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SUMMARY ; I

Microcystic adenoma of the pancreas is a benign and unusual tumor that is frequently asymptomatic. Therefore, reports of such tumors
in the literature are scarce. This article discusses the histopathological findings of four new cases of microcystic adenoma. We per-
formed a histological analysis of two partial duodenopancreatectomies from two patients, and of the complete pancreas from two
autopsies, one of which corresponded to a patient with the_clinical diagnosis of pancreatic pseudocysts. In this last case, cytological
study of smears and scrapes from the tumor was performed. We found a solitary tumor in the head of the pancreas in three patients
and four tumors localized in the head, body, and tail in the fourth case. All of them had a size ranging between 0.7 and 5 cm, were cystic
and well circumscribed. The cysts were lined by cul‘aoid;a/‘ or flat, non-pleomorphic, epithelial cells with abundant intracytoplasmic
glycogen. We found no signs: of malignancy. In the case with multiple tumors, one of them corresponded to an endocrine pancreatic
tumor. In summary, this article reports on four cases of mibrocystic adenoma of the pancreas, one of them with the extraordinary
finding of a multicentric tumor in the absence of von HippéI-Lindau disease. Rev Esp Patol 1997; 30(3): 200-205.
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RESUMEN

El adenoma microquistico o cistoadenoma seroso del pa’ncjreas es un tumor benigno poco frecuente que habitualmente pasa des-
apercibido clinicamente por la ausencia de sintomas. Por tanto, las descripciones anatomopatolégicas en la literatura son también
escasas. En este articulo se describen los hallazgos de 4 casos nuevos. Se llevé a cabo el estudio histopatoldgico de dos duodeno-
pancreatectomias cefdlicas rea//zadas por tumor en /a cabeza del pancreas en 2 pacientes y del pancreas completo en la necropsia
de otras 2 pacientes, en una de las cuales se sospechaban clinicamente pseudoquistes pancreat/cos En esta dltima paciente se rea-
lizaron, asimismo, estudio o/tolog/co de improntas y raspados del tumor. Se encontrd un tumor tnico en la cabeza del pdncreas en
3 casés, mientras que en el restante se observaron cuatro tumores localizados en la cabeza, el cuerpo y la cola del pdncreas. Todos
ellos tenian tamafios comprendidos entre 0,7 y 5 cm, eran quisticos y estaban bien delimitados respecto del parénquima circundan-
te. Los tumores estaban compuestos de células cuboidales o planas no pleor‘no’rﬁcas con abundante glucégeno intracitoptasmatico.
No se observaron signos de malignidad. En ef caso que presentaba varios tumores pancredticos, uno de ellos, situado en Ia cola del
pancreas, correspondia a un tumor neuroendocrino. En conclusién, en este articulo se describen los hallazgos de 4 casos de adeno-
ma microquistico del pancreas, uno de ellos con el hallazgo excepcional de tumor muiticéntrico en ausencia de enfermedad de
von Hippel-Lindau. Rev Esp Patol 1997; 30(3): 200-205.
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Presentamos 4 casos de adenoma microquistico; de pancreas
en mujeres adultas. Uno de ellos mostré s1nt0mas clinicos,
dos fueron hallazgos casuales (en necropsia y en estudio
radlologlco por otra causa), y un caso se acompano de datos
clinicos y analiticos (incluyendo una puncién aspiracién
con aguja fina [PAAF] interpretada como quiste necrosado)
que condujeron al diagnéstico de panarteritis nodosa. En la
autopsia de este dltimo caso se encontraron tres masas, en
cabeza, cuerpo y cola, asi; como un tumor neurjoen‘ddcrino.
El adenoma microquistico es una tumoracién benigna rara,
de probable origen ductdl, que interesa diferénciar de las
lesiones mucinosas. Su tratamiento es controvdﬂido, :

INTRODUCCI(’)N

El adenoma nucroqmstlco de pancreas, tamblen llamado
01stadenoma seroso o cistadenoma rico en glucogeno, esun
tumor benigno del adulto poco frecuente, dlferencmdo por
Compagno y Oertel (1) en 1978 del conjunto detumores
quisticos pancredticos debido a sus peculiares caractenstlcas
chmcopatologlcas Su apariencia macroscoplca suele ser la
de una masa esponjosa multhu1st1ca locahzada en la cabe-
za del péncreas, aunque es también frecuente en el cuerpo
y la cola. Microscépicamente se caracteriza por :diversos
quistes tapizados por un epitelio cuboideo con células de
citoplasma claro que contiene abundante glucégeno.

