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Tumori argentaffini (carcinoidi) dell’intestino tenue.

Dotl. Saxte Ciaxcakerrr, chirurgo del reparto di Chirurgia sellica.

La raritd dei tumori del tratlo gastro-inlestinale localizzali tva il piloro
< la valvola ileocecale coslituisce uno dei problemi pitt inferessanti della pa-
lologia del cancro, rimasti ancora insoluti. E sorprendente come quesio tratto
del canale alimentare sia relalivamente immune dalla proliferazione dei tu-
mori, mentre le porzioni estreme, lo slomaco e il grosso inleslino, rappre-
sentano le sedi pitt frequenti del cancro. Su 986 lwumori maligni del (ratto
wastro-intestinale furonc da Raiford riscontrati il 4,90 % nel tenue. Dalla
slalistica di Puccinelli (1927 risullano 23 tumori del tenue rispetto a 500 delly
slomaco e 450 del colon ¢ retto, ossia 1l 4,10 %. La proporzione sccondo
Bland-Sutlon & del 2 % nel tenue, del 25 % per il grosso intestino.

I tumori benigni invece sono relalivamenlte pitt frequenti nel (enue ri-
spetto a tutlo il rimanente Iratto del tubo digerenle.

Essi comprendono il 23,5 <, di tulli i tumori benigni, mentre i maligni
‘ono-comparativamente meno comuni, verificandosi solo in una percentuale
el 4.9 9 rispelto a quelli del tralto gasiro-inleslinale.

Le diverse statistiche concordano in queste percentuali: quella del 3,1 9,
di Hermann ¢ Von Glahn, quella di Ewing pure del 3,1 7, per i lumori ma-
ligni. Forgue ¢ Chavin rivedendo 88.031 awlopsic, vipertarono la percentuale
del 69,

Tra inteslino lenue ¢ crasso esislono evidenti differenze embriologiche,
analomiche, fisiologiche, c¢he non possono essere trascurale nell’interprela-
zone della diversa susceilibilith dei duc seementi alle proliferazioni sopra-
itto del tipo epiteliale.

E noto che nello stomaco T sedi di predilezione sono ia porzione anlro-
pilorica e la piccola curvalura: nel grosso inteslino sono la flessura epalica
e splenica ¢ la porzione pelviea del colon. Questo fallo deve esser messo in
apporto, come serive Bastianelli, con Patlivita speciale dellepitelio di rive-
stimento in rapporto con la funzione di questo tratto dell’intestino. Nel {te-
mie Pepilelio @ a contatto con i liquidi che passano rapidamente mentre lo




stomaco e il grosso infestino sono in contalto pitt 0 meno continuo con male-
riali solidi o semi-solidi dei quali soltanto la parte liquida & assorbita dal-
Iintestino; la superficie epiteliale di questi ultimi segmenti deve sottostare
come quella della pelle della faccia e di alcune membrane mucose ad una
riproduzione pil attiva, soggetta come & ad irrilazioni e a traumi che hanno
grande importanza per lo sviluppo dei tumori.

Se poi si ammette la teoria di Cohnheim, il fatto che il tenue si sviluppa
principalmente negli ultimi 4 mesi della vita fetale fa supporre che quivi
esistano minori possibilith di arresti di sviluppo, e di presenza di tessuti em-
brionali aberranti rispetto al rimanente trattc intestinale (Raiford).

Nel tenue i tumori pitt comuni sono rappresentati dai sarcomi e dai lin-
fosarcomi. Questi prevalgono anche in confronto a tutto il resto del tratto
gastroenterico. Nella statistica di Korner e Fairbank di 161 casi di sarcomi
gastro-intestinali, ben 65 casi erano del tenue e gli altri erano divisi fra sto-
maco, cieco, colon e retto.

