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Resumen

Los tumores del intestino delgado son lesiones raras que
corresponden a 2% de los tumores del tracto
gastrointestinal. El diagnóstico es tardío y la mayoría
de las lesiones detectadas durante la cirugía es malig-
na. Los carcinoides o tumores neuroendocrinos del in-
testino delgado representan 29% de los carcinoides del
tracto digestivo y se asocian con metástasis cuando al-
canzan tamaños mayores de 2 cm. Este artículo reporta
el caso de una paciente con un gran tumor de 3 kg de
peso originado en la submucosa, respetó la luz del in-
testino delgado y comprometió el colon transverso.

Introducción

Los tumores carcinoides del intestino delgado son una
enfermedad rara de etiología desconocida pero con
epidemiología clara (1); los síntomas pueden ser
inespecíficos e intermitentes por lo cual el diagnóstico
suele ser tardío. Los diagnósticos diferenciales incluyen
muchas causas de dolor abdominal, desde síndrome de
colon irritable hasta endometriosis. Usualmente el

tiempo entre el inicio de los síntomas y el diagnósti-
co es de siete meses (2). Se recomienda la resección
quirúrgica amplia para alcanzar una resección
tumoral completa, aunque los pacientes con estados
avanzados de la enfermedad tienen alto riesgo de
recurrencia (3).

Reporte del caso

Paciente de sexo femenino, de 77 años de edad que
consultó por dolor en meso e hipogastrio clasificado
como 8/10, asociado con pérdida de 5 kg de peso en
cuatro meses y síntomas constitucionales. Como ante-
cedentes personales la paciente presenta artritis
reumatoide e hipertensión arterial bajo manejo
farmacológico. Durante el examen físico inicial se de-
tectó una masa pétrea en el epigastrio, de 10 cm de
diámetro (figura 1); se solicitó tomografía que reportó
derrame pleural derecho, hernia hiatal, colelitiasis, le-
sión quística del segmento IV del hígado y masa de
bordes irregulares y densidad heterogénea originada
en el retroperitoneo por debajo de la raíz del mesocolon
transverso y se extendía hasta la fosa iliaca derecha;
además, se detectó un trombo extenso en la vena
femoral común y profunda derechas que se confirmó
con un Doppler venoso. Las endoscopias digestivas
alta y baja no reportaron otras lesiones malignas.

Se realizó biopsia percutánea de la masa, cuyo re-
porte histológico fue carcinoma pobremente diferencia-
do. El CEA fue 28,7 y el anticuerpo irregular negativo.
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Se lleva a cirugía donde se encuentra una masa
de 25 x 8 x 4 cm de 3 kg de peso que involucra el
yeyuno y el colon transverso, pero respeta la luz de
ambas estructuras (figura 2). Se realiza resección
segmentaria del yeyuno y del transverso con anasto-
mosis termino-lateral. El reporte de patología fue:
carcinoma neuroendocrino pobremente diferencia-
do con áreas de diferenciación glandular, compati-
ble con origen en submucosa del intestino delgado,
que respeta la luz intestinal, con extensión a serosa
del colon (figura 3); invasión linfática extensa: en
colon 55/56 ganglios peritumorales, 15/18 ganglios
proximales al tumor y 20/22 ganglios distales al tu-
mor; para un total de 90/96 ganglios positivos para
metástasis en el vaciamiento del colon y 38/45
ganglios en intestino delgado (figura 4). El estudio
de inmunoperoxidasas mostró positividad para
cromogranina (figura 5), sinaptofisina (figura 6) y
CK7 (figura 7), focalmente para CEA y negatividad
para CK20 (figura 8).

FIGURA 1. Paciente en salas de cirugía.

FIGURA 2. Pieza quirúrgica.
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Durante la recuperación postoperatoria se colo-
có filtro de vena cava para manejar la trombosis
venosa profunda detectada en la TAC. La paciente
recibió manejo con análogo de somatostatina mar-
cada con radioisótopos que no mostró ninguna le-
sión recidivante ni la presencia de metástasis.

Discusión

Los tumores del intestino delgado son raros; correspon-
den a 2% de los tumores del tracto gastrointestinal, es
decir, 1 por cada 100.000 habitantes. No es clara la
razón por la cual los tumores del intestino delgado
tienen tan baja frecuencia. Se ha propuesto que el
alto contenido de líquido causa una menor irritación
de la mucosa y una menor exposición a
carcinógenos. Asimismo, se ha sugerido que la ma-

FIGURA 3. Sección de la pieza quirúrgica con masa tumoral que
respeta la mucosa.

