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Tumores del intestino
delgado

Int. Francisco Miranda Labral. Prof. Dr. Humberto Flisfisch Fernandez?

Introduccion

Los tumores del intestino delgado incluyen a todos los tumores localizados
desde la primera porcion del duodeno hasta la valvula ileocecal.

Una gran variedad de tumores pueden localizarse en este segmento: malignos
(adenocarcinoma, carcinoide, linfoma y sarcomas) y benignos (adenoma, leiomioma,
lipoma).

1.- Epidemiologia

Los TID corresponden a una patologia poco frecuente, la cual tiene una leve
predominancia en el sexo masculino con una relacion 1.5:1, con una edad promedio de
presentacion de 65 afios y una mayor incidencia en raza negra.

El intestino delgado representa aproximadamente el 75% de la longitud y mas
del 90% de la superficie del tracto gastrointestinal. A pesar de esto, los TID representan
solo un 3-5 % de las neoplasias gastrointestinales malignas.

La incidencia durante los ultimos afios se ha visto duplicada lo que podria
deberse a mejores técnicas diagnosticas y al aumento de pacientes inmunodeprimidos.

Aproximadamente 132.700 nuevos casos de cancer de intestino delgado son
diagnosticados cada afio en E.E.U.U.
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2.- Fisiopatologia y factores de riesgo

La etiologia de la mayoria de los canceres de intestino delgado es desconocida,
aunque numerosos factores de riesgo y condiciones predisponentes han sido descritos.

En la badsqueda de una explicacion para la baja frecuencia de las neoplasias de
intestino delgado, se han propuesto una serie de factores protectores, entre los que se
encuentran:

e Dilucion de carcindgenos ambientales que se encuentran en la luz del intestino
delgado en el quimo liquido
Transito rapido del quimo, que limita el tiempo de contacto entre los
carcindgenos y la mucosa intestinal
Concentracion relativamente baja de bacterias en el quimo y, por lo tanto, una
concentracion baja de productos carcindgenos del metabolismo bacteriano
La ig. A secretora e hidrolasas como hidroxilasa de benzopireno brindan
proteccidn a la mucosa, lo cual podria volver menos activos a los carcin6genos
Efectividad de los mecanismos apoptosicos y de recambio de las células del
epitelio.
Dentro de los factores de riesgo conocidos destacan, los estilos de vida como el
consumo de alcohol (RR1.51), tabaco (RR 1.24), y la dieta baja en fibras.

Algunas patologias médicas y genéticas se han visto asociadas con una mayor
probabilidad de desarrollar TID.

Es asi como una serie de sindromes de cancer hereditario se asocian a
adenocarcinoma de 1D, incluyendo

e El cancer colorrectal no poliposo hereditario (HNPCC)
e La poliposis Adenomatosa familiar (PAF)
e El sindrome de Peutz-Jeghers.

En el caso de los pacientes con poliposis adenomatosa familiar, el 100%
presenta adenomas en duodeno y tiene un riesgo 300 veces mayor de desarrollar
adenocarcinoma respecto a la poblacion general.

La enfermedad celiaca se asocia a mayor riesgo de desarrollar linfomas y
adenocarcinomas. La inmunosupresion predispone a linfomas y sarcomas de ID.Por
ultimo, aquellos pacientes con tumores de intestino delgado, tienen mayores
posibilidades de desarrollar otras neoplasias malignas en colon, recto, ampolla de vater,
endometrio y ovario. Esto sugiere un factor genético y/o ambiental implicado en la
carcinogénesis de dichos 6rganos.

