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Resumen

Los tumores Neuroendocrinos Gastroentero-
pancredticos (GEP-NET) son neoplasias que sur-
gen a partir de células endocrinas diferenciadas en
la mucosa, variando sus propiedades biologicas
segun el organo de origen, y pueden producir pép-
tidos que causan sindromes hormonales, el sistema
broncopulmonar y el tracto gastrointestinal son los
sitios mds frecuentemente comprometidos. Los
NET son considerados tumores raros, sin embargo
su incidencia se ha incrementado significativamen-
te en las ultimas décadas. Clinicamente tienen un
comportamiento diverso, dependiendo de los
mecanismos fisiopatologicos involucrados y la sin-
tomatologia puede ser secundaria al tumor o a la
secrecion hormonal. Morfologicamente son tumo-
res pequernios, de crecimiento lento por lo que sue-
len ser asintomaticos o con sintomatologia inespe-
cifica, siendo el diagnostico a menudo tardio, pero
en algunos casos tienen un comportamiento agre-
sivo y altamente sintomdtico. Presentamos un
paciente femenino de 82 arios con cuadro clinico
de dolor abdominal cronico asociado a distension,
nauseas, constipacion y sintomas constitucionales,
con estudios ambulatorios no concluyentes.
Ingresa a Emergencia con clinica obstructiva y
peristalsis de lucha, por lo que se decide realiza-
cion de laparotomia exploratoria con hallazgos
intraoperatorios de tumor ileal que ocluia la luz en
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su totalidad, efectudandose reseccion y anastomosis
término-terminal, con evolucion satisfactoria NET
conllevan una significativa carga maligna, redu-
ciendo drasticamente la supervivencia a medida
que se extiende la enfermedad, por lo que se hace
necesario un diagnostico oportuno pudiendo la
reseccion quirurgica amplia llegar a ser curativa.

Palabras Clave: ileon; obstruccion intestinal;
tumores neuroendocrinos; tumor carcinoide; lapa-
rotomia.
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Abstract

Gastrointestinal neuroendocrine tumors (GEP-
NET) are neoplasias that arise from differentiated
endocrine cells in the mucosa, varying their biolo-
gical properties according to the organ of origin,
and can produce produce peptides that cause hor-
monal syndromes. The bronchopulmonary system
and the gastrointestinal tract are the most fre-
quently involved sites. NETs are considered rare
tumors, however their incidence has increased sig-
nificantly in recent decades. Clinically they have a
diverse behavior, depending on the of the
pathophysiological mechanisms involved; the
symptoms may be caused by the tumor or the hor-
monal secretion. Morphologically, they are small,
slow-growing tumors, so they are usually asympto-
matic or have nonspecific symptoms. The diagno-
sis is often late, but in some cases they have an
aggressive and highly symptomatic behavior. We
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present an 82 year old female patient with clinical
symptoms of chronic abdominal pain, nausea,
constipation and constitutional symptoms. She
consulted at the emergency ward with symptoms of
intestinal obstruction and the exploratory laparo-
tomy with showed an ileal occlusing tumor wich
was resected and a termino-terminal anastomosis
performed. Her evolution was satisfactory.

Key words: ileum; intestinal obstruction; neuro-
endocrine tumors, carcinoid tumors,; laparotomy.

Los Tumores Neuroendocrinos Gastroentero-
pancredticos (GEP-NET) son neoplasias que sur-
gen a partir de células endocrinas diferenciadas en
la mucosa, variando sus propiedades bioldgicas
segun el 6rgano de origen,' pudiendo producir pép-
tidos que causan sindromes hormonales.?

Los NET son considerados tumores raros, en
general su incidencia anual varia de 1 a 5 por cada
100.000 personas,'” sin embargo ésta se ha incre-
mentado significativamente en las ultimas déca-
das.”’ La edad media al diagnostico es de 65 afos,
siendo mas prevalentes en el género masculino.”’
Aunque la mayoria de los carcinoides gastrointes-
tinales son esporadicos, un paciente con historial
familiar positivo lo hace mas susceptible que la
poblacion general, pudiendo ocurrir sobre una base
hereditaria con una herencia autosémica dominan-
te. Ademas, la litiasis biliar, enfermedad de Crohn,
colitis ulcerativa cronica y algunos sindromes
familiares, como la Neoplasia Endocrina Multiple
tipo 1 (MEN-1), la enfermedad de Von Hippel
Lindau y la neurofibromatosis tipo 1 constituyen
otros factores de riesgo.”* A pesar que los tumores
neuroendocrinos se localizan en numerosos orga-
nos de diferentes sistemas, el broncopulmonar y
del Tracto Gastrointestinal (TGI) constituyen los
sitios mas frecuentes,’ siendo en éste ultimo hasta
en un 75-90% y entre estos el "intestino medio” el
sitio primario mas comun y aproximadamente el
38% de todos los NET del TGI se desarrollan en el
intestino delgado, por lo general en el ileon distal.’