FIGURA 4. Coloración de hematoxilina - eosina.
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FIGURA 5. Coloración de cromogranina.

FIGURA 6. Coloración de sinaptofisina.

FIGURA 7. Coloración de CK 7

FIGURA 8. Coloración de CK 20.

yor secreción de IgA tiene un factor protector. Pue-
den aparecer esporádicamente en asociación con
enfermedades genéticas (poliposis adenomatosa fa-
miliar, síndrome Peutz-Jeghers, síndrome de
Gardner) o con trastornos inflamatorios intestinales
crónicos (enfermedad de Crohn, esprue celiaco) (2).
Se ha postulado que la exposición laboral en ciertos
trabajos puede ser un factor de riesgo; sin embargo, los
resultados todavía son tentativos (1).

Los tumores benignos son 75% de los tumores
del intestino delgado; usualmente son asintomáticos
pero pueden presentarse con intususcepción. Un
cuarto de las lesiones benignas son leiomiomas
(37%), las demás incluyen adenomas (19%), lipomas
(15%), hemangiomas (10%) y fibromas (6%).

La mayoría de las lesiones detectadas durante ciru-
gía son malignas, de éstas 44% son adenocarcinomas,
29% carcinoides, 15% linfomas y 12% sarcomas. Los
tumores malignos primarios del intestino delgado –in-
cluyendo adenocarcinoma, carcinoide y linfoma– pue-
den presentar obstrucción intestinal, ictericia, sangrado
o dolor. Los sitios más frecuentes de tumores malignos
del intestino delgado son duodeno para adeno-
carcinomas e íleon para carcinoides y linfomas.

Los tumores carcinoides fueron descritos por
Lubarsch, en 1888, quien encontró múltiples tumo-
res en íleon distal durante la autopsia de dos pacien-
tes. El término “karzinoide” fue usado por
Oberndorfer en 1907 para describir tumores simila-
res pero de comportamiento diferente a los
adenocarcinomas típicos. Desde entonces los tumo-
res carcinoides se han reportado en múltiples órga-
nos como pulmones, bronquios (75,3%) y tracto
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Neuroendocrine tumor of the small bowel. Report of a particular case

Abstract

Tumors of the small bowel are rare, corresponding to only to 2% of all tumors of the digestive tract. Diagnosis
of these lesions is usually late, and the majority of such tumors encountered intraoperatively are malignant.
Carcinoids, or neuroendocrine tumors, of the small bowel, constituting 29% of all carcinoids of the digestive
tract, are associated with distant metastases once they have achieved a size of 2 cm or larger. We hereby
report the case of a woman with a large tumor, weighing 3 kg, originating in the submucosa of the jejunum,
not invading its lumen, which invaded the wall of the transverse colon.

Key words: carcinoid tumor, intestinal neoplasms, neuroendocrine tumors.

gastrointestinal (25%) (4). Los carcinoides
gastrointestinales se presentan en intestino delgado
(29%), apéndice (19%) y recto (12,5%) (2). Los
carcinoides del intestino delgado corresponden a 13-
34% de los tumores del intestino delgado y a 17-
46% de los tumores malignos del intestino delgado;
29 a 41% de los pacientes tiene lesiones múltiples y
29 a 53% se asocia con otra neoplasia primaria usual-
mente del tracto gastrointestinal (4). La localización
más común es el íleon distal, son frecuentemente
multicéntricos y se cree que se originan en las célu-
las endocrinas intraepiteliales productoras de
serotonina (5).

La clasificación de los tumores neuroendocrinos
propuesta por Capella se basa en el sitio de origen,
tamaño del tumor, extensión en el tejido circundan-
te, angioinvasión, comportamiento biológico y dife-
renciación histológica en combinación con el estado
funcionante o no funcionante (4).

El pico de aparición es entre la sexta y séptima
décadas de la vida; 80% expresa receptores de
somatostatina y 10% de estos tumores secreta me-
diadores bioactivos lo que produce los síntomas tí-
picos de síndrome carcinoide; sólo 5 a 7% presenta
este síndrome que consiste en dolor abdominal in-
termitente, diarrea, rubor, broncospasmo y cianosis.
Los pacientes consultan por dolor abdominal u obs-
trucción intestinal; sin embargo, el diagnóstico
preoperatorio suele ser difícil por la evolución insi-
diosa de los síntomas. Las metástasis ganglionares
se presentan en 20 a 45% de los casos. La sobrevida
a cinco años es 55 a 65% para tumores menores de
2 cm con enfermedad localizada o regional y 36%
en aquellos con metástasis a distancia.

