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V n!oración continua de la secreción ácida por el estómago de rata 

Su aplicación al diagnóstico de los tumores 
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I) INTRODUCCION

El síndrome de Zollinger-Ellison ( 22) está
corn,tituido por la asociación de úlcera gastro
duodério-yeyunal recidivante, gran hipersecre
�ión gástrica de HCl y tumor insular pancreá
tico. 

El tumor ulcerógeno del páncreas es maligno 
en el 62 % de los casos ( 19), aunque de muy 
lenta evolución a pesar de tener con frecuencia 
metástasis hepáticas. Es múltiple en el 55 % 
de los casos (23), mientras que un 10 % es 
sustituido por una hiperplasia celular difusa 
(19). Puede ser de localización extra pancreá
tica ( 2), en cuyo caso la topografía más fre
cuente es la duodenal ( 11). Desde el punto de 
vista citológico, se ha afirmado que se trata de 
un tumor de células "d" ( 19), mientras otro!S 
autores (20) lo creen constituido por células 
"a".

El tumor pancreático libera una sustancia 
que provoca gran hipersecreción de HCl. En 
1960, Gregory (7) obtuvo de un tumor pancreá
tico, un extracto libre de histamina e insulina, 
que e,stimulaba la secreción de HCl pero no la 
de pepsina, interpretando que su sustancia ac
tiva era la gastrina. Este hecho fue confir
mado después por diversos autores (4, 9, 10). 

Actualmente se ha demostrado que el te
jido tumoral contiene la misma sustancia (6) 
que se ha aislado en forma químicamente pura 
de la mucosa antral ( 8), con lo que queda 
probado que la gastrina es la sustancia libe
rada por los tumores ulcerógenos. McGuigan 
y Trudeau (14) han encontrado altos valores 
de gastrina en el suero de pacientes de esta 
afección. 

El diagnóstico clínico de síndrome de Zo
llinger-Ellison puede orientarse ante úlceras 
múltiples o de localización atípica o cuando 
una úlcera duodenal se asocia a adenomas de 
glándulas endócrinas (17) o a diarrea intra
table ( 23). Radiológicamente tiene valor la 
observación de gran cantidad de líquido en 

- ayunas en un estómago sin obstrucción o de
una hipe-rtrofia gigante de los pliegues gástri
cos (18).

El estudio del quimismo gástrico permite 
hacer diagnóstico ante una secreción basal ma
yor de 15 mEq/hora de HCl ó un volumen su
perior a 2 litros en la secreción basal nocturna 
( 18), insistiéndose en la importancia diagnós
tica de una secreción basal que alcance el 60 % 
de la secreción máxima por histamina ( 13, 18). 
En lap ráctica el diagnóstico de síndrome de 
Zollinger-Ellison · se plantea casi siempre ante 
una ,recidiva ulcerosa. 

11) CASO CLINICO

A.C. ·Hombre. 58- años. Hospital Central de .las 

Fuerzas Armadas. Marzo 1970. Historia de sufrimien

to ulceroso típico desde 1957, . cuando se hizo diagnós

tico radiológico de úlcera duodenal. Fue intervenido 

en 3 ocasiones: 1� Operación: 1965. Hemorragia grave. 

Ulcera duodenal penetrada en páncreas. Gastrectomía 

subtota1. 2� Operación: 7 /1967. Hemorragia grave. 

Gran úlcera de neoboca exteriorizada. Seudotumor in

flamatorio. Regastrectomía. 3� Operación: 12/1967. 

Diagnóstico radiológico de úlcera de neoboca. Vago

tomía por vía torácica. 

Persiste sufrimiento ulceroso e ingresa por hemo

rragia digestiva. El estudio radiológico muestra un 

remanente gástrico pequeño, con una imagen típica de 

gran úlcera de neoboca exteriorizada (Fig. 1). 

El quimismo gástrico muestra: Test de Hollander 

negativo. Secreción basal de 1 hora de 61 ce. con dé

bito de Hcl de 3,59 mEq. Secreción por histamina de 

149 ce. en 1 hora, con débito de HCl de 4,51 mEq. 

Operación: Gran úlcera de neoboca exteriorizada y 

penetrada en pared anterior del abdomen. La explo

ración pancreática es difícil por tratarse de un gran 

obeso, multioperado, no permitiendo observar tumor. 

No hay metástasis hepáticas. Gastrectomía total con 

esofagoyeyunostomia. Buena evolución. Alta a los 

14 días. 

Comentario: Se trata de un enfermo a quien se ha 

practicado una resección gástrica amplia, a juzgar por 

el tamaño del remanente en las radiografías, más una 

vagotomía completa como lo prueba el test de Hollan

der negativo. A pesar de ello, hace una nueva recu

rrencia ulcerosa, lo que justifica el planteo clínico de 

síndrome de Zollinger-Ellison. Del quimismo gástrico, 

apuntan en el mismo sentido la hiperclorhidria basal 

persistente a pesar de _  las intervenciones y la escasa 

diferencia entre las secreciones basal ·y estimulada por 

histamina. 
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FIG. 1.- Se ve la imagen de gran úlcera de neo boca. 