3.- Clasificacion histologica
Los TID pueden ser de origen epitelial, del tejido linfatico o de células del
mesénguima o neurales. (Ver la Tabla I)
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Tabla |
Origen histologico
Origen Origen Origen
Epitelial Mesenquimatoso Linfoproliferativo
Glandulares: Derivados de células de Cajal: | - Linfoma no Hodgkin
-Adenomas y -Tumores del estroma - Linfoma de Hodgkin
Adenocarcinomas. gastrointestinal (GIST) -Enfermedad
inmunoproliferativa del
intestino delgado.
- Linfoma de Burkitt
- Linfoma de MALT
- Linfoma de células T
asociado a enteropatia.
Neuroendocrinos: Derivados del M. liso:
-Tumor carcinoide - Leiomiomas y
leiomiosarcomas
- Hamartomas
Lipomatosos:
- Lipomas y Liposarcomas
Neurogénicos:
- Schwanoma, Neurofibroma,
Perineuroma, Paragangliomas

4.- Estudio diagndstico

El estudio de este tipo de tumores es un desafio, debido a la naturaleza vaga de
los sintomas y a la dificultad en el estudio de este segmento del tubo digestivo.

Las opciones son endoscoOpicas: endoscopia digestiva alta, enteroscopia y
capsula endoscoépica; y radioldgicas: Radiografia contrastada del id, tomografia
computada (TC), Resonancia magnética y enteroclisis por TC.

5.- Tratamiento

El tratamiento en general es quirdrgico, y lo fundamental es la reseccion del
segmento comprometido ya sea por via abierta 0 laparoscopica, junto con la reseccion
del mesenterio adyacente debido a que algunos tumores como el adenocarcinoma,
carcinoide y linfoma se caracterizan por diseminarse por via linfatica. Durante la cirugia
es importante examinar todo el ID, ya que el 20% tienen lesiones metacrénicas; también
es importante revisar el resto del abdomen en bulsqueda de lesiones metastasicas
macroscopicas.
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6.- Tumores benignos
Los tumores benignos representan el 30 a 50% de los tumores del intestino
delgado. Entre estos se encuentran:

e Adenomas: Tumores de origen glandular que representan 1/3 de los tumores
benignos de intestino delgado. Se caracterizan por tener potencial maligno en
mayor 0 menor medida segun el tipo histoldgico. Se clasifican histolégicamente
en tubulares, tibulo - vellosos y vellosos, de estos Ultimos un 42% evoluciona a
adenocarcinoma. Se localizan mayormente en duodeno (predileccion por la
ampolla de vater) y yeyuno proximal. El tratamiento es la reseccion endoscopica
0 quirurgica, dependiendo del tamafio y numero. Esto debido a que lesiones
grandes son mas dificiles de remover endoscépicamente, y la reseccién
quirdrgica deberia considerarse para lesiones que comprometen mas de 1/3 de
lumen intestinal.

e Lipomas: Segundo lugar en frecuencia de TID benignos, son tumores
submucosos de tejido adiposo. Se localizan mayormente en ileon y duodeno. Se
recomienda su reseccion cuando son sintomaticos y causan obstruccion
intestinal o sangrado o tienen tamafio mayor a 2cm o crecimiento rapido, dado el
diagnostico diferencial con liposarcoma.

e Hemangiomas: Son lesiones congeénitas de tejido vascular que crecen
progresivamente en los plexos submucosos de la pared intestinal. Se localizan en
yeyuno e ileon y se presentan generalmente a los 30 afios como sangrado agudo
y cronico. Raramente se malignizan y se recomienda resecarlos via abierta o
laparoscopica en caso en caso de ser sintomaticos.

e Leiomiomas: Tumores originados de células de musculo liso. Generalmente
unicos, bien definidos, ubicados en la submucosa de la pared intestinal, crecen
de forma extraluminal. Se detectan solo cuando el crecimiento acelerado supera
su irrigacion causando necrosis central, ulceracion y sangrado intraluminal. Se
deben resecar debido a la dificultad para diferenciarlos de un liposarcoma o un
GIST.

e Hamartomas y Sindrome de Peutz-Jeghers: Los hamartomas son
malformaciones producto del crecimiento acelerado y desordenado de tejidos
normales. El sindrome de Peutz-Jeghers es un trastorno hereditario caracterizado
por la pigmentacion melanica  mucocutanea y pdlipos hamartomatosos
gastrointestinales.

