_lA ____ -+-C-U_E_R_P0 ___ -1,-N_E _______ t-asi-ZA -- ~~~/o M -

~E'=N"°M-:'--:~-----+~---f-'------t-.±__-----+------1-----;- ------+t.+-"+-=-----L~- 66.66º/o 
1-N=-cE'CM~I'="-c--------j-----+------j---------1-----t------1-cc~------~~---f--¡--- ;a~~;~/o 
t_,,~='._."'~'¿:i:;;~;:'c'EAO'E~S~-=-=:-=-=-=-=-=-=;L-=-=-=-=-=-=-=-=t~-=-=-=-=-=--l--+'.:::::_:::_-_-_--'=_~:::_:::_:::_:::_:::_:::_:::.:-::-.+:::_:::_:::_:::_:::_:::_:::_~~-N°'.:_E~=-=-=-=-=-=-=-=-=-=-,1=,N~'°E~------_-_-_ 1 + 38o/o 
INTOLERANCIA A ¡ - f NE '¡·-=------ -NE--
f--:'LA'?;--;G~L~U~C~O~S==A'-----i-----J-----1-------f-----~-----J-------!-~c~----
l T~6~~~SIS -----1+--- -::-~--- : --_---~~- ~ ZE . f-~~----_-_ --_ r:-- __ ---- -----_ ~.GGº/o_ 
~ENOSA i 1 1 

ill~~fH=t~i~ ~~ ~i~~:=~~-=~~~ ~~~EVA00-----1~i~0J ~L~~~:r~-°'~ __ 
~

_l_PERC~L~EMIA I NE NE NE NE 1 NE ___ -L~E _____ t!:!_I;_________ 
GLOSms, 1 + ¡ + 28.57º/o 
ESTOMATITIS . ¡ 

r-..frcROSCOPIA j NE Gránulos NE NE NE NE NE 1 NE 1 N~ 
~ECTRONICA j endocrinos --~----~ 

~:e--. 

LE611_. . 
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DJ:SCUSION 

Se trata de una entidad poco frecuente y mortal, de lo cual deriva la importancia 

de su diagnóstico y tratamiento ()POrtuno atr_aV'és de la biopsia de piel, la cual es 

de fácil acceso y costo pero no así su interpretación. 

El glucagonoma se puede diagnC>sticar en etapa incipiente en la ,piel por el ENM 

que puede ser asincrónico o'. sincrónico, cuya carac:terístiCa · es· la' necrolisis 

epidérmica focal o extensa en la zona media de la epidermis; los diagnósticos 

diferenciales se debe hace't con eritema polimorfo, intoxicaC:ión por barbitúricos, 

reacción de injerto contra. huésped, síndrome del choque tóxico, SSSS, los cuales 

presentan los hallazgo~ ~iáoscópicos ya comentados, pero.las manifestaciones 

clínicas y la edad son completamente diferentes. 

Uno de los hallazgos clínicos frecuentes es la tromboembolia pulmonar y venosa, 

las cuales comprometen la vid~ cJe paciente. 
. . ·~·: :;· ~ 

Uno de.los tur¿16r~~ ~idiÓ.más~de 5 cm, localizado en cola, ubicación en la cual los 

son diversos lo~ patr()rÍes hiSt:ológicos del. glucagonoma nódulos, nidos, trabéculas, 

son células aislad~s, p~;,;;entari u..i:a monotonía celular, los núcleos son redondos u 

ovales con cromatinafinam.~nte granular y citoplasma escaso. 

A diferencia de la mayoría 
0

de los tumores, en los que ias mitosis y el pleomorfismo 

graduan la malignidad o son parámetros en la sobrevida de los pacientes, la 

malignidad del glucagonoma esta manifestada por la presencia de metástasis y la 

invasión vascular. 

\ 
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La inmunohistoquímica es importante para poder diferenciar una neoplasia 

neuroendocrina de algunos carcinomas poco diferenciados que pueden llegar a 

confundir. 

La inmunofluorescencia directa que 

confirma la molécula secretante de glLJ~~gon, así, como la microscopia el~ctrónica 
con la cual observamos los gránulos neuroendocrinos de 100.:200 nm con núcleo 

central electrodenso. 

Se comenta que la microscopia 

benigno o maligno, ya que se ha observado que eÍ t:ener pocos grá~ulos o escasos 

es de mal pronóstico. 

En cuanto a factor pronóstico el diagnósticotemprano y el·trat~~~iento oportuno 

van de la mano hacia un buen pronóstico, ya q~e geineralm~nte s~ Úatan de 

tumores de. menos de 5 cm, que no han desarrolfcido metáSt~sis ni invasión 

vascular. 

., - ' '" "'' 
-

. 
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CONCLUSIONES: 

El ENM se presentó en los tres casos qui:!_ orientó_ al diagn_óstico y búsqueda del 
tumor pancreático. 

