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Tumor Sólido Pseudopapilar de Páncreas en el
Instituto Nacional de Enfermedades Neoplásicas

Milagros Abad Licham*; Juvenal Sanchez Lihon*; Juan Celis Zapata**

RESUMEN:

Objetivo: Determinar en el Instituto Nacional de Enfermedades Neoplásicas (INEN) 
la frecuencia del tumor sólido pseudo-papilar de páncreas (TSP) e identificar sus 
características clínicas, patológicas e inmunohistoquímicas.
MATERIALES Y MÉTODOS: Estudio descriptivo, retrospectivo, transversal  de 28 casos de 
TSP,  que contaban con historia clínica, láminas y tacos de parafina para la revisión y estudio 
inmunohistoquímico. Se utilizó la técnica de Tissue Microarray y el método avidina-biotina. 
Las determinaciones estadísticas se hicieron con el programa SPSS 13.0.
RESULTADOS: El TSP representa el 3.7% de las neoplasias pancreáticas en el INEN. 
24 pacientes fueron mujeres (85.7%) y 4 varones (14.3%) con una edad promedio de 
25.61 años. Clínicamente el 50% presentó dolor abdominal. No existió ningún valor 
anormal de Ca 19-9. Se encontraron dos casos de metástasis, uno de ellos falleció. 
El tamaño tumoral promedio fue 10.0 cm. y la localización más frecuente la cabeza de 
páncreas. Histológicamente es una neoplasia de patrón monomorfico, que presenta 
pseudopapilas, rosetas, cristales de colesterol, esclerosis y calcificación. La infiltración 
vascular, perineural, mitosis y atipia nuclear se presentaron en los casos de malignidad. 
Inmunohistoquimicamente la mayoría fueron vimentina y progesterona positivos
CONCLUSIONES: El TSP es un tumor raro con características clínicas, patológicas e 
inmunohistoquímicas definidas Es  menos agresivo que otros tumores pancreáticos, sin 
embargo su comportamiento incierto exige seguimiento
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SUMMARY:          

OBJECTIVE: To determine the frequency of pancreas solid-pseudopapillary tumor (SPT) 
and to describe its clinical, pathological and immunohistochemical features in the National 
Institute of  Neoplasic Diseases (INEN)
MATERIAL AND METHODS: Cross-sectional, Retrospective and Descriptive study of  28 SPT 
cases with clinic history, slides and paraffin blocks for the revision and inmunohistochemical 
examination. Tissue Microarray technique was used and avidin-biotin method in the 
necesary cases. The statistical processing was made with SPSS 13.0 program.
RESULTS: The SPT accounts for 3.7% of pancreatic tumors in the INEN. 24 patientes 
were female (85.7%) and 4 male (14.3%) with average age 25.61years old. Clinically 50% 
displayed  abdominal pain. There was no Ca 19-9 abnormal value. Two metastasis cases 
were found,  one of them died. The average tumor size  was 10.0 cm. and the most frequent 
location  was the head of the pancreas. Histologically is a monoforme pattern neoplasia, 
that displays pseudopapillae, rosettes, cholesterol crystals, sclerosis and calcification. The 
vascular infiltration, perineural, mitosis and nuclear atipia appeared in  malignant cases. 
Immunohistochemically were vimentin and progesterone positive in the most cases
CONCLUSIONS: SPT is uncommon tumor with clinical, pathological and 
inmunohistochemical  defined features. It is less aggressive than other pancreatic tumors, 
nevertheless its uncertain behavior demands follow up.
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IntroduccIón

E
n los últimos años el interés en estudiar la 
patología de páncreas se ha incrementado 
considerablemente, con énfasis en las varian-
tes raras, una de ellas el Tumor Sólido Pseu-
dopapilar de Páncreas (TSP);(1,2) que hasta la 
década de los noventa fue subdiagnosticado y 

clasificado dentro de otros tipos histológicos como tumores 
de los islotes, cistoadenomas o adenocarcinomas.(3,4,5,6) Esta 
neoplasia fue descrita por primera vez en 1959 y ha recibi-
do diversas denominaciones, como tumor de Frantz Gruber, 
neoplasia papilar quística o neoplasia papilar sólida quística, 
en alusión a sus dos elementos histológicos más importan-
tes: las áreas sólidas y pseudopapilares.(3) Ocurre preferen-
temente en mujeres jóvenes, la mayoría asintomáticas(4) y  
es un tumor de baja agresividad, conducta indolente, cuyo 
linaje celular aún no ha sido aclarado,  habiéndose  propues-
to un probable origen acinar, ductal, endocrino o gonadal 
embrionario(5).

