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INTRODUCCION 

El sistema celular neuroendócrino consiste en una amplia 

variedad de células que están presentes en el sistema 

nervioso central, periférico y también en muchos organos 

endócrinos. (1) Estas células tienen la_capacidad de prQ 

ducir aminas, péptidos y otras sustancias biológicamen­

te activas; éstas sustancias pueden actuar como neuro -­

transmisores, como verdaderas hormonas ó como regulador 

paracrino; esto se refiere a la producción de aminas y -

hormonas por células que ejercen un efecto local sobre 

células blanco por difusión a nivel del espacio extrae~ 

lular. Un ejemplo de esto es la producción de somatost~ 

tina por células insulares pancreáticas, quienes regu-­

lan la producción de insulina y glucagon en células ig 

sulares VP~in~s. 

El concepto actual del sistema neuroendócrino difuso -­

propuesto por Pearse y Takor- Takor, es de que consiste 

en cuarenta tipos individuales celulares, que campar-­

ten características comunes, pero que tienen diferente 

origen embriológico. (2) 

Las células 

so pueden 

primero de 

y neoplasias del Sistema Neuroendócrino dif!:!_ 

ser divididos en dos principales grupos. El 

células de tipo neural, en las que se incl!:!_ 

yen neuroblastomas, feocromocitomas y paragangliomas y -



aquellas de tipo epitelial, en las que se incluyen 

carcinoides y neoplasias neurocndócrinas de muy di­

ve~sos sitios, forman el segundo grupo. 

Mucnas de éstas neoplasias tienen rasgos c.linicopa­

tolÓgicos muy distintivos y así precisan una clasi 

ficación bien definida, 

nejo clínico Óptimo. 

que es necesaria para un ma-

Aunque el término carcinoide ha sido ampliamente us~ 

do para referirse a neoplasias que derivan del siste­

ma celular neuroendócrino, la Organización Mundial de 

la Salud hace la recomendación de que el término •ca~ 

cinoide" sea usado para aquellas neoplasias en las -­

que se reconozca el patrón histológico de los carci-

noides intestinales. 

Los tumores de células enterocromafines así como los 

tumores neuroendócrinos del tr<1cto g~stroiHLestinal, -

timo, tracto urogenital , cérvix uterino y de muchos 

otros sitios pueden ser designados como carcinoides. 

Los tumores 

noma medular 

del sistema neuroendócrino como 

de tiroides, tumores insulares 

el carci 

pancreáti 

cos, adenomas hipofisiarios y feocromocitomas deben 

ser designados por sus nombres específicos. 

Las tinciones de plata como el Grimelius y el Font~ 

na- Masson son de gran ayuda para caracterizar a al-



gunas neoplásias neuroendócrinas, la gran variabilidad 

de las tinciones de plata producen resultados menos con-

sistentes que las tinciones 

marcadores principales son 

ca ~ la cromogranina y la 

inmunohistoquímicas , cuyos 

la enolasa neurona específi­

sinaptofisina. 

Un amplio espectro de péptidos y aminas está prese~ 

te en las células y tumores del sistema celular ne~ 

roendócrino, aunque la función biológica de muchas es 

conocida, algunas de éstas sustancias no tienen funci­

ón conocida ó aún no se conoce. La localización de -

péptidos, puede ser de ayuda para caracterizar cier-

tas neoplásias 

ción ectópica 

la presencia de 

neuroendócrinas. Sin embargo la produc-

de 

un 

la caracterización 

péptidos es un fenómeno común; así 

péptido puede no ser de ayuda para 

de neoplásias neuroendócrinas raras. 

Cuando el diagnóstico diferencial de un carcinoma 

~napl~sico incluye a una neoplS~ia ncurocnd6crina, la 

presencia de 

tructural puede 

granulas 

ayudar 

secretorios en el examen ultraes 

para establecer el diagnóstico. 