III) ESTUDIO BIOLOGICO

Utilizamos una adaptación del método pro
puesto por Ghosh y Schild ( 5) y modificado 
por Lai ( 12). 

Se usa una rata blanca de uno.s 300 grs., so
metida a ayuno de .24 horas y anestesiada con 
urethano al 25 % en dosis de 0,7 ml. por 100 grs. 

Se le practica traqueostomía para evitar que 
la anoxia pueda modificar el pH del medio in
terno. Se pasa sonda gástrica y se practica una 
laparotomía. Se liga el esófago abdominal so
bre la sonda gástrica, dejando libres los nervios 
vagos. Se practica una duodenotomía y se pasa 
al estómago un catéter .sobre el cual se liga al 
duodeno y que sale luego al exterior. Se ob
tiene así un ·e.stómago aislado "in situ", con 
fístula gástrica total ( Fig. 2) . 

Se perfunde el estómago con solución de 
CNa al 9 % , que pasa por un baño a tempe
ratura constante ,de 37 º, a razón de 0,2 ml. por 
minuto. Se recoge el líquido de salida de la 
fístula gástrica, determinándose cada 5 minu
tos el volumen .segregado por el estómago y 
titulando su acidez con NaOH N/50. Se ex
presa el débito de HCl en microequivalentes 
por minuto. Se administra por vía intraveno
sa una solución de ClNa al 9 % a razón de 
0,038 ml. por minuto, agregando glucosa, 1 mgr. 
por minuto, con lo que se mantienen la vole
mia, glicemia y equilibrio hidroionico. La tem
peratura del animal se debe mantener alrede
dor de 30.º. 

Una vez obtenida la estabilización de la se
creción, se realiza el test de diagnóstico bioló
gico inyectando por vía intravenosa 1 ml. de 
suero del paciente. En todas las ocasiones se 
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observó una franca elevación de la secrecwn 
de HCl siguiendo a la inyección de suero, ob
servándose uno de los resultados en la figura 3. 
La inyección -de suero de persona normal no 
estimuló la secreción de HCl (Fig. 4). Estos 
resultados constituyen un test positivo de diag
nóstico biológico de tumor ulcerógeno. 
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FIG. 2.- Técnica utilizada para aislar el estómago de 
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IV) DISCUSION

El test biológico se basa en la pre,3encia de 
gastrina circulante, liberada por el tumor y 
eliminada por la orina. Se han propuesto di
versos métodos ( 13, 16, 21 )- para despistar este 
secretagogo en suero u orina, teniendo el de 
Lai ( 12.) la ventaja de permitir la valoración 
cuantitativa contínua de la secreción del eBtó
mago de rata con inervación e irrigación intac
tos, el que resulta muy sensible a mínimas dosis 
de estimulantes. 

La estimulación de la secreción de HCl -por 
el suero y orina de portadores de tumores ul
cerógenos ha sido observada por varios auto
res (1, 13, 21) destacándose el trabajo de Moo
re (15) quiien obtuvo ·10 test ooiti os: de 
enformos con diagnóstico histológico o re
portando ningún falso positivo. 

Cuando el estudio se realizó con ma erial de 
portadores de úlcera gástrica, duodenal o efe · 
neoboca o de pemonas sanas, los tes fueron 
siempre negativo-3 (15, 21). Se puede afirmar 
pues que la presencia de un secretagogo en la 
sangre u orina es característica del sindrome 
de Zollinger-Ellison, de donde surge el valor 
diagnóstico del test biológico que detecta la 
gastrina liberada por el tumor insular. 

En la práctica, el test biológico tiene indica
ción en todo caso de úlcera recurrente, así 
como en úlceras duodenales que presenten ele
mntos de sospecha. Con la generalización de 
su uso podrán diagnosticarse más tumores ulce
rógenos y se podrá, al decir de Ellison ( 3), 
practicar a estos enfermos el tratamiento que 
requieren, antes que múltiples recidivaG y rei
teradas reintervenciones ensombrezcan su pro
nóstico. 

RESUMEN 

Se resumen los principales hechos conocidos respec• 
to a la etiología, fisiopato!ogía y diagnóstico del sin
drome de Zollinger-E!lison. 

Se presenta un caso de úlcera re.currente en el cual 
se plantea dicho diagnóstico y se practica el test bio
lógico con resultado positivo. 

Se describe sumariamente el método de diagnóstico 
biológico utilizado y se. discute su valor y posible apli
cación clínica. 

RESUME 

Résumé des principaux faits connus en matiere 
d'étiologie physiopatologie et diagnostic du syndrome 
de Zollinger-Ellison. 

Présentation d'un cas · d'ulcere récurrent correspon
dant au diagno.stic ci-dessus et pour Jeque! on eut re
cours a un test biologique avec résultat positif. 

Description sommaire de la méthode de diagnostic 
biologique suivie et considérations sur sa valeur et 
son éventuelle application clinique. 

SUMMARY 

The paper sums up the main known facts with res
pect to the eithiology, physiopatho!ogy and diagnosis 
of the Zollinger-Ellison syndrome. 

In one case of recurrent ulcer thus diagnosed bio
Jogical test is performed with positive results. 
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The method of biological diagnosis used is sumarily 
described and its value and clinical application dis
cussed. 
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