La importancia del diagnóstico correcto está en el me-
jor pronóstico que tienen frente a los adenocarcinomas y el 
alta tasa de curación sólo con resección quirúrgica. (4,5)

El Instituto Nacional de Enfermedades Neoplásicas es 
el centro de referencia oncológico más importante del país, 
con  la mayor casuística de neoplasias pancreáticas. Sin em-
bargo, siguiendo la tendencia mundial, y antes de su incor-
poración a la Clasificación  de Tumores Pancreáticos de la 
Organización Mundial de la Salud, el TSP estuvo englobado 
dentro del grupo de los Tumores de los Islotes.

Este estudio está diseñado para reclasificar y determi-
nar la frecuencia real de presentación del TSP en el institu-
to y conocer retrospectivamente sus características clínico-
patológicas y comportamiento biológico, de tal manera 
que nos familiaricemos con ella para una toma correcta y 
oportuna de decisiones terapéuticas.

MatErIaL y Métodos

De 756 historias clínicas registradas de tumores malignos 
de páncreas en el  Departamento de Estadística del INEN, 
desde el año 1952 hasta el 2006 se revisan  las corres-
pondientes a Tumor Sólido Pseudopapilar de Páncreas 
(TSP). Se consignan los datos clínicos. Se hace el estudio 
anatomopatológico que incluye cortes y láminas procesa-
das con Hematoxilina- Eosina identificándose los patrones 
morfológicos consistentes con TSP siguiendo los criterios 
establecidos por la OMS. Se revisaron las láminas de inmu-
nohistoquímica y se completó el estudio en los casos que 
ameritaban, aplicando un panel básico de cuatro marcado-
res: Queratina, Sinaptofisina, Vimentina, y Progesterona. 
Con este fin se seleccionaron las láminas y tacos más re-
presentativos, y se aplicó la Técnica de Tissue Microarray. 
El análisis de Inmunohistoquímica se hizo en cortes de 4 
micras, aplicando el método Streptavidina- biotin peroxida-
sa (LSAB-2) DAKO, usando diamino benzidina tetrahidro-
clorido como sustrato de la peroxidasa, con sus respectivos 
controles.

rEsuLtados

 Encontramos 28 casos de  Tumor Sólido Papilar de Pán-
creas; que representan el 3.70% del total de tumores malig-
nos del páncreas. 24 fueron mujeres  (85.7%)  y 4 varones 
(14.3%), estableciéndose una relación de de  6:1  a favor del 
sexo femenino.

 
El promedio de edad fue 25.61 años, con un rango 

entre  12 y 48 años (Fig. 1).  Es de destacar que el paciente 
más joven de esta serie fue varón. Con respecto a la pro-
cedencia; 13  provenían de Lima, 1 de Lambayeque, 1 de 
Ica y el resto de la sierra peruana (Ancash, Huancavelica, 
Puno, Cuzco, Arequipa, Apurimac; Junín; Huanuco, Uca-
yali). Con 4 casos sin determinación de su procedencia.