El uso de gammagrafía con somatostatina o sus
análogos tiene una sensibilidad de 90%; asimismo,
disminuye los síntomas del síndrome carcinoide en
90% de los pacientes (2, 5). El tratamiento de elección
es la resección del segmento de intestino compro-
metido y su mesenterio. La mayoría de los pacientes
con carcinoides es sometida a cirugía por obstruc-
ción intestinal, que usualmente no es causada por el
tumor en sí, sino por la reacción desmoplásica que
envuelve el mesenterio y obstruye extrínsecamente
el intestino. La tasa de compromiso ganglionar y el
pronóstico de los tumores carcinoides dependen del
sitio y el tamaño. La mayoría de los tumores
carcinoides primarios del intestino delgado es pe-
queña, entre 1 y 2 cm; los tumores secundarios pue-
den ser de mayor tamaño. Asimismo, hay una
relación casi lineal entre el tamaño y la presencia de
metástasis; 85% de los tumores de más de 2 cm tie-
ne metástasis (6).

Las neoplasias extraintestinales pueden compro-
meter el intestino delgado por contigüidad o por di-
seminación de metástasis peritoneales. Las metástasis
de diseminación hematógenas son raras y en mayor
frecuencia obedecen a melanomas.

El enfoque diagnóstico es el de una masa abdo-
minal. Éste debe incluir endoscopia digestiva alta y
baja, ecografía, tránsito intestinal y tomografía ab-
dominal. La cápsula endoscópica, la enteroscopia,
endosonografía y la enteroclisis pueden ser útiles en
el diagnóstico (2, 7-10).

En el caso de la paciente, llama la atención que la
lesión originada en la submucosa no creció hacia la
luz del intestino delgado, sino que se extendió a la pe-
riferia y comprometió la serosa del colon adyacente.
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Comentario
DR. ÁLVARO P. QUINTERO VEGA

Tumor neuroendocrino del intestino delgado
Reporte de un caso

 
Los tumores neuroendocrinos son un reto para el ejerci-
cio médico en su diagnóstico y manejo. Aunque en la
última década se ha avanzado bastante en cuanto al
conocimiento de su genética y biología molecular, aún
falta mucho para considerar que dominamos el tema y
que podemos ofrecer a los pacientes una detección
suficientemente temprana que mejore las tasas de
supervivencia.
 

En el caso que presentan los autores es evidente el
diagnóstico tardío, característico en estas lesiones, en
un paciente de sexo femenino en la séptima década de
la vida, lo cual es una presentación común (1). Lo que no
es común es tanto el tamaño descomunal de la lesión en

el momento de la presentación clínica (25x8x4 cm
y 3 kilos de peso) sin dar síntomas previos, como la
ausencia de metástasis hepáticas en una neoplasia
tan grande y el origen subepitelial de una lesión
neuroendocrina del intestino medio, caracterizadas
por ser generalmente de origen epitelial a excep-
ción de las localizadas en el apéndice cecal que tien-
den a ser subepiteliales (2). El tamaño de esta lesión
es más frecuente en tumores neuroendocrinos del
colon, los cuales se presentan como lesiones de gran
tamaño, con compromiso ganglionar y hepático.

 
El enfoque inicial siguió el algoritmo de masa

abdominal con biopsia percutánea que reportó carci-
noma pobremente diferenciado con antígeno
carcinoembrionario (ACE) elevado que sugirió posible
adenocarcinoma. Sin embargo, hay que recordar que el

Referencias
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ACE se encuentra elevado en cerca de dos terce-
ras partes de los tumores neuroendocrinos del in-
testino delgado (3).

 
El reporte de patología mostró un carcinoma

neuroendocrino pobremente diferenciado (de la
estadificación de Rindi y Capella (4), quienes clasifican
las lesiones neuroendocrinas como: a) tumor endocrino
bien diferenciado, b) carcinoma endocrino bien diferen-
ciado, c) carcinoma endocrino pobremente diferencia-
do (de célula pequeña) y d) carcinoma mixto endocrino
y exocrino), con áreas de diferenciación glandular
compatibles con origen en submucosa del intestino
delgado que respeta la luz intestinal con extensión
a serosa del colon con invasión linfática extensa 55
de 56 ganglios peritumorales en colon, 15 de 18
proximales al tumor y 20 de 22 distales al tumor (90
de 96 ganglios positivos en el vaciamiento del co-
lon) y 38 de 45 en el intestino delgado.