Las lesiones se presentan principalmente en el yeyuno e ileon. Hay pocos
informes de transformacion maligna. El tratamiento quirtrgico se limita al tratamiento
responsable de los sintomas. Habitualmente asintomaticas, pero pueden causar
intususcepcion. Se siguen endoscopicamente y se resecan cuando son lesiones de mayor
tamano en pacientes con sindrome de Peutz-Jeghers debido al riesgo de adenocarcinoma
(13%).
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7.- Tumores malignos

Las neoplasias malignas de ID pueden ser primarias 0 metastasicas, siendo mas

frecuentes estas Ultimas. Dentro de las primarias se encuentran.

Tumores Carcinoides:

Tumor de intestino delgado més frecuente, representa el 40% de los tumores
malignos de ID, con una incidencia en aumento de 1 a 5 por 100.000 habitantes.

Se pueden originar en todo el tracto gastrointestinal, siendo el 1D la localizacion
mas frecuente con un 45% mayormente en ileon distal, en los 60 cm proximales
a la valvula ileocecal. Se originan de las células enterocromafines (celulas
entereoendrocrinas presentes en el epitelio del lumen del tracto gastrointestinal y
del tracto respiratorio), en las criptas de lieberkuhn, y poseen la capacidad de
secretar aminas activas y hormonas, siendo la mas frecuentemente secretada la
serotonina.

Su sintomatologia es secundaria al efecto de masa, con dolor abdominal,
sintomas de obstruccién intestinal intermitente (25%) o debido a las sustancias
liberadas. Un 10% se presenta con sindrome Carcinoide, manifestandose este
por diarrea acuosa, enrojecimiento facial (flushing), palpitaciones y/o
broncoconstriccion, producto de la liberacién de diferentes sustancias desde el
tumor, (serotonina, bradicinina, histamina, catecolaminas y prostaglandinas) a la
circulacion sistémica. Cuando el tamafio tumoral supera los 2cm, un 47% tiene
ya metastasis (higado, pulmon y huesos, esto dltimo menos frecuente). En
pacientes sintomaticos se encuentran metastasis en el 90% de los casos.

En el estudio diagnostico se pueden utilizar marcadores bioquimicos como la
medicion del acido 5 hidroxiindolacetico en orina de 24 horas o el analisis de
cromogranina a sérica (no de rutina, solo en sospecha de tumor carcinoide).
Junto con la imagenologia a través del TC, RM y enteroclisis por TC, se agrega
la cintigrafia especifica para el receptor de somatostatina con indio- 111
(Octreotide Scan) con una sensibilidad de 90% en pacientes con sindrome
carcinoide.

El tratamiento es quirdrgico resecando el segmento intestinal mas su mesenterio
y linfonodos adyacentes.

La sobrevida global a 5 afios varia entre 52 y 100%, dependiendo de la etapa de
la enfermedad, y de un 40% a 10 afios.

Adenocarcinoma

Segundo tumor maligno mas frecuente de ID con una frecuencia de 33%.
Localizado preferentemente en duodeno en el 80%, y en pacientes mas jovenes
en yeyuno proximal.

Se asocia a algunas enfermedades, entre las que se encuentran Enfermedad de
Crohn (Adenocarcinoma ileal), Enfermedad Celiaca (Adenocarcinoma yeyunal),
PAF (Adenocarcinoma duodenal), HNPCC y Sindrome de Peutz-Jeghers.
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Debido a su escasa sintomatologia en méas de la mitad de los casos, el
diagnostico es tardio y en etapas avanzadas (24% etapa V).

La Unica terapia curativa es la reseccion del segmento intestinal comprometido
junto a su mesenterio y linfonodos. Cuando estd localizado en la segunda
porcién del duodeno, puede ser necesaria una duodenopancreatectomia.

La sobrevida a 5 afios depende del estadio al momento del diagnostico, con una
sobrevida global de 30%.

e Tumores del Estroma Gastrointestinal:
Tumores originados de las células de Cajal que son células marcapasos que
generan el ritmo basal eléctrico que conduce a la contraccion del masculo liso,
(“peristaltismo”, intestinal). Estan ubicadas en la submucosa intestinal. Pueden
afectar cualquier segmento del tracto gastrointestinal, siendo en un 25%
intestino delgado.
Su sintomatologia es inespecifica, presentandose con dolor abdominal vago y
debido a su crecimiento extraluminal pueden tener un gran tamafio al momento
del diagnostico.
El diagnostico se realiza con TC, usualmente mostrando lesiones de gran tamario
y bien circunscritas. Tumores de menor tamafio son diagnosticados por
enteroscopia o capsula endoscépica.
Los factores pronosticos de malignidad son el tamafio tumoral, indice mit6tico,
ulceracion y niveles deKi-67 (factor de proliferacién celular).
Se recomienda la reseccion segmentaria en bloque con margenes libres de tumor
como la modalidad de tratamiento primario. Debido a que el compromiso
linfonodal es infrecuente no es necesario realizar linfadenectomia extensa.
El tratamiento complementario consiste en inhibidores de la tirosin-Kinasa
(Imatinib, Sunitinib). Usados como neoadyuvantes o adyuvantes en tumores de
gran tamafio o con factores de mal prondstico. Algunos autores sugieren
imatinib inicial previo a cirugia del tumor pero no a los metastasicos. Tienen
una sobrevida global de 40% a 5 afios.

e Linfomas:

Los linfomas gastrointestinales son los linfomas extranodales mas frecuentes,
localizados mayormente en estdbmago v le sigue 1D con un 30%, en su mayoria
en ileon. Los mas frecuentes son los linfomas no Hodgkin, derivados de células
B. Los derivados de células T son exclusivamente secundarios a enfermedad
Celiaca.

Para que un linfoma sea considerado como primario del tracto gastrointestinal
debe cumplir los siguientes requisitos: a). Ausencia de ganglios palpables; b).
Ausencia de linfoadenopatias mediastinicas en la radiografia de torax; c). Frotis
de sangre periférica normal; d). Compromiso exclusivo de intestino y ganglios
linfaticos regionales en la laparotomia; €). higado y bazo no comprometidos, a
excepcion del compromiso por contiglidad.
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Se manifiestan por sintomas inespecificos como dolor abdominal intermitente,
diarrea, baja de peso y fiebre.

El diagnostico incluye la endoscopia digestiva alta para los gastricos y la TC,
que muestra una masa homogénea. Requieren confirmacion por biopsia
submucosa por enteroscopia u otros medios, debido a las implicancias en su
tratamiento.

Examenes complementarios incluyen inmunohistoquimica, citometria de flujo y
evaluacion citogenética de las muestras.

No existe tratamiento 6ptimo bien definido. La quimioterapia y la radioterapia
poseen tasas de respuesta variable dependiendo del tipo especifico de linfoma.
En linfomas de estadios precoces y bien localizados, la reseccion quirdrgica
presenta buenas tasas de curacion.

La sobrevida global es de 45-50% a 5 afios, dependiendo de la etapa al momento
del diagnostico y tipo especifico de linfoma.

o Metastasis:
La mayoria de los TID corresponden a metastasis de otros 6rganos. La
diseminacion puede ser hematogena (melanoma, pulmén y mama) linfatica,
siembra intraperitoneal (estomago, ovario) o invasion directa (colon, pancreas).
El tratamiento es paliativo, reservandose la cirugia solo para las complicaciones
que se pueden presentar, en donde la reseccion segmentaria 0 bypass intestinal
pueden ser necesarios.
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