Promedio 25.61

Median   a 22.00

 DS± 10.734

Edad Mínima 12

Edad Máxima 48

Mayor Grupo Etáreo 11- 20 (46.43%)

FIGUR 1: TUMOR SÓLIDO PAPILAR DE PANCREAS:
DISTRIBUCIÓN POR EDAD 

El  tiempo de enfermedad promedio fue  8.41 meses, 
con una mediana de 5.0 y un rango entre 1 y 36 meses (DS 
± 9.142). Clínicamente el 50%  de pacientes tuvieron dolor 
abdominal, 25% masa abdominal, 11% síntomas dispépti-
cos (nauseas, vómitos), 3.5% coluria, y 3.5% fiebre. Hubo 
un caso post trauma abdominal y un diagnóstico ecográfico 
incidental. El 50% refirió perdida de peso, el mismo que no 
se pudo cuantificar por ser un dato subjetivo, extraído de la 
historia clínica. 17 pacientes (60.71%) no presentaron pato-
logía asociada. En el grupo restante hay que destacar los dos 
casos de colelitiasis, uno de obesidad y uno de tuberculosis 
pulmonar. La menarquía en las mujeres  fue en promedio a 
los 12.78 años (rango 9 – 16 DS ± 1.74) No se encontró 
ninguna usuaria de anticonceptivos orales. Sólo 14 pacien-
tes tuvieron dosaje de Ca 19-9; seis de ellos (42.9%) en valo-
res no detectables. El  promedio de concentración fue  3.30 
U/ ml.  (Rango 0- 22 DS ± 6.093).
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TABLA 2: TUMOR SÓLIDO PAPILAR DE PÁNCREAS: CARACTERISTICAS    
INMUNOHISTOQUIMICAS

MARCADORES INMUNOHISTOQUIMICOS N CASOS %

VIMENTINA 14/20 70%

PROGESTERONA 20/20 100%

QUERATINA 6/20 21.42

SINAPTOFISINA 6/20 21.42

OTROS:

ESTROGENO 0/9 0%

CROMOGRANINA 1/9 11.1%

S-100 7/21 25%

Dos casos (7.14%) fueron malignos, los cuales corres-
pondieron a  mujeres de 46 y 29 años con invasión duode-
nal y metástasis hepática y ganglionar y sólo hepática res-
pectivamente. Histológicamente en ellos se encontró atipia 
celular e invasión capsular, vascular y perineural (tabla 3)

TABLA 3: CARCINOMA SÓLIDO PAPILAR DE PÁNCREAS: 
CARACTERISTICAS HISTOLOGICAS
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El tiempo promedio de seguimiento clínico, libre de en-
fermedad fue 35.39 meses, con una mortalidad de 3.57% 
(1 caso).

dIscusIón

El tumor sólido pseudo-papilar de páncreas (TSP) es una  
neoplasia rara que en nuestro instituto representa el 3.7% 
del  total de neoplasias pancreáticos, porcentaje discreta-
mente superior  a lo reportado en la literatura mundial (0.13 
a 2.7 %)(1,2,3,4,5,6,7)

Fue descrito por primera vez por Frantz  en 1959(3). 
Desde entonces hasta la actualidad ha recibido diversas de-
nominaciones.(3,6) Recién en 1996, la Organización Mundial 
de la Salud definió sus características y la incluyó en la Clasi-
ficación Histológica Internacional de Tumores Pancreáticos 
Exócrinos.(5,8) Antiguamente éstos casos eran diagnosticados 
como tumores de los islotes de Langherhans , por la morfo-
logía en algunos casos muy similar al TSP. El desarrollo de 
los últimos años de la inmunohistoquímica ha diferenciado a 
estos dos tipos de tumores.

Desde el punto de vista patológico; el tamaño prome-
dio del tumor  fue 10.00 cm., con una mediana de 7.6 y un 
rango entre 4 y  20 cm. (DS ± 5.75).  La localización más 
frecuente fue cabeza de páncreas con 10 casos, que equiva-
le al 35.7% del total (Fig. 2). En el 100% de los casos fue 
un tumor único, de color pardo amarillento, aspecto sólido. 
Dos casos tuvieron bordes irregulares. La superficie de corte 
presentó áreas hemorrágicas en el 89.3%, necróticas en el 
64.28, quísticas en el 25%  y  calcificadas en el 10.71%. Las 
características microscópicas más frecuentes fueron: mono-
morfismo celular y la formación de pseudopapilas y rosetas; 
en menor frecuencia se encontraron focos de esclerosis, cal-
cificación y cristales de colesterol. 15 casos presentaron in-
filtración capsular; 03 vascular y 02 perineural. La presencia 
de mitosis y atipia nuclear se identificaron en dos pacientes. 
(tabla 1). En el estudio inmunohistoquímico, la inmunomar-
cación fue positiva en el 100% para progesterona, 70% 
para vimentina y  en el 21% para  queratina y sinaptofisina. 
Ningún caso marcó para estrógenos ( tabla 2)