El estudio histológico pobremente diferenciado re-
quirió análisis inmunohistoquímicos que mostraron
positividad para sinaptofisina y cromogranina (A?), los
cuales junto a la enolasa específica de neurona son co-
munes a los tumores neuroendocrinos y estudio de
citoqueratinas 7(CK 7) y 20 (CK 20) positivo y negativo
respectivamente, patrón que muestran los tumores po-
bremente diferenciados de seno (ductal y lobular), pul-
món (no de célula pequeña), ovario (seroso), endometrio,
mesotelioma epitelial y timoma (5).

 
De lo anterior se puede deducir que el vaciamiento

ganglionar fue adecuado, aunque según lo descrito por
los autores, el procedimiento consistió sólo en resección
segmentaria de yeyuno y colon, cuando lo aconsejable
en estos casos es un vaciamiento ganglionar mesentérico
completo, lo cual alivia los síntomas y, aun más impor-
tante, prolonga la supervivencia (6-7). Esto se puede rea-
lizar en el mismo tiempo quirúrgico o programado
posteriormente, según el reporte de patología (6-7). No
se refiere tampoco si se buscaron lesiones tumorales
sincrónicas. A favor de los autores está el que no cono-
cían el diagnóstico previamente. Sin embargo, la gran
cantidad de ganglios positivos sugiere que queda lesión
ganglionar residual importante en la paciente. El
OctreoScan que se realizó es negativo, lo cual puede
significar que no quedó lesión residual, o que esta lesión
pertenece al 10% de los pacientes que no detecta el
OctreoScan, o que la lesión no muestra receptores para

somatostatina, escenario que sólo se evidencia en
20% de los tumores neuroendocrinos (8).

Del patrón glandular (los otros patrones histológicos
son insular, trabecular, indiferenciado y mixto) se debe
decir que hay estudios que lo ubican junto al indiferen-
ciado como los de peor pronóstico y supervivencia (9).

 
La cirugía es el único tratamiento que logra la cura-

ción del tumor. Para las lesiones del intestino delgado se
aconseja la resección completa del tumor, vaciamiento
ganglionar mesentérico (10) y la colecistectomía en los
pacientes que son candidatos para manejo bioterapéutico
con octreotida (11). Pero antes se requiere clasificar ade-
cuadamente al paciente entre lesión localizada, local-
mente avanzada con compromiso loco-regional y lesión
metastásica. Si la lesión ya tiene metástasis hepáticas,
en un paciente buen candidato quirúrgico, sin enferme-
dad extrahepática y con suficiente hígado residual para
una función hepática postoperatoria adecuada (es decir,
compromiso de menos del 50% del hígado), se debe
agregar resección hepática con propósito curativo, lo
cual mejora la sintomatología y la supervivencia (12).
Incluso, una resección paliativa (donde más del 90%
del compromiso hepático es resecado) puede lograr
estos objetivos, teniendo en cuenta que los tumores
neuroendocrinos son lesiones que producen síntomas
específicos cuando tienen metástasis y que son tumo-
res de crecimiento lento, por lo tanto una cirugía de
citorreducción (“debulking”) puede ser beneficiosa para
el paciente (13). aun en pacientes con lesiones irresecables
localizadas únicamente en el hígado, buenos candidatos
quirúrgicos, el trasplante hepático puede lograr la cura-
ción completa y supervivencia de hasta 70% a cinco
años y una tasa de recurrencia de 18% (14).

Es posible combinar la cirugía con ablación por
radiofrecuencia, crioterapia, embolización arterial hepá-
tica y quimoembolización, aunque algunos prefieren usar
estos procedimientos en pacientes que son inoperables
o irresecables (15-16).