La mayor parte de los casos se ha descrito en forma de
comunicaciones individuéles; las series mds numerosas son
las de Pyke, Compagno y Alpert (1-3), con 40, 34y 14 ca-
sos, respectivamente. Describimos aqui 4 casos nuevos de
adenoma rmcroqulstlco de pancreas, recogldos entre 1989
y 1996 dos de ellos se encontraron en necropsias, y otros
dos corresponden a piezas quirdrgicas.

HISTORIAS CLINICAS (Tabla 1)

Caso 1

Mujer de 54 afios con sensacién de peso en la regién peri-

umbilical derecha desde hace varios afios. Los estudios ra-
|
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diolégicos (ecografia, tomograffa axial computarizada
[TAC] y colangiopancreatografia retrégrada endoscopica
[CPRE]) mostraron una tumoracién de 3 cm de digmetro en
la cabeza del pancreas, de bordes bien definidos. En Ia
CPRE se observaba una elongacién por compresion extrin—
seca'de los conductos secundarios. La lesién se interpretd
como probablemente benigna. Se realizé una duodenopdn—
createctornia cefalica.

Caso 2

Mujer de 75 afios que ingresé en nuestro centro en sep-
tiembre de 1995 por un cuadro respiratorio agudo. Habfa
sido visitada en junio del misto afio en otro centro hospi-
talario por un sfndrome constitucional de 14 meses de evo-
Iucién; en la exploracién presentaba un cuadro de poli-
multineuritis. Una ecograffa y un TAC abdominal mostta-
ron en aquella ocasién dos imégenes quisticas en la cabe-
za del pancreas, que se interpretaron (tras PAAF de una de
ellas informada como quiste necrosado) como pseudoquis-
tes pancredticos en un contexto de pancreatitis crénica. La
presencia de vasculitis en un nédulo cutdneo y en una
biopsia de nervio periférico asociada al cuadro clinico y a
la existencia en.la analitica de anticuerpos tipo p-ANCA
por encima de 500 (normal: 0-30) llevaron al diagndstico
de panarteritis nodosa y a la.instauracién de tratamiento
inmunosupresor con prednisona, azatioprina y ciclofos-
famida. ‘

En nuestro hospital se hizo el diagndstico de ncﬁ_mohia
por Pseudomonas y por Pneumocystis carinii. Durante su
evolucidn, presentd fracaso renal agudo, septicemia e insu-
ficiencia cardiaca, falleciendo!a los 14 dias de su ingreso
debido a coagulopatia trombopénica, distrés respiratorio
del adulto y shock irreversible.

En la autopsia se encontraron tres masas espomnjosas
bien delimitadas en cabeza, cuerpo y cola, de 1,5 a 4 em
de didmetro (Fig. 1). Histoldgicamente no se evidencid
vasculitis.

abla 1. Datos clinicos y‘:anatomopatolégicos‘ del adenoma microquistico de pancreas.
‘Caso Edad (afios) Sexo Tamano {cm) Localizacién
1 44 Mujer 3 Cabeza
2 '75 Mujer 1,5-4 Cabeza, cuerpo, cola
3 82 Mujer 0.7 Cabeza
4 ' 64 Mujer 5 Cabeza
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Caso 3

Mujer de 82 afios que fue visitada en el Servicio de Urgen-
cias en 1989 por un cuadro de hematemesis, epigastralgia y
sensacién de mareo. Una gastroscopia revel6 hernia de
hiato y gastritis erosiva. Tras su ingreso presento dolor
abdominal, amilasa de 319 Ufl (normal: 25-125U/1) y leu-
cocitosis (25 600 leucoc1tos/ml) Falleci6 en s1tua010n de
shock tras hemoptisis masiva. Como hallazgo casual se
encontré en la necropsia, en la cabeza del pancreas, una
lesién esponjosa de 0,7 cm de didmetro.