Los gránulos secretorios son 

de una densidad variable y 

su tamaño varía en un rango 

centrales ó excéntricos 

una membrana limitante, -

de 50 a 400 nm. Aunque 

la morfología de los granulas secretorios de muchas cé 

lulas neuroendócrinas normales puede ser de gran ayuda 

en el reconcimiento de tipos específicos celulares; a 

veces esta morfología no es vista en las céÍutas neo-



plásicas. Recientes estudios muestran que diversas hormo­

nas y aminas como la calcitonina y somatostatina, pueden -­

ser almacenados en los mismos granulas secretorios en carci­

nomas medulares de tiroides; y que la cromogranina A forma -

el mayor constituyente de los granulas secretorios. 

El desarrollo de hiperplasias y neoplásias que involucran 

a diversos órganos del sistema neuroendócrino difuso es -

una condició~ genética autosómica dominante con altos gra 

dos de penetrancia. 

tiple se aplica a 

El término de neoplásia endócrina múl 

estas alteraciones. Son tres tipos de 

síndromes que se presentan: el tipo I incluye a la hipofi-

sis, páncreas y paratiroides, algunos enfermos presentan el 

síndrome de Zollinger - Ellison con Úlcera péptica. El tipo 

II involucra células C del tiroides, la médula adrenal y las 

paratiroides. El tipo III Ó 2b involucra células C del -

tiroides, médula adrenal y hay asosiación con neuromas en 

algunas mucosas. 

En cuanto a la producción ectópica de hormonas; se ha vi~ 

to que las lesiones neoplásicas de algún Órgano pueden -

ser no funcionantes, por no producir una hormona específi 

ca, sin embargo pueden producir secreción hormonal ectópi 

ca ó inapropiada. 

Por el sistema neuroendócrino difuso puede explicarse la 

producción de hormonas por muchos tumores endócrinos, pero 

no todos. Algunos tumores no neuroendócrinos como los ca~ 

cinemas epidermoidcs de pulmón, los carcinomas hcpatocelula­

res y también algunos sarcomas están asociados a la produ~ 



ción de hormonas ectópicas. 

La producción ectópica de hormonas por algunas neoplí 

sias como la ACTH y las subunidades Alfa de gonadotrofi­

nijs por neoplásia insular pancreática, pueden ser asoci~ 

da~ a un tumor biológicamente muy agresivo. 

El tumor carcinoide se origina de células endócrinas di~ 

persas en la mucosa gastrointestinal, inicialmente se dg 

ñominaban células de Kulchitsky ó enterocromafines por su 

afinidad a las sales de cromo; los gránulos secretorios 

de estas células tienen afinidad por las sales de plata -

solubles y por esa razón se denominan argentafinomas. (3) 

Algunas células neoplásicas depositan directamente sales 

de plata y se denominan argirofílicas. El tumor se loe~ 

liza por orden de frecuencia en el intestino medio, pos­

terior y anterior. Son potencialmente malignos d~pend! 

do de su localización, grado de invasión y tamaño, se -

menciona que en un 66 % de los que miden más de 2 cm. 

han metastatizado cuando se detectan por primera vez. 

Histológicamente presenta 

a) Insular, b) trabecular, 

cuatro patrones 

e) glandular y 

morfológicos 

d) mixto ó --

indiferenciado. Las células son de apariencia monótona, 

tienen citoplasma granular, rosa pálido, n6cleo redondo 

u ovoide y cromatina granular, las mitosis , atípia citg 

lógica y pleomorfismo nuclear son mínimos, excepto en los 

indiferenciados. 

En cuanto a su evolución clínica, los carcinoides son' a-



sintom5ticos y gencralmonte se descubren incidentalmente, 

hay otros , que son la minoría que producen hemorragia, 

obstrucción ó angulación de alguna asa intestinal y pr~ 

vpcan síndromes abdominales agudos. Algunos se asoci-

an al Síndrome Carcinoide caracterizado por : enrojeci 

miento paroxístico, episodios de sibilancias asmatiformes 

insuficiencia cardiaca derecha, dolor abdominal y lesi.9_ 

nes tipo pelagra en piel y mucosa oral. Por libera­

ción de serotonina, histamina, calicreína y bradicinina 

de las células neoplásicas. 

El síndrome se produce en el % de los pacientes -­

con carcinoide, en el 10 % de los carcinoides gastrointe~ 

tinales y en el 20 % en carcinoides con metástasis di 

semi nadas. 