FIGURA 2: TUMOR SÓLIDO PAPILAR DE PÁNCREAS:
LOCALIZACIÓN ANATÓMICA

TABLA 1: TUMOR SÓLIDO PAPILAR DE PÁNCREAS: CARACTERISTICAS 
MICROSCÓPICAS

CARACTERISITICAS MICROSCOPICAS N CASOS %**

Monomorfismo* 19 67.9

Pseudopapilas 19 67.9

Infiltración capsular 15 53.6

Rosetas 12 42.8

Esclerosis 6 21.4

Cristales de colesterol 4 14.3

Calcificación 3 10.71

Infiltración vascular 3 10.71

Infiltración perineural 2 7.14

Atipia nuclear 2 7.14

Mitosis 2 7.14

Osificación 0 0

Necrobiosis 0 0

* Células uniformes de apariencia epitelioide, redondas, u ovales, con 
núcleo central , cromatina fina y sin actividad mitótica
** La Suma de todas las caracteristicas supera el 100% pues algunas se 
duplican.
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Afecta en el 90% a  mujeres jóvenes con una edad pro-
medio de 35 años (rango entre  8 y 67 años), y  una relación 
frente a los varones de 9.5: 1.(9,10,11,12). Nuestra serie tiene re-
sultados similares con un promedio de 25.61 años y una re-
lación F: M de 6:1. El paciente de menor edad fue un varón 
de 12 años, uno de los más jóvenes de la literatura.  Aunque 
la mayoría de éstos tumores tienen  comportamiento benig-
no, con una larga tasa de sobrevida (2,13,14) la mortalidad en 
este estudio fue 3.5% frente al 1.5% de la literatura(15).

Clínicamente los pacientes presentaron dolor abdo-
minal, masa palpable, dispepsia y coluria. En un caso la 
presentación fue posterior a un traumatismo abdominal. A 
pesar que la literatura refiere al diagnóstico incidental como 
la mayor forma de presentación, nosotros sólo tuvimos un 
paciente asintomático (3,4,11,12). El mayor compromiso de mu-
jeres jóvenes planteó su asociación con anticonceptivos ora-
les y embarazo, (7,16) datos negativos en este estudio. No se 
detectaron valores anormales de CA19-9, coincidiendo con  
la bibliografía (10, 11),

Macroscópicamente el TSP es un tumor único, bien 
delimitado, que en promedio mide 10 cm. de diámetro, con 
un rango entre 4 y 20 cm.; aunque se han descrito tumores 
de 1.5 y  30 cm. (2,3,5,12). Son de color pardo amarillento, 
consistencia blanda Fig. 3 cuya superficie de corte presenta 
áreas sólidas hemorrágicas, necróticas y quísticas.(3,5,7,12,15) 
Compromete cualquier parte del páncreas, principalmente 
la  cabeza. Fig. 4 Este dato difiere de la mayoría de revisiones 
en el que la cola es el lugar anatómico más afectado,(11)

Microscópicamente son células uniformes de aparien-
cia epitelioide, redondas, u ovales, con núcleo central  y cro-
matina fina, sin actividad mitótica(5,8,11) Se cree que la lesión 
es sólida en su origen, y conforme crece presenta cambios 
degenerativos, que le da un aspecto pseudopapilar o quísti-
co.(7) Fig. 5 El estroma es finamente vascularizado y se reco-
nocen cristales de colesterol, histiocitos, calcificaciones(5,6). 
No encontramos áreas de osificación descritas en otras pu-
blicaciones (4,5,7,9,15), Sus rasgos histológicos bien definidos, la 
convierten en una neoplasia de fácil diagnóstico utilizando 
coloraciones habituales.