Caso 4

Mujer de 64 afios a quien en 1996, en una TAC realizada
tras sufrir un accidente de tréfico, se le encontr6 eh la cabe-
za y apdfisis unciforme del pancreas una lesién quistica de
5 cm de didgmetro, de bordeé netos y multiseptada por tabi-
ques finos que se realzaban con el contraste. Se reahzo una
duodenopancreatectomia cefahca con preservamon pﬂonca

ESTUDIO ANATOMOPATOLOGICO

El tejido tumoral se fijé con solucién de formaldehido al
10% y se incluyd en paraﬁria, obteniéndose secciones his-
tologicas de 4 a 5 p que se tifieron con H&E, PAS y
PAS-diastasa. El caso 2 se estudié mediante inmunohisto-
quimica con el método avidina-biotina-peroxidasa (ABC)
empleando anticuerpos primarios monoclonales o policlo-
nales contra actina especifica de midsculo (HHF35, dilucién
1:50, Biomeda), queratinas (CAM 5.2, 1:40, y AE1-AE3,
prediluido, Biomeda), vimentina (prediluido, Biomeda),
antigeno de membrana epitelial (EMA) (prediluido,
Biomeda), CD34 (1:20, Biomeda), antigeno carcinoembrio-
nario (1:40, Biomeda), enolasa neuronal (prediluido, Biome-
da), cromogranina (predlluldo Biomeda) y protema S-100
(prediluido, Biomeda).

Estudio macroscépico

Las tumoraciones presentaban tamafios comprendidos
entre 0,7 y Scm y se encontjraban bien delimitadas respec-
to del parénquima pancreatico circundante. Todas ellas
comprendian numerosos espacios quisticos, de hasta 1,5 cm
de didmetro, que macroscépicamente les conferfan un as-
pecto esponjoso. Algunos de los quistes contenfan material
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Figura 1. Aspecto macroscépico de la tumoracién multiple,
(caso 2). Se observan masas esponjosas bien delimitadas con
quistes de aspecto hematico, de 1,5 a 4 cm.

hemadtico. En 3 casos las lesiones eran tinicas; en el caso 2
se observaron 3 tumoraciones (Flg 1.

La localizacién de las lesiones en el pancreas en 3 casos
fue la cabeza, mientras que en el caso multifocal las lesw—
nes se encontraron en cabeza, cuerpo y cola.

Estudio microscépico. vy citolégico

Las caracteristicas microscOpicas de los 4 casos eran simila-
res. Las lesiones estaban constituidas por pequefios quistes‘
separados por septos fibrosos de grosor variable con abun-
dantes. vasos y focos de hialinizacion (Fig. 2). El revesti—;
miento de los mismos estaba constituido por un epitelio
cuboidéo o aplanado, con células de nidcleos redondeados
homogéneos y citoplasma vacuolado u dpticamente claro.
Con técnicas de PAS y PAS-diastasa se ponia de manifiesto
la presencia de abundante glucégeno. Ocasionalmente:
encontramos pequefias estructuras papilares aisladas cubier-
tas por jel mismo epitelio (Fig. 3). No se identificaron ima-
genes de mitosis, y s6lo focalmente se observé una muy
leve anisonucleosis.
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Figura 2. Aspecto histolégico del adenoma rhicroquistico
(caso 2). Se evidencian diversos quistes de tamario variable,
con estroma laxo entre ellos. Algunos de los quistes contienen
material hematico (original, hematoxilina—eosina x100).

. |

Una de las lesiones (caso 2) se estudié mediante im-
prontas y raspados citolégicos que se tifieron con Giemsa
rdpido (Diff-Quick), H&E y Papanicolaou. 1Se ‘observé
una poblacién celular epitelial cuboidea moderadamente
cohesiva, con escasa anisonucleosis y moderada cantidad
de citoplasma (Fig. 4). ' !