En los carcinoides gastrointestinales se requiere la -

presencia de metástasis hepáticas. En estas circunstan 

cias hay mayor producción de substancias endocrinas, -

por ser generalmente de mayor tamaño los nódulos rnetásta­

sicos y pasan a la circulación general rápida y directamen 

te por las venas hepáticas, sin ser somet1das a la degrad!!_ 

ción metabólica. 



HISTORIA 

M~rling en 1808 rué el primero en describir histolÓgicamen­

te ·a lo que actualmente se designa como tumor carcinoide.(4) 

Langhans en 1867, Begcr en 1882, Lubarsch en 1888 después 

de estudiar cuidadosamente éstas ncoplásias lo describió con 

gran detalle. Ransom en 1890 describió una neoplásia qu?. 

había dado origen a extensas metástasis hepáticas. El térmi 

no Carcinoide fué acuñado por Oberndorfer en 1907, para una 

lesión que tenía la apariencia de un carcinoma, sin ningun a­

tributo de malignidad ( invasión ó metástasis). Aschoff _ 

en 1911 reconoció la malignidad de los carcinoides, pero 

pasaron muchos años para que éstas ncoplásias fueran reco­

nocidas universalmente como neoplásias que dan origen a irr 

vasión y metástasis. (5) 

Gosset y Masson en 1914, usando técnicas de impregnación 

argéntica establecieron que el tumor carcinoide tiene su 

origen en las células cromafines de las criptas de Lie­

berkÜm y lo designan como tumor endócrino. 

La naturaleza endócrina del tumor carcinoide fué estable­

cida en 1953 por Lembeck al extraer 5-hidroxitriptamina -

de las células neoplásicas. Un año antes Biorck reportó un 

curioso caso de rubicundez de la piel, estenosis pulmonar y 

insuficiencia tricuspídea el cual en la autopsia reveló un 

tumor carcinoide en el Íleon, con numerosas metástasis h~ 

páticas. En el mismo tiempo Isler Y Hedinger de Zarich, 

independientC!mente reportaron tres casos similares. Wald--



denstrom unos meses después reportó otros tres casos 

con la misma sintomatologia y tumor carcinoide metastás! 

ca. Posteriormente Thorson y colaboradores publican 

el. caso de un tumor carcinoide localizado en el Íleon 

con metástasis hepáticas y lesiones valvulares cardiá-­

cas y describen el síndrome carcinoide como se ca-

no ce actualmente: • c6lico intestinal. con episodios 

de diarrea, alteraciones vasomotoras como el rubor cu-

táneo, broncoespasmo con cianosis, 

e insuficiencia tricuspídea~ 

estenosis pulmonar 

cuatro años desJlués Pernow y Waldenstrom demostraron 

excesivas cantida~s de ácido 5 hidroxi-indol acético, -­

que es un producto de degradación metabÓl ica de la sero­

ton i na en pacieDtes con síndrome del carcinoide, ade-­

más detectaron otros agentes humorales en estas lesiones 

como prostaglandims, ACTH, gastrina, histamina y otras. 

Hasta los momentos actuales surgen todavía algunas pre­

guntas sobre su pron6stico, su tratamiento médico, -

la naturaleza de su comportamiento bio.16gico y el me 

tabolismo de estcg tumores (6, 7). Feyrten hace algu-­

décadas sugirió la existencia de células claras ( 8) di!?_ 

persas en el tra~o respiratorio y gastrointestinal -­

con funciones endí't:rinas y paraendócrinas. Posteriormen­

Pearse encentro l1ertas características citoquímicas en 

tre las células C del tiroides y las del 16bulo anterior 

de la hipofisis Yde los islotes pancreáticos. la más n2 

table y consisteni? de esas características era la capa-



de sintetizar y almacenar catecolaminas e indolaminas se­

guido a la incorporación Y decarboxilación de precursg 

res de aminas exógenas tales como DOPA y 5-hidroxitripta­

mina. (9) De ésta característica resulta el acrónimo 

APUD. . La hipótesis postulada por Pearse de que las cé-

lulas se orginaban de la cresta neural, fué refutada -­

por los experimentos de LeDouarin (10). Es revisado el -

concepto por Pearse y Takor - Takor, quienes revisan la 

embriología del sistema neuroendócrino difuso y mencionan 

que este sistema esta formado por cuarenta células que -­

comparten características comunes , pero que tienen dife­

rente origen embriológico. 