Los tres casos presentaron el SG completo, se manifestó con el eritema necrolítico 
migratorio, diarrea, diabetes mellitus, anemia, pérdida de peso, como síntomas y 
signos casi constantes. 

La localización más frecuente fue én· cabeza de páncreas en:2 de 3 casos; -

Un caso se asoció al NEM I 

Un caso vivió con la extirpación deLtumor, dos casos fallécieron, uno murió por 
desnutrición, síndromé.de 'rnalabsórdón_ y_ diabetes y el otro por tromboembolia 
pulmonar. · -

Un caso tuvó metástasis a hígado 

La hiperglucagonemia fue un dato constante asociado con hipercalcemia. 

rpc
FALLA r: 

-·-¡ 

18 



Pies de figura: 

Hoja 1 

Figura 1 
Mujer adulta con Síndrome de Glucagonoma y Eritema Necrolítico Migratorio en la 
región perineal, lesiones eritema bronceadas, bordes circinados, pruriginosas y 
dolorosas 

Figura 2 
Arriba a la izquierda A}: adulto con Síndrome de Glucagon y Eritema Necrolítico 
Migratorio, las lesiones forman una gran placa eritematosa y descamativa con 
vesículas rotas y bordes circinados en la pared del abdomen. 

Arriba a la derecha B): Piel del Eritema Necrolitico Migratorio, exhibe necrolisis del 
epitelio en la zona media, las células necrolíticas son más pálidas en forma de 
fantasmas celulares; la capa basal y la granulosa están bien conservadas. (HE-
68x). 

Abajo a la izquierda C): Páncreas con tumor en la cabeza, grisáceo. 

Abajo a la derecha D): TAC de abdomen exhibe tumor de la cabeza del páncreas. 

Hoja 2 

Figura 1 
Arriba a la izquierda A): Hígado con metástasis de Glucagonoma 

Arriba a la derecha B): Detalle de metástasis de Glucagonoma 

rr··· 
PALL_.::, · 

Abajo a la izquierda C): Piel de de la zona del periné con Eritema Necrolítico 
Migratorio, la epidermis exhibe necrolisis total de los queratinocitos, formación de 
vesícula intraepidérmica, ausencia de inflamación. (HE-48x). 

Abajo a la derecha D): Glucagonoma, las células son poliédricas, abundante 
citoplasma, núcleo central, cromatina fina y nucleolo p'oeo aparente; se -disponen 
en cordones y nidos. (HE- 80x) - -- - __ ,_ · 

Figura 2 . · .: · 
Arriba a la izquierda A): Glucagonoma con células columnares, n.úcleo alargado 
seudoestratificado, descansan en una mehibraña gruesa. (HE-48x) 

Arriba a la derecha B): Glucagonoma con células pequeñas, monótonas, núcleo 
oval y redondo, central, cromatina fina, dispuestos en forma irregular, cordones y 
nidos. (HE-48x) 

19 



Abajo a la izquierda C): Glucagon con células columnares teñidas con anti
glucagon intensamente positivas (HE-80x) 
Abajo a la derecha D): Microscopía electrónica de glucagon, se observan gránulos 
electrodensos neurosecretores de 100 nm (38,000x) 

Hoja 3 

Figura 1 

Izquierda: Glucagonoma 
(anti-glucagon 48x) 

con tinción Glucagon intensamente positivo 

Derecha: Glucagonoma con tinción de Sinaptofisina intensamente positiva 
(anti-sinaptofisina 48x). 

Figura 2 

Arriba a la izquierda A). Síndrome de Steven-Johnson SS.J (eritema polimorfo 
mayor) La epidermis exhibe necrolisis total de los queratinocitos, con formación de 
vesícula subepidérmica; poco infiltrado inflamatorio. (HE-48x) 

Arriba a la derecha B): Intoxicación por barbitúricos, se observa además de fa 
necrofisis epidérmica, necrosis masiva de fa porción secretora de fas glándulas 
sudoríparas ecrinas, se observan los fantasmas de las siluetas de las glándulas 
(HE-68x) 

Abajo a la izquierda C: Síndrome de la piel escaldada por estafilococo (SSSS), 
exhibe fa epidermis necrolisis de los estratos más superficiales. (HE-48x) 

Abajo al centro D: Erupción fija a medicamentos (EFM), fa epidermis exhibe 
necrosis total de los queratinocitos con leve infiltrado susierficial perivascufar de 
linfocitos, en una superficie de la piel no mayor de 3 x.4 cm · (HE-48x) 

Abajo al centro E: Reacción de injerto con huésped (rl vs H), la epidermis exhibe 
necrosis irregular de los queratinocitos y exocitosis de linfocitos, en pacientes 
trasplantados. (HE-48x). .· ' 

Abajo a la derecha F: Piel del Eritema Necrolítico Migratorio (ENM), exhibe 
necrolisis del epitelio en la zona media, las células necrolíticas son más pálidas en 
forma de fantasmas celulares; fa capa basal y la granulosa están bien 
conservadas. (HE-68x). 
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