En el caso en que se realiz6 estudio inmunohistoquimi-
co se observé positividad de las células epiteliales para
queratinas de alto y bajo peso molecular (AE1/AE3), EMA
y CAM 5.2. ‘ :

El tumor sélido de 0,7 cm que en el caso 2 se encontrd
en la cola del pancreas correspondia a un tumor endocrino.

DISCUSION

El adenoma microquistifco de pancreas es una' entidad
patol6gica descrita en 1978 por Compagno y Oertél (1). En

Adenoma microquistico de pdncreas

su estudio de 34 casos, estos auntores lo distinguieron de las
tumoraciones quisticas del pancreas con componente muci-
noso, que poseen mayor potencial de malignidad. Desde su
descripcién inicial se han publicado de manera ocasional
algunas series (de 14 a 40 casos) (2, 3), asi como numero-
SOS €asos aislados (hasta 1991 se habian descrito 211). Este
tumor se incluye en la dltima clasificacién de la OMS (4)
dentro de los tumores epiteliales benignos, bajo el epigrafe
de “Cistadenoma seroso”. Ademas en ella se reconocen dos
variantes: el adenoma microquistico (la forma convencio-
nal) v el adenoma oligoquistico (con quistes de hasta 2 cm
de didmetro). ‘

Esta lesién es propia de edades avanzadas: la edad
media de presentacion en las series publicadas (1-3) es de
65 aflos (el rango abarca desde los 34 a los 88 afios), y el
82% de los casos descritos afecta a mayores de 60 afios.
Hay un moderado predominio del sexo femenino (62%);
nuestros 4 casos eran mujeres de edades cpmprendidas
entre los 54 y los 82 afios. | 3 ;

Figura 3. El revestimiento epitelial de los quistes es cubico, :de
citoplasma claro. Focalmente se observaron papilas (recuadj'o)
(original, hematoxilina-eosina x200). v
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Figura 4. Aspecto citolégico del adenoma microquistico (raspado
del caso 2). Se observa un grupo epitelial cohesivo cbn bordes
citoplasmicos bien definidos y granulares. Los nicleos son redon-
deados y uniformes (original, tidcién de Papanicolaou x400).

La forma de presentacio’ﬁ es muy variable. En muchos
casos representan un hallazigo incidental en la-autopsia
(29% a 42%, segin las series; casos 2 y 3 del presente tra-
bajo). Cuando ocasionan algiin tipo de sintomas, lo rhés
frecuentemente referido es:dolor o pesadez abdomi_nal
(64%). En la exploracién ch’hica también puede abrecjia:rse
una masa abdominal palpaﬁle (46%) que ocasiona .0 no
ictericia obstructiva segin la localizacién y tamafio élel
tumor. Pueden acompafiarse de pérdida de peso (30%), y en
alguna ocasién pueden prodﬁcir febricula (1, 3). o

Su aspecto habitual radiolégico es el de una masa quis-
tica bien circunscrita, lobulada y multilocular con nume-
rosas dreas de baja densidaci (5). Aunque la presencia :ide
una cicatriz central se deséﬂbc como tipica, no es un
hallazgd constante. También son frecuentes las calcifica-
ciones intralesionales. Angiogréficamente puede de-
mostrarse que se trata de una lesién muy vascuIaﬁzadaQ
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Enla literatura existen pocas descripciones del aspecto
citolégico de estas lesiones (6-8). Las extensiones de aspi-
rados o improntas generalmente son poco celulares, con
elementos sueltos y grupos' moderadamente cohesivos de
células epiteliales poligonales o cuboidales. Los micleos
son ovalados o redondeadoé, sin apenas pleomorfismo; el
citoplasma puede considerarse abundante (a veces micro-
vacuolado) (6), y contiene material PAS positivo sensible a
la digestién con diastasa. ‘

Desde el punto de vista inmunohistoquimico, las célu-
las tumorales son positivas de forma difusa para el EMAy -
AEI/AE3. siendo negativas para el antigeno carcinoem—i
brionario (CEA), cromogranina, insulina, glucagén, soma-
tostatina, péptido intestinal vasoactivo (VIP) y polipéptidol
pancreitico. Estos datos apoyan un origen en la célula duc-
tal/centroacinar (3). ‘