 
El seguimiento postquirúrgico se inicia a los tres

meses con historia clínica, examen físico, marcadores
tumorales y TAC o RNM. El diagnóstico posterior se
lleva a cabo cada seis meses los primeros tres años y
luego cada año, nuevamente con historia clínica, exa-
men físico y marcadores tumorales, realizando estudios
de imaginología con base en la clínica (11).
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El comportamiento de este tumor fue atípico. Es
un tumor neuroendocrino de la clase de las neoplasias
“no funcionales”, las cuales tienden a ser más agresi-
vas que las lesiones funcionales (es decir, producen
síntomas típicos de la secreción de proteínas o aminas
biológicamente activas) (17). Los tumores
neuroendocrinos no funcionales representan entre la
tercera y la mitad de los tumores neuroendocrinos (17).
Esto conforma un cuadro aún más raro de un tumor
descomunal, neuroendocrino, no funcional que ade-
más no tiene metástasis hepáticas al momento del diag-
nóstico. Por tanto, poco se puede decir acerca del
pronóstico de esta paciente, porque no ha sido de com-
portamiento típico. El patrón glandular, el tamaño de
la lesión, el ser no funcional y la posible lesión
ganglionar residual sugiere un pronóstico pobre, pero
la lesión aparentemente localizada puede aclarar el
panorama para el pronóstico. Aunque los factores de
riesgo asociados con una tasa de supervivencia baja
dependen del tipo histológico, grado de diferencia-
ción, índice mitótico, KI-67>10%, tamaño del tumor
(>2 cm), profundidad, localización del tumor, presencia
de metástasis ganglionares y hepáticas y edad mayor
de 50 años, los dos factores de riesgo que tienen más
peso estadístico son el tamaño del tumor y la presen-
cia de metástasis (18).

 
¿Qué hacer con la paciente? Si fuéramos muy

academicistas para precisar el diagnóstico y como estu-
dio de seguimiento, deberíamos solicitar cromogranina
A y polipéptido pancreático (PP) que son los marcado-
res más útiles en casos de tumores neuroendocrinos no
funcionales (17-19), aunque posiblemente a esta altura sus
niveles ya han bajado.

Aunque la paciente mostrada por los autores tal vez
ya esté tratada y no se beneficie de más esfuerzos tera-
péuticos médicos o quirúrgicos, si fuésemos suspicaces
pensando en lesión tumoral residual o si hubiese queda-
do lesión macroscópica en la paciente o en pacientes
con una enfermedad tan avanzada que no se benefician
de la cirugía,  deberíamos pensar en manejos suplemen-
tarios como la bioterapia o la quimioterapia.

Esta paciente no se puede manejar con análogos de
la somatostatina, que han sido uno de los avances más
significativos en este campo, porque tenemos un
OctreoScan negativo.

Tendríamos que pensar en manejo con bioterapia
con interferón alfa (INF ±) o quimioterapia. ¿Cómo
tomamos la decisión de manejo? Basándonos en las
propiedades de crecimiento del tumor. Tumores de
proliferación rápida (KI-67 >10%) se benefician de
tratamiento con quimioterapia y los de proliferación
lenta (KI-67 <10%) se benefician con INF ± (20).
Normalmente los tumores neuroendocrinos del
páncreas y bronquios son lesiones de proliferación
rápida y los de intestino medio lenta (21), por lo que
es posible que esta paciente se beneficiara de mane-
jo con interferón pegylado. Los resultados con éste
señalan una tasa de respuesta bioquímica del 50% y
una reducción de la masa del 15% (21).

Las terapias radiactivas con análogo de la somatostatina
(In-111-DPTA-octreotida y Y-90-DOTA-octreotida) en
este momento no son de amplio uso, pero se han repor-
tado con ellas respuestas clínicas del tumor hasta de 30
y 40% (22). Faltan aún estudios grandes que aclaren sus
indicaciones precisas. La radioterapia es útil únicamen-
te en el manejo de metástasis cerebrales, compresión
medular y en metástasis óseas (23).

 
Como conclusión sobra decir la importancia de la

sospecha clínica en estos tumores; el estudio de marca-
dores como la cromogranina A ayuda en el diagnóstico,
pronóstico y como seguimiento; la necesidad de evalua-
ción prequirúrgica lo más exacta posible de la lesión para
lo cual se debe hacer uso de todo el armamentario
paraclínico como endoscopia, colonoscopia, TAC o RNM
y OctreoScan; el valor de la cirugía como el único trata-
miento curativo, paliativo o como reductor de tumor, y la
importancia de un manejo multidisciplinario en estos tu-
mores.

 
Finalmente, quisiera repetir la opinión de Öberg, quien

considera que el nombre de los tumores debería ser tu-
mores neuroendocrinos del tracto digestivo, reser-
vando el término de tumores carcinoides únicamente
para los del intestino medio que secretan grandes canti-
dades de serotonina (4).

 
Felicito a los autores por la presentación que hicie-

ron y agradezco a los editores de la Revista Colombia-
na de Cirugía por invitarme a este comentario.
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