La seguente tabella di Raiford indica la distribuzione dei tumori nell’ileo :

Duodeno | Digiuno lieo Indetermin.| * Totale

Carcinomi . . . . . . . ... ... 17 4 3 2 16
Sarcomi .. ... ... 0 1 1 0 2
Linfoblastomi . . ... .. .. .. 1 0 18 2 21
Adenomi . .. ... 4 1 10 0 15
Miomi ............... 0 1 2 0 3
Fibromi .. .. ... .. .. ... 1 0 3 0 4
Emangiomi . ... ........ 1 1 1 0 3
Chiloangiomi .. .. .. ... .. 0 1 0 0 1
Ematomi . .. ........... 0 0 1 1 2
Tessuto pancreatico aberranie 2 3 1 0 6
Tumori argentaffini . . . . .. .. 1 1 5 0 7
Lipomi . .. .. oo .. 3 1 3 0 1
Cisti . ... ... 000 1 0 0 0 1

21 14 48 5 88

In questa serie ai linfosarcomi (21) seguono i carcinomi (16); i tumori
argentaffini sono 7: 5 nell’ileo, 1 nel digiuno ¢ 1 nel duodeno.

Nella statistica del I Padiglione del Policlinico Umberto 1, compilata da
Puccinelli, risultano 6 cancri (3 del duodeno, 3 del digiuno), 2 sarcomi, en-
trambi del digiuno, 7 linfosarcomi di cui 6 del tenue ¢ 1 del digiuno; 6 tu-
mori non bene idenlificati, 1 tumore argenlaffine dell'ullimo tratto del tenue
e dell’appendice, 1 fibroma dell’ileo.

L’ileo terminale & la porzione colpita pitt frequenlemenlte sia dai tumori
benigni che dai maligni. A cid pud non essere estranco il falto che in quesla
porzione il contenuto inteslinale rallenta la sua discesa, comincia a solidifi-
carsi e ad ammassarsi prima di passare nel ceco.




I tumori maligni sono pitt grandi ¢ generalmente singoli; danno meta-
stasi glandolari o «i eslendono direttamente al mesentere; i lumori benigni,
al contrario, sono pitt piccoli, spesso mullipli e comunemente polipoidi. 1
tumori maligni comprendono carcinomi ¢ sarcomi; i linfoblastomi costitui-
scono un gruppo a parte; i benigni comprendono adenomi, fibromi, miomi,
lipomi. pancreas accessori, angiomi; le enlerocisli, la pneumaltosi cislica e i
neuroblastomi coslituiscono uin gruppo di scarso significato.

I tumori argenlaffini (carcinoidi) merilano di essere considerali a parte;
per questa ragione riferisco il caso che ho avuta 'opportunila di osservare:

Mario G., di anni 36. Entra in ospedale (1) I'8 settembre 1939.

Nalla di importante nel passalo. Da sei mesi soffre di dolori addominali a crisi, dap-
prima lievi ¢ rare, in seguito pit violente, duralure e frequenti, T dolori cessano con
forte rumore di gorgoglio percepibile a distanza.

L appelito non ¢ diminuito, ma il pazienle mangia di meno per paura dei dolori che
tuttavia non hanno alcun rapporto con i pasti.

In questi sei mesi ¢ dimagrito 12 Kg. ¢ si senle molto debole.

Da un mese vomita ad ogni pasto (vomito alimentare e biliare)

Nell’aprile del 1938 fu operalo di appendicite perché gid accusava dolori vaghi addo-
minali evidenlemente in rapporlo con la presente malallia giacch® dalla appendicectomia
non ebbe alcun sollievo.

Un csame radiologico, falto dopo qualche lempo dell’operazione, mise in evidenza un
tlcera duodenale per cai venne solloposlo a cure mediche senza risultalo.

. 0. (all'ingresso in ospedale). — Condizioni generali discrele. Nulrizione e sangui-
ficazione scadenti.

Cuore ¢ vasi normali. Torace nulla.

Apparato linfoglandolare normale.

Addome di forma e volume normale. All’cpigastrio si disegna ¢ si palpa un’ansa
dilatata, sulla quale pressioni allernate fanno percepire un netto rumore di gorgoglio.