Aunque en la inmensa mayoria de los casos el compor—?
tamiento de estos tumores es benigno (en consonancia con?
su aspecto histolGgico quiescente,y su buena delimitacién),i
se han publicado 2 casos convincentes de cistadenocarcino-
ma seroso de pancreas (9, 10). El primero de ellos se des-;
cribi én un var6n de 70 afios con una gran masa (11 cm)
en cola de pancreas que infiltraba el bazo. y metastatizaba
en la submucosa géstrica y en el Higado (9). El aspecto his-
tol6gico del tumor primitivo y de las metéstasis era idénti-
co, con:apenas una leve atipia citolégica. El segundo afec-
taba a una mujer de 63 afios con una masa de 12 c¢cm en el
cuerpo pancredtico que metastatizaba en el higado; en este
caso habfa algo maés de atipia citoldgica en las metéstasis,
con presencia de nucléolos (10).

Se han descrito también diferentes variantes: el adeno-
ma oligoquistico (11), con una menor cantidad de quistes y
una peor delimitacién macroscépica; el denominado cista-
denoma seroso macroquistico (12), con grandes quistes de
hasta 8 cm de didmetro, y una variante sélida (13). En la
literatura existen ademds casos coexistentes con carcinoma
convencional de pancreas (14), y uno en cuyo seno se ori-
ginaba un tumor endocrino pancredtico (15).

La asociacién de estos tumores con la enfermedad de
von Hippel-Lindau ya se menciond en el trabajo inicial de
Compagno y Oertel (1), en uno de cuyos casos coexistian
quistes renales y un carcinoma renal bilateral. Otros cuatro
de la serie de Pyke y cols. (2) mostraban “uno o mds datos
menores del espectro de la enfermedad de von Hippel-
Lindau: angiomiolipoma renal, hemangiomatosis intesti-
nal, quistes renales vy feocromocitomas” (2). La patologfa
pancredtica en general es frecuente en esta enfermedad: en
una serie radioldgica de 52 pacientes, 29 presentaban quis-



1997; Vol. 30, N° 3

tes (56%) (19), tumores insulares (4), adenomas micro-
quisticos (1) o una combinacién de ellos (16). En algunos
casos la afectacion pancredtica puede ser la tnica manifes-
tacién abdominal de la enfermedad, y preceder igualmente
a la aparicién de lesiones cerebelosas o retinianas (16).
Aunque en los libros de:texto (17) se afirma.que los ade-
nomas microquisticos multiples son caracteristicos de la
enfermedad de von Hippel-Lindau, son pocas las referen-
cias bibliograficas al respecto (18). En nuestra paciente
(caso 2) no habia ningtn dato de esta enfermedad, lo
mismo que en otros 2 casos multicéntricos (19). Un éstudio
detallado con cortes macroscopicos tras inclusién en gela-
tina mostr6 en este dltimo trabajo (19) diversos nédulos
microscpicos cuya conﬂuencia daba lugar a llesi‘on‘es ma-
yores, lo que sugiere un origen multifocal a partir de las
células progenitoras. ‘

Debido al desarrollo de las técnicas de dlagnostlco por
imagen cada vez es mayor el niimero de lesiones quisticas
de péncreas que se descubren de forma incidental (5). Para
estas lesiones, una vez obtenido un diagnésﬁ¢o citolégico
o histoldgico, se ha sugerido una actitud expectante (2). En
cuanto a las lesiones que:ocasionan sintomas, ?el tratamien-
to propuesto depende de.su localizacién:

—Las que asientan en cuerpo y cola pueden resecarse
mediante pancreatectomia distal, procedimiento con
escasa morbimortalidad. |

— Las de la cabeza del pancreas son las mas problematicas,
y llas‘ posibilidades ccj)mprenden desde su’ enucleacién
(desaconsejada por sus complicaciones) hasta la duode-
nopancreatectomia cefdlica con conservacién pilérica
(intervencién cuyas complicaciones han disminhido gra-
cias a los avances en la técnica quirﬁrgica),‘pasarido por
procedimientos de derivacién (2).
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