Anormalidades de la metilacion y la disfuncion

de genes supresores tumorales incluyendo las vias
del p53 son responsables de esta malignidad.’
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Clinicamente tienen un comportamiento diverso,
comprendiendo un espectro de enfermedades
malignas que van desde los tumores de bajo grado
a carcinomas de alto grado;’ tipicamente son tumo-
res pequefios (0.5-2 cm), surgen en la submucosa,
generalmente antimesentérica,’ son caracteristica-
mente de crecimiento lento por lo que suelen ser
asintomaticos o con sintomatologia inespecifica,
siendo el diagnostico a menudo tardio,” pero en
algunos casos tienen un comportamiento agresivo
y altamente sintomatico.’ Suelen diagnosticarse de
forma incidental en estudios radioldgicos debido a
la diseminacidén metastasica o por cuadros clinicos
secundarios a la hipersecrecion hormonal u obs-
truccion intestinal.®

Las propiedades clinico-patologicas varian con
el sitio de la lesion, los carcinoides del intestino del-
gado tienen una alta tasa de invasion transmural y
son mas propensos a metastatizar, las tasas de mul-
tiplicidad también son mayores (40%), teniendo un
peor pronostico.” Los NET derivan de las células
enterocromafines de las criptas intestinales que tie-
nen un origen comun en el ectodermo, dichas célu-
las sintetizan serotonina a partir del triptofano
absorbido en el tracto gastrointestinal,® por lo que
estas neoplasias pueden producir hormonas funcio-
nales, asi como proteinas hormonalmente inactivas,
tales como cromograninas, que estan asociadas con
vesiculas secretoras que pueden utilizarse clinica-
mente como marcadores tumorales.’

Aproximadamente 10% de los pacientes desarro-
llan metastasis hepaticas que se traducen en el sin-
drome carcinoide, causado por la liberacion de
numerosos péptidos vasoactivos los cuales han
pasado por alto el metabolismo hepatico.” Dentro de
las manifestaciones mas comunes se encuentran dia-
rrea secretora, sintomas vasomotores cutanecos,
broncoespasmo y enfermedad valvular cardiaca
derecha.>® La serotonina que deriva del aminoacido
triptofano se inactiva enzimaticamente en el higado
en 5 Acido Hidroxi - Indolacético (SHIAA) un
metabolito urinario; en consecuencia el sindrome
carcinoide ocurre principalmente en pacientes con
metastasis hepaticas que secretan serotonina directa-
mente en la circulacion sistémica en lugar de portal.®



La serotonina estimula el peristaltismo, lo que
acelera el transito colonico. El rubor comprende
tipicamente la cara, el cuello, torso superior y
puede ser precipitado por ejercicio, estrés, alcohol
y ciertos alimentos. Los pacientes con enrojeci-
miento cronico pueden desarrollar telangiectasias
faciales que se asemejan a la rosacea. Las libera-
ciones masivas de sustancias vasoactivas pueden
ocurrir durante la cirugia, en la induccion de la
anestesia o la movilizacion del tumor conduciendo
a una "crisis carcinoide” y se caracteriza por hipo-
tension severa. La enfermedad cardiaca carcinoide
ocurre tipicamente en pacientes con elevaciones
graves y de larga data de serotonina circulante. La
deposicion de tejido fibrotico en las valvulas cardi-
acas del lado derecho puede producir regurgitacion
trictispide y estenosis de la valvula pulmonar. Las
cavidades derechas del corazon estan siempre afec-
tadas por su exposicion directa a la serotonina
secretada por metastasis hepaticas, debido a la
inactivacion de las hormonas en la circulacion pul-
monar.® La insuficiencia de o6rganos es la principal
causa de mortalidad.*

Presentacion del caso

Paciente femenino de 82 afios, natural y proce-
dente de Cartagena de Indias, remitida de consul-
ta externa de cirugia general del Hospital
Universitario del Caribe al servicio de urgencias
por cuadro clinico de 6 afios de evolucion carac-
terizado por dolor en abdomen inferior tipo coli-
co, de moderada intensidad, no irradiado, exacer-
bado con la ingesta de alimentos, acompanado de
distension abdominal, nduseas, constipacion y
pérdida de 30 kg de peso, la cual se intensifico en
el ultimo afio, Esta paciente consultd por exacer-
bacion del dolor abdominal.