I1'9 seltembre 1939 con diagnosi di stenosi intestinale si interviene.

Rachianeslesia positiva. Laparolomia mediana sopra ¢ soltombelicale. Un tratto del
lenue, per circa 60 ¢m. dal piloro, ¢ forlemenle diialalo, ipertrofico, edematoso, e fer-
mina in un ancllo di strozzamento duro al di sotlo el quale il calibro del tenue ¢ no-
tevolmenle rislretio e sotlile e disseminalo di piccoli nodi per un tratto di almeno 70 cni.

Si esegae una resezione che comprende tullo il tratto malalo (80 cm.).

Si pratica un’anastomosi latero-laterale tra I'ansa del lenue prossimale ¢ quella di-
stale.

La sulura ¢ resa difficile dalla differenza enorme di calibro dei due tralti di intestino,
dallo spessore enorme delle pareli di uno ¢ dall’estrema sottigliezza dell allro ¢ dall'edema.

1l 12 setlembre, per deiscenza delle-suture, si ebbe 1’obilus.

Nou fu fatto il riscontro autoplico.

Esame macroscopico (figg. 1-2-3-4). — Segmento di intestino lenue della lunghezza di
70 cne La porzione prossimale lunga 16 cm. ¢ dilalala fino a raggiungere quallro volle
il calibcé normale ed ¢ divisa dalla rimanente porzione ristrelta da una strozzatura deler-
minata «da infossamenlo circolare della sierosa.

All'apertara del lume intestinale si osserva che la- porzione dilalata ha pareli iper-
trofiche; in corrispondenza della strozzalura eslerna esiste un lumore rolondeggiante
grande quanlo una noce che occlude completemente il lume. I tumore ¢ irregolarmente
lobulalo, di consistenza dura. Lungo la parte ristrella la mucosa presenta numecrosi aliri
noduli (227 di grandezza da un cece ad una ciliegia, ben delimitali dalla mucosa cir-
costante. di consislenza dura elaslica, non walcerali.

Al taglio la superficie di sezione del lumore piu grande appare di colorilo grigio-
giallo; nel suo spessore sono riconoscibili la sien sa, la muscolare ¢ la soliosierosa. La
sicrosa ¢ allratla ed invaginala nel {umore per circa 2 em. La soltosierosa ¢ infillrala,
cost pure Ta muscolare ¢ la sottomucosa.

(1) Ospedale « Fate Bene Fralelli », del prof. Masci, che ringrazio vivamente di avermi
permesso illustrazione del caso.




Fig. 1. — Segmento del tenue asportato. Superficie esterna.

Fie. 2. — 11 tratto intestinale aperto: & visibile all’estremita destra il tumore piu
grande causa della stenosi; a sinistra di esso numerosi altri noduli di varia
o4 grandezza.

Fr¢. 3. — Schema della figura 2 (distribuzione dei nodi tumorali).

FIG.A 4. ! l’ur(i("()lur(- d_r-lh_l fig ?: redvio tumorale con i vari strati della parete
intestinale riconoscibili, e invaginazione della sierosa.



Gli altri noduli al taglio presentano un colorilo giallo; in quelli grandi quanlo una
ciliegia @ anche evidenle invaginazione della sierosa; in quelli pitt piccoli queslo feno-
meno ¢ appena accennalo e si dislingaono i vari strali della parele.

Esame istologico. — Vari pezzi del tumore furono fissali, lagliati, colorali con i co-
muni metodi: ematossilina-cosina, van Gieson, Sudan ITI, Bielschoski, allri con il melodo
di Masson per le cellule argenlaffini (prof. Bignami).

Il tumore ¢ formalo da alveoli ¢ cordoni solidi di cellule sparsi nei vari slrali delia
parele inleslinale.

Il tumore infiltra tulli gli strali della parele inleslinale, mucosa, sollomucosa e sol-
tosierosa. Esso ¢ formalo da cordoni cellulari solidi, di varia forma e dimensioni che riem-
piono alveoli le cui pareli sono coslituile da lessulo connetlivo povero di cellule. Nella
tonaca musculare i cordoni neoplastici sono disseminali nel tessulo muscolare liscio.

I massimo dello sviluppo el tumore ¢ nella soltomucosa, dove forma dei noduli
riconoscibili macroscopicamente, nella mucosa io sviluppo @ infiltrativo; in molli (ratti
solo ¢li strali basali della mucosa sono sosliluili dal neoplasma; in altri invece si rico-

Fie. 5. — Aspetto istologico del tumore.

nosce solo I'epilelio cilindrico della mucosa con scarso slroma ricco di cellule rotonde;
le ghiandole inteslinali ¢ le criple di Lieberkiithn seno scomparse.

LLa muscularis mucosae in parle ¢ ancora riconoscibile, in parle ¢ complefamente
distrutta.

I cordoni neoplastici sono cosliluiti da cellule rotondeggianti ¢ poliedriche di gran-
dezza media, uniformi, a limili indislinli, a protoplasma chiaro con grosso nucleo ro-
tondo con abbondante cromaltina.

Con il melodo di Bilschowsky si metle in evidenza un delicato reticolo di fibre argen-
tofile nello stroma connellivale di soslegno del tumore.

Con il metodo di Masson non si riesce a mellere in evidenza la presenza di granuli
cromoalfini. E nolo che i lumori argentaffini variano mollo nella loro capacita di ridurre
I’argento. Masson afferma che essi perdono la loro affinitd per le colorazioni specifiche
8-10 ore dopo la morle; il pezzo analomico da me studialo venne infalli fissalo con ritardo
in liquido approprialo.

*
sk

I temori argentaffini o carcinoidi sono stali oggetlo di molte discussioni
da quanto essi furono separali dai carcinomi da Oberndorfer nel 1907.

Il primo che segnald casi di tumori carcinoidi del tenue fu Lubarsch il
quale perd li considerd dei carcinomi primari atipici. Nei casi da lui riferiti
si trattava di tumori piccoli, mullipli senza melastasi, coslituiti istologica-
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mente da masse di cellule senza la disposizione ghiandolare dei veri carci-
nomi. Egli mediante 1'impregnazione coi sali d’argento riusci a dimostrare
un netto rapporto tra le cellule, riunite in masse, del tumore e le cripte di
Leiberkiihn.

Nel 1907 Oberndorfer dislinse questi lumori dai carcinomi col nome di
carcinoidi e li considerd, in base al loro aspetto morfologico, di natura be-
nigna. Egli fu il primo a segnalare la cromo-affinita delle cellule e a dimo-
strare corpi birifrangenti nel loro protoplasma.

Huebschmann nel 1910 emise L'ipotesi che derivassero dalle cellule gialle
di Schmidt in rapporto. al colorito giallo che quasi costantemente presentano
questi tumori nella superficie di sezione.

Bunting, nel 1904, e successivamente Burckhardt, nel 1909, segnalarono
la somiglianza dei carcinoidi con i carcinomi a cellule basali e Krompecher
(1919) pensava che originassero dalla mucosa del trallo gastro-intestinale come
i carcinomi a cellule basali derivano dalla pelle.

Trappe (1907) riteneva che i carcinoidi; come anche gli adenomi dell’in-
testino, prendessero la loro origine dai residui pancreatici che si trovano con
una certa frequenza nel tratto gastro-inteslinale. Anche Sallykow (1912) e
Toenniessen, in base alla struttura simile alle glandole endocrine, sostennero
la loro origine dal pancreas e pilt propriamente dai residui delle isole di Lan-
gerhans che possono trovarsi nella sottomucosa. Le cellule delle isole pan-
creatiche, perd, non riducono I'argento, non hanno un citoplasma granulare
e non posseggono lipoidi birifrangenti.

Ehrlich credette che prendessero origine dai plessi di Auerbach e 1i chiamd
« neurocitoni immaturi del simpatico ». Aschoff li paragond a nevi delle mu-
cose. Danisch li considerd originati dal ganglio celiaco. Engel ¢ Primrose
credevano che i carcinoidi derivassero da residui embrionari chiamandoli
l'uno « coristoblastomi » 1'altro « embriomi ».

Solo dopo il lavoro di Masson la istogenesi dei carcinoidi venne piu
completamente spiegata. Questo Autore, sulla base di una speciale fecnica
istologica, dimostrd che questi neoplasmi derivano dalle cellule cromaffini
delle cripte di Lieberkiihn {cellule di Kultschilizky) e suggeri il termine di
« tumori argentaffini » a causa del potere di queste cellule di ridurre 'argento
in soluzione ammoniacale. = *

Questa & 1'opinione, oggi, accetlata da lulli

CELLULE ARGENTAFFINI O CROMOAFFINI.

Heidenhain, nel 1870, fu il primo a descrivere nella mucosa gaslrica la
reazione cromoaffine in certe cellule che poi furono trovale in tulto il tralto
digerente. I vari autori le chiamarono con nomi diversi a seconda delle par-
icolari caratteristiche che ciascuno vi poteva osservare.

Nussbaum nel 1879 avendo notato V'affinila per 'acido omisco le chiamd
osmiofile. Nicolas nel 1890 e Kultschitzky ne¢l 1897 scopersero cellule con gra-
nuli acidofili nelle cripte dell’inteslino. Schmidl, nel 1905, vide in queste
cellule fissate in soluzioni contenenti sali di cromo la presenza di granuli
gialli e le chiamd « gelben zellen ».

Solo nel 1914 Gosset e Masson dimosirarono Faffinitd per 'argento delle
cellule di Kultschitzky, onde il nome di cellule argentaffini.



Esse sono slate osservate anche nella vescichetla biliare e nei dolli pan-
creatici.

1 granuli contenuti nelle cellule cosidette « argentaffini » sono stati con-
siderati come artefalli, come secretori e non secretori leucociti migranti, che.
moregolatori, cellule assorbenli, come glandole sia endocrine che esocrine.

Macklin fece osservare che la loro presenza nell’esofago e nello stomaco
<la contro una funzione assorbente. Ciaccio nel 1906 e nel 1907 trovo una
somiglianza di queste cellule con quelle della midollare delle capsule surre-
nali e pensd che polessere formare adrenalina. Il dott. Ruffilli, dell’Istituto
Regina Elena, che ha faito ricerche sui pezzi del tumore da me studiato, non
ha potuto metterla in evidenza.

Masson attribuisce a queste cellule una funzione endocrina modificata per
cui le chiama neurocrine e le rassomiglia al neuroepitelio intimamente con-
nesso ai plessi dellintestino. La funzione endocrina sarebbe suggerila dalla
presenza di un doppio apparato di Golgi, dalla distribuzione dei granuli alla
base delle cellule, dall'assenza di un lume tra le cellule limilanti.

Masson, inoltre, & dell’opinione che esse derivino dall’entoderma e che ab-
biano rapporli genetici coi melanofori della pelle, con le cellule cortico-surre-
nali e con le cellule argentaffini dell’appendice; mentre Kull in base alla
proprieta fucsinofila delle cellule granulose della sotto-mucosa e mucosa so-
sjiene V'origine mesodermica e Raiford: quella ectodermica pensando che siano
egmigrate precocemente dalla cresta neurale e si siano .adattate ad una funzione
speciale costituendo una parte del sistema cromaffine. Lewis e Geschickter, i
rjuali considerano i tumori argentaffini come paragangliomi, credono pure
essi all’origine ectodermica.

La sola cosa sicura, oggi, & che i tumori prendono origine da queste cel-
fule di Nicolas-Kultschitzky distribuite nella mucosa di tutto il tratto gasiro-
intestinale, ma la loro origine e la loro funzione non & ancora chiara.

Frequenza. -— Nel 1930 Cooke presentd 11 casi di carcinoidi del tenue ¢
ne raceolse altri 104, Ariel nel gennaio 1939 raccolse 111 casi a partire dal 1930
¢ ne illustrd 11 porlando il numero complessivo a 237.

Raiford tra 62.000 pezzi anatomici d’autopsia o d’operazione riscontro
29 fumori argentaffini di cui solamente 9 del lenue che, rispetto ai 1.611 tu-
mori del tratto gastro-intestinale, rappresenlano appena il 0,18 %.

Su 2922 aulopsie falte all'ospedale « Boston City » dal 1934 al 1937 fu-
rono trovati 10 carcinoidi ciog il (1,34 %.

Humphreys riferi la presenza di 8 argentaffinomi del canale alimentare
in 3200 autopsie ossia il 0,25 %.

In una serie di 47.045 casi (5,745 aulopsie e 41.300 operazioni) dell’ospe-
dale « Moun! Sinai », v'erano 31 carcinoidi; ciod il 0,065 % di tutlo il male-
riale osservalo. Di quesli 21 erano dell’appendice (0.044 %) e 10 del tenue
(0,021 %). ,

Fra 2.372 neoplasmi ¢ell’intero trafto gastro-intestinale della scrie di
Aviel risulla una percentuale dell'L.:3 %, per tutli i carcinoidi, e del 0,42 9
solamente per quelli del tenue. 1 tumori argenlaffini sono il doppio piu fre-
quenti nell’appendice rispello al tenue; di 16.386 appendici operale all’ospe-
dale « Boston City » dal 1914 al 1937, 72 ossia il 0,28 % presentavano carci-
npidi. Smith trovd 21 argenlaffinomi in 7865 appendici operate al « Free



Hospital for Women » ciot il 0.26 . Forbus il 0,4 %. Yones il 0,2 %, Oales
dal 0,3 al 0,4 %; Price il 0,40 %. Tra le appendici rimosse chirurgicamenle
si possono trovare in media dal 0,2 al 0,5 % di lumori argentaffini.

Ai carcinoidi dell'appendice seguono per frequenza cuelli del tenue con
predilezione nell’ansa terminale. In alire parli sono rari, perd sono slati ri-
scontrati a tutte le altezze del canale digeslivo; cid proporzionatamente alla
distribuzione delle cellule di Kullschitsky che per la maggioranza degli AA.
sono pitt abbondanti nell'appendice, mentre per Maximow sono distribuite
egualmente lungo fullo il canale alimentare.

Raiford e Bailey hanno ciascuno riportato un argentaffinoma dello sto-
maco. Porter e Whelan ne hanno segnalali due altri casi su 84. Di tumori
argentaffini della cistifellea si conoscono due sole osservazioni, una di Porter
e Whelan Daltra di Jo&l. Un poco pitt numerosi sono i casi riscontrati nel
duodeno (Raiford, Semsroth, Wolfer, Porter e Whelan). Argentaffinomi del
diverticolo di Meekel sono slali osservati da Price, Stewart e Taylor, da Hert-
zog e Carlson (due casi), da Hichs ¢ Kadinsky. Raiford e Wyatl riportarono
casi del ceco. Salthykow, nel 1912, pubblicd due casi di argentaffinomi nel
colon e altri casi sono stali descritli da Raiford, Brunschwing e Humphreys.

Etd. — L’eta media dei pazienti affetti dai carcinoidi del tenue, secondo
la slatistica di Raiford e quella di Ariel, & sopra i 50 anni. L.’etd media che
viene colpita dall’argenlaffinoma dell’appendice & inferiore rispetlo a quella
in cui pitt comunemenle si verifica il carcinoide del tenue. Stewart e Taylor
hanno notato che il maggior numero dei tumori argentaffini dell’appendice
si verifica nella 3* decade mentre nel lenue nella 4* e 5* decade deila vita.

I vari AA. spiegano la precocith dei carcinoidi appendicolari con il fatlo
che spesso si accompagnano a flogosi croniche ¢ richiedono interventi pre-
coci, mentre i carcinoidi del tenue si sviluppano lenlamente e la loro sinto-
matologia appare lardivamente.

Sesso. — La frequenza nei due sessi & presso a poco eguale (Porter ¢
Whelan, Cooke).

ANATOMIA PATOLOGICA.

Aspetto macroscopico. —— Sono generalmentle tumori multipli ma pos-
sono essere unici. 11 tumore, il quale sorge dalle cellule argentaffini di Kult-
schilzky dal fondo delle glandole mucose, forma un nodulo piceolo circo-
scritto, mobile che sporge nel lume inlestinale. T noduli pit piceoli sono si-
tuati nella sottomucosa, talora anche nella mucosa ¢ nella muscolaris. 1 pid
grandi possono invadere tullo 1o spessore della parete inlestinale ¢ le cellule
possono raggiungere il grasso del mesenlere La mucosa che li ricopre & per
lo pitl conservala, ma pud occasionalmenle essere alrofica e talora ulcerala.

11 tumore, quando raggiunge un volume considerevole, assume la forma
anulare. Quando il tumore si estende alla sierosa delermina una bozzalura
o una inginocchiatura dell’intestino che provoca la ostruzione. E questo un
altro caraltere differenziale dei carcinoidi rispello ai carcinomi i quali de-
terminano V'ostruzione restringendo il lume intestinale per acerescimento cir-
colare.

La superficie di taglio & liscia e giallastra.




Ispello istologico — | tumori argentaffini sono composti di cellule di-
sposte in masse compalie separale da uno slroma delicalo fibro-muscolare.
Le masse tendono ad assumere I'aspetto ohiandolare solido o pseudoglandolare
¢ 1a dove le masse infilirano la musculalura si dispongono a cordoni. Le cel-
lule sono di grandezzs uniforme e di forma poliedrica. 1l nucleo localizzato
al cenlro @ rotondo, vescicolare, con un arosso nucleolo e possiede una nelia
membrana nucleare: puo essere ovalare, lobulato, talora multinuclealo. kull
ha descritti mitocondri a entrambe le esiremita delle cellule ¢ un doppio ap-
paralo di Golgi (funzione endoerinad).

1T citoplasma & pinttosio scarso, finemenle vacuolalo, eosinolilo, birifran-
gente. I contenulo in lipidi forse & responsabile del colorito giallo. 11 cilo-
plasma possiede granuli specifici i quali si colorano con 'acido osmico,
con sali di cromo e d'argento. Con la volorazione di Masson questi granuli
si meltono in evidenza alla base della magcioranza delle cellule ¢ sono del
fito simili a quelli esistenti nelle cellule di Kulischitzky della mucosa inte-
stinale normale. Mallory ha dimostrato Iaffinita dei granuli anche per il
piombo.

Alla periferia degli ammassi cellulari pitt voluminosi si vedono cellule
cilindriche a palizzata,

Le mitasi sono rare. — Lo stroma @ costiluilo da un tessulo fibroso iper-
plastico e da fibre muscolari liscie. Masson allribuisce all’azione delle cellule
del tumore sul tessulo muscolare e connetlivo preesistente la iperplasia fibro-
museolare. Lo siroma contiene generalmente numerosi capillari dilatali. Scarsa
& Uinfiltrazione cellulare.

L’aspello istologico delle melaslasi o identico a quello del tumore pri-
mario. mancano soltanto ¢li elementi muscolari dello siroma.

SINTOM ATOLOGIA 15 DIAGNOSI.

Non esiste un caso di tumore argenlalfine diagnosticalo prima dell*ope-
razione.

La manifestazione clinica DIt imporianie & oslruzione, generalmente
fenta, progressiva, cronica.

Cooke afferma che questa si verifica nel 50 %, dei casi di carcinoidi del
lenue. Humpkreys nel 