El TSP es una neoplasia de bajo potencial de malignidad.
(5). Sin embargo, según la OMS, la invasión vascular y perineu-
ral, y la infiltración del tejido pancreático adyacente son los 
criterios histológicos para catalogar a una lesión como carci-
noma. Nishihara y col. agregaron la atipia nuclear, mitosis y 
necrobiosis como signos de agresividad(17,18). El TSP maligno 
se ha descrito por Lam en el 15% y por Klimstra en el 10% 

(4,13,14) En nuestra experiencia  ésta ocurrió en  el 7.14 %  y  
con excepción de la necrobiosis presentó todas las caracterís-
ticas ya mencionadas. Discrepamos con las series que consi-
deran que el sexo masculino y la edad adulta son parámetros 
de malignidad.(4,10,11,12,15,) Nuestros cuatro pacientes varones 
tuvieron características clínicas e histológicas convencionales. 
El sitio más común de metástasis es el hígado, seguido de 
ganglios linfáticos  y el peritoneo (18,19 20).

La  histogénesis del TSP al igual que su perfil inmuno-
histoquímico es controversial(6,7). Se ha descrito reactividad 
para marcadores epiteliales, mesenquimales e histiocíticos; 

productos de secreción exócrina, y neuroendocrina en can-
tidades variables.(1,5,17,20,21,22,23,24). De todos estos marcado-
res, los de mayor trascendencia diagnóstica son  vimentina 
y progesterona Fig. 6 y 7. La expresión para éste último 
se ha reportado en más del 90% (1,2,4,5,16,22,23). Nuestra serie 
lo expresó en el 70%. Con respecto a la progesterona, el 
mayor compromiso de mujeres jóvenes, planteó el posible 
rol hormonal que existiría en el TSP.(1,7). El 100% de nues-
tros pacientes lo expresaron, coincidiendo con los reportes 
publicados(51,16,22,23) Sin embargo los receptores de estrógeno 
han sido negativos.  Carbone y col. encontraron estradiol 
en el citoplasma de las células del TSP que sugería la pre-
sencia de diferentes receptores de estrógeno (10). Este hecho 
fue demostrado siete años después con la identificación de 
los receptores β (1989), ya que el receptor α ya se conocía 
desde 1858. (1) Actualmente se sabe que el estrógeno típica-
mente negativo en éste tumor es el α; a diferencia del β que 
sí reacciona con las células. (1). La inmunomarcación positiva 
para citoqueratina oscila entre 0 y 30% (14,19). Pocas series 
han sido positivas en más del 60% (19). Se ha aceptado que 
la diferenciación neuroendocrina es un evento focal.(23) La 
mayoría de casos expresan sinaptofisina “en parches” en el 
22%, pero son negativas para cromogranina(15,17).

En los últimos años se han ido descubriendo nuevos 
marcadores con el fin de comprender el origen del TSP y 
predecir la evolución clínica y el pronóstico. Uno de éstos es 
la Galectina que pretende identificar los casos de carcinoma 
sólido papilar. Solo el tiempo y nuevas investigaciones nos 
darán la respuesta.

 Como conclusión: El TSP es un tumor raro con ca-
racterísticas clínicas, patológicas e inmunohistoquímicas 
definidas que permiten un diagnóstico correcto. Es  menos 
agresivo que otros tumores pancreáticos, sin embargo su 
comportamiento incierto exige seguimiento. Recomenda-
mos considerar al TSP en el diagnóstico diferencial de los 
tumores pancreáticos, independientemente del sexo y edad.

TumOr sólidO pseudOpapilar de panCreas

Figura 3: Macroscopia: Tumor con áreas proliferativas blanco-amarillentas, 
otras parduscas y  necróticas
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Figura 5: Microscopía: Tumor sólido formando pseudopapilas.

Figura 4: Macroscopia: Tumor en la cabeza del páncreas rodeada por duodeno

liCHam a. Y COl.

Figura 6: Microscopia: Inmunohistoquímica: Progesterona positivo

Figura 7: Microscopia: Inmunohistoquímica:  Vimentina positivo
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