MATERIAL Y METODOS. 

En el Departamento de Anatomía Patológica del Hospital gene­

ral "Dr. Daría Fernfindez Fierro" del I.S.S.S.T.E. Fueron -­

revisados los Diagnósticos AnatomopatolÓgicos de '41 casos 

de Aut~psias, durante el período comprendido del mes de -­

Enero de 1978 al mes de Diciembre de 1985. 

De éste material se obtuvo la edad en el momento de fallecer 

los Diagnósticos Clínicos, algunos procedimientos quirúrgi-­

cos efectuados. los signos Y síntomas importantes observa-­

dos, el Diagnóstico Anatomopatológico, la localización del 

tumor y la manera de comportamiento biológico. 

El material de Autopsias rué conservado en solución de for-­

maldehÍdo al 10% , los tejidos fueron procesados por el -

método de parafina y fueron teñidos con técnica de hema­

toxilina y eosina, el algunos se efectuaron tinciones es­

peciales como tricrómica de Masson , la del ficido peryódico 

de Schiff y la técnica de Grimelius. 

se efectuó revisión bibliogrfifica de la literatura mundial -

para compararla y discutirla con los resultados obteni-­

dos. 



RESULTADOS 

se revisaron 541 protocolos de autopsia de la Unidad -­

de Anatomía Patológica del Hospital General "Dr. Daría Fer­

nández Fierro" del I.S.S.S.T.E. del mes de Enero de 1978 

al mes de Diciembre de 1985. Sumando un total de ocho años. 

En éstos casos el mayor número de defunciones se presen­

tó en la primera década de la vida con 197 casos (36.4%) 

le siquieron en frecuencia la séptima y octava décadas con 

93 y 76 casos respectivamente, que corresponden al 17.1 

y 14 % . 

El menor número de defunciones ocurrió en la tercera -

década con solamente 5 casos, que es el 0.9% 

En cuanto al sexo las diferencias son mínimas, ocurrie-­

ron 276 c;:i::;o::; para lnc; mnjPrps y 265 p;ira los hombres -

y corresponden al 51.01 y 48.09 % respectivamente. 

De los 541 casos de autopsia revisados 68 ( 12.5 %) -

tienen como diagnoitico Y enfermedad principal lesio-­

nes de tipo neoplásico, casi todas de tipo maligno. y -

son por orden de frecuencia : 

Leucemias y Linfomas 

2 Cáncer de Vesícu1a Biliar 

3 Páncreas 

9 casos 

8 

B 

13.2 % 

11. 7 " 

11, 7 " 



4 cáncer Gástrico 7 casos 10.7 % 

5 Hepático 6 a.e " 
6 Tumor Carcinoide 5 7.3 " 
7 cáncer Prostático 4 5.8 " 
8 de Colon 2 2.9 " 
9 Mamario 2 2.9 " 

10 Pullll_onar 2 2.9 " 

Otras neoplasias menos frecuentes fueron las del Sistema 

Nervioso Central, Laringe, Esófago, Glándula Suprarrenal , 

Ovario, y de los tejidos blandos como el Liposarcoma, el 

Sarcoma de Kaposi, y un Linfangioma cervical en un mor-

tina to. Todas éstas neoplasias suman un total de 17 ca-

sos y representan el 25 %. 

Los casos con lesión neoplásica del tipo Carcinoide __ 

fueron 5 Con excepción de uno, todos se presentaron -

en pacientes del sexo femenino. Uno de ellos se pre-­

sentó en la sexta década de la vida, dos en la sépti-

ma y los dos restantes en la octava . 

Primer caso. Es la autopsia de una mujer de 65 años 

al que le efectuó diagnóstico clínico de trombosis mesen­

térica , apendicitis aguda, perforación de ciego, torsión 

de mesenterio y tumor hepático, fué operada de resección 

intestinal falleció días después, y en el estudio de _ 

biopsia ( intestinal y necrpsia se integró el Diagnósti-

co de Tumor carcinoide localizado en Ileon terminal, multi 



céntrico con apendicitis aguda perforada y metásta-

sis hepáticas. 

dolor abdominal 

sent6 también 

rrea de cuatro 

Su sintomatoloaía mas importante fué -

intenso, astenia y 

icterica de un mes 

años de evolución 

adinamia. Pre -­

de evolución, di~ 

y hepatomegalia. 

Segundo caso. Es el estudio postmortem 13- 81 de _ 

una mujer de 51 años. Los diagnósticos clínicos fi­

nales fueron de probable neoplasia maligna de la _ 

vesícula biliar con metástasis hepáticas y cardiopa­

tía ateroesclerosa. Su sintomatología fué de dolor 

epigástrico con irradiación al hipocondrio derecho _ 

náusea, vómito y diarrea de ocho meses de evolu-­

ci6n además disminución en el peso. Se hicieron -

los siguientes diagnósticos anatomopatolÓgicos: Tumor 

carcinoide localizado en la regi6n prepilórica del 

cstómaao con invasión a la pared muscular y a la 

grasa peripancreática, con metástasis al hígado y _ 

pulmón. 

Tercer caso. Es el eRtudio 21- 84 practicado a una 

mujer de 71 años. Sus diagnósticos clínicos fina­

les fueron de Cirrosis hepática, probable hepatoma 

y obesidad. su sintomatología principal rué dolor 

abdominal, ictericia, hepatomegalia con múltiples -­

nódulos. Los diagnósticos anatomopatológicos fueron 

Tumor carcinoide localizado en apéndice cecal, ves.!. 

cula biliar y colon, se interpretaron como metásta-



sis los nódulos de tumor carcinoide localizados en -

el hígado, pulmón, mesenterio y ganglios 

traabdominales. Colecistitis crónica con 

linfáticos i.!l 

litiasis. 

cuarto caso. Es l~ autopsia 33- 84 . De una mujer de 

60 afios. Con diagnósticos clínicos finales de Neumonía 

de focos múltiples y probable tuberculosis pulmonar, -

cardiopatía ateroesclerosa, diabetes mellitus y obesidad. 

La sintomatologla más importante rué disnea, con tos y 

expectoración. Se encontró hepatomegalia. El diagnóstico 

anatomopatolÓgico rué de Tumor carcinoide localizado en 

la vesícula biliar con metástasis a hígado, pulmón y a 

ganglios linfáticos regionales, peripancreáticos, media~ 

tinales y peribronquiales. Colecistitis crónica litiásica. 

Quinto caso. Es el estudio de necrnpsia 3- 85 , De un -­

hombre de 77 años. Con diagnósticos clínicos finales -

de sangrado de tubo digestivo, por probable Úlcera péE 

tica , probable oclusión lnL8sLinal y bronquitis crónica. 

También desnutrición. 

La sintomatología fué de dolor en hipogastrio, melena -

fiebre y p~rdida de peso. 

En el estudio de necropsia se encontró Tumor carcinoide 

localizado en la cabeza del páncreas con invasión a la 

pared muscular y ulceración da la mucosa duodenal. Las 

metástasis se encontraron en hígado, pulmón , mesenterio y 

ganglios linfáticos mesentéricos. 



DISCUSION 

En este estudio se revisarón 541 protocolos de autopsia 

efectuados durante 8 años, de 1978 a 1985. El mayor núme-

de defunciones es en la primera , sexta, séptima y octava -

décadas de la vida. El mayor número de defunciones son d~ 

bidas a patología , infecciosa, degenerativas y cardiovas­

culares. Un 12.5 % de las defunciones corresponden a mue~ 

tes provocadas por patolía neoplásica. El tumor carcinoide, 

motivo de este trabajo, se presenta en forma frecuente, es­

tando por arriba que el cáncer de pulmón, de glandula mama­

ria, colon y prostata. En los casos de tumor carcinoide -­

todos fueron clínicamente muy agresivos, y se presentaron 

en etapas tardías de la vida, que concuerda con la literatu-

ra revisada. En cuanto al sexo fué predominantemente en 

las mujeres con una relación de 4 a 1. En todos hubo me-

tástasis a ganglios linfáticos regionales e hígado, en cua­

tro hubo también metástasis en pulmón. En el primer caso 

localizado en intestino medio (Íleon) hubo sintoamatología 

de síndrome carcinoide, la cual no fué completamente docu-­

mentada, sin embargo hay antecedentes de dolor abdominal, 

diarrea de 4 años de evolución, en el estudio necrópsico 

se encontró además de las metástasis hepáticas y pulmona-­

res lesiones endocárdicas fibrosas tipo síndrome carcinoide 

cardiáco. El segundo caso con alteraciones casi iguales, 

sin embargo esta lesión estaba en intestino anterior, en el 

estómago ssociado a gastritis hipertrófica provocada muy 



probablemente 

na. El tercer 

por tumor carcinoide con producción de gastri­

y cuarto casos están localizados en la vesf 

en ambos litiásis con inflamación cróni-cula biliar, hay 

ca, ninguno presento datos sugestivos del síndrome del carci-

noide, Otro caso es el de una neoplásia localizada en la c~ 

beza del páncreas y mucosa del duodeno , aquí me hago la pre­

gunta si la lesión es primaria del páncreas ó de la mucosa 

duodenal, si rué del intestino sería un carcinoide productor 

de gastrina que produjo una Úlcera a ese nivel, o bien si -

es de la cabeza del páncreas puede tratarse de un insulinoma 

productor de gastrina que produce ulceración de la mucosa y 

podría integrarse un síndrome de Zollinger - Ellison. 



1 

2 

CONCLUSIONES 

El tumor carcinoide es una neoplasia muy frecuen-

te en nuestro medio, su presentación es mayor que 

el cáncer pulmonar, mamario y colónico como causas -

de muerte. 

La edad de presentación es en la sexta , séptima y -
octava décadas de la vida, y su comportamiento biolQ 

gico fué muy agresivo. 

3 El sexo femenino fué el mayormente afectado en una 

proporción de 4 a 

4 El lugar de presentación de la neoplasia es semejan 

a lo reportado en la literatura. 

5 En todos los casos hubo metástasis hepáticas y de 

ganglios linfáticos regionales, en 4 hubo metástasis -

pulmonares. 

6 En tres casos hubo sintomatología de Síndrome de Car­

cinoide, en otro caso de Síndrome de Zollinger- Elli 

son y en otro caso su sintomatología fué inespecífi 

ca. 

7 En nuestros casos los Tumores Carcinoides tuvieron 

comportamiento muy agresivo, con alteraciones clÍni-­

cas graves, seguramente debido a las metástasis hepá­

ticas y pulmonares como sucede en lo revisado de la li 

teratura. 
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CASOS DE DEFUNCION 

POR DECADAS 

TOTAL DE CASOS 541 
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FRECUENCIA DE 

cáncer gástrico. 
7 casos 

cáncer hepático 
6 casos 

Tumor Carcinoide 
5 casos 

cañcer prostático 
4 casos 

otras neoplasias 
17 casos 

5.8 % 

TOTAL 68 casos 100 % 

10.7 % 

25 % 

NEOPLASIAS 

13.2 % 

leucemias y Linf omas 
9 casos 

cáncer vesícula biliar 
8 casos 

cáncer de páncreas 
8 casos 

cáncer mamario 
2 casos 

cáncer de colon 
2 casos 



Caso 1 Tumor carcinoide en Iloon y perforación del ciego. 

Caso l mot5stasis hop5ticas do Tumor carcinoide. 



Caso 2 

Caso 3 

Hígado con numernsas metástasis de T. Carcinoide, 

Hígado y Vesícula biliar con tumor carcinoide y me­

tástasis 



!:!!;e 4 Vcslcula Diliar con Tumor Carcinoide y C&lculo de 

colesterol. 

Caso 5 rrumor C.-ircinoidc 1:1 cab0;:a de P.-5.ncrcos que? invade 

y ulcrr<l el duodPno. 



Tumor Carcinoide. Microfotografía. Seco fuerte. Con datos mo-

dPr~dos de anaplasia. 

-,~ '"'.út~ii~'; :·_~ ---.- -~, 
t ···•\:-

.. ~\ :~""..~;t ,,· 
,, 

Tumor Carcinoie. Microfotografía. Tnmersi6n. con t. de 

Grimclius. Con gr~nulos de sccreci6n. 
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