Acudi6 con resultados de colonoscopia reportada
como angiectasias en colon ascendente, y estudio
doppler de vasos mesentéricos que evidencia una
enfermedad ateromatosa difusa en la aorta y arterias
Iliacas, sin compromiso de vasos mesentéricos.

Al ingreso paciente con dolor y astenia con
cifras de presion arterial de 145/70mmHg, peso: 33
kg, talla: 1.59 m, IMC: 13.05 kg/m2. El abdomen
era globoso, distendido, con peristaltismo aumen-
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tado, timpanico a la percusion, blando, depresible,
doloroso a la palpacion profunda de forma genera-
lizada. Se palpaba una masa en fosa iliaca derecha,
de consistencia blanda, movil, de bordes lisos, no
dolorosa, de aproximadamente 3 x 2 cm, sin signos
de irritacion peritoneal. Se realizd tomografia de
abdomen simple y contrastado, donde se evidencio
una imagen de litiasis en el grupo calicial medio
del rifién izquierdo el cual mide 10 mm de didme-
tro. La camara gastrica se encontraba distendida,
las asas intestinales presentaban calibre y morfo-
logia usual y no habia liquido libre en cavidad
abdominal.

Dos dias después del ingreso se realiza laparoto-
mia exploratoria, con hallazgos de un tumor a 110
cm de la valvula iliocecal con obstruccion intestinal
y dilatacion proximal de intestino delgado.
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Se observa adenopatia mesentérica. Ademas de
multiples diverticulos yeyunales, efectuandose
reseccion de 40 cm de ileon terminal con mesente-
rio del intestino involucrado y dos ganglios linfati-
cos mesentéricos. (fig.2)

Figura 2.

La paciente tolero el procedimiento, sin compli-
caciones, evoluciono6 de forma satisfactoria con ade-
cuada tolerancia de la via oral y de la funcion gas-
trointestinal y se egresa al cuarto dia del postopera-
torio para seguimiento por oncologia.

Resultados de Anatomia patoldgica:

Se recibe segmento de intestino delgado con
hallazgos compatibles con tumor carcinoide malig-
no de bajo grado de 2 x 1.5 cm que compromete la
submucosa y la capa muscular, que ocupa el 100%
de la circunferencia ocluyendo la luz en su totalidad,
con una metastasis ganglionar y margenes distal y
proximal libres de lesion. Se realizan estudios de
inmunohistoquimica los cuales muestran reactividad
en la poblacion de células para Cocktel de
Queratinas, Cromogranina y Sinaptofisina, con un
indice de proliferacion medido con Ki-67 del 0-2%
correspondiente a tumor del intestino.

Para el momento de la publicacion, la paciente se
encuentra en seguimiento mensual por oncologia
clinica, con mediciones de Cromogranina A sérica y
5-HIAA en orina de 24 horas, cuantificaciones que
han permanecido dentro de valores de referencia, se
le realizd6 TAC de abdomen total sin evidencia de
metastasis y gammagrafia de receptores de somatos-
tatina la cual no revel6 lesiones positivas. Se inicid
tratamiento sistémico con octre6tide LAR 30 mg IM
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Figura 1 y 2: Hematoxilina — Eosina: Pared del
intestinodelgado con compromiso de la submu-
cosa y capa muscular por (*) neoplasia de células
poligonales sin atipias ni mitosis, dispuesta en
nido con patrén organoide con invasion vascular.

Figura 3. Inmunohistoquimica: reactividad positi-
va para cocktail de queratina, cromagranina y
sinaptofisina con un indice de proliferacion medi-

cada 4 semanas por 2 afios. Paciente actualmente
asintomatica, sin dolor abdominal, sin presencia de
constipacion o diarrea, con aumento significativo de
peso (15 kg en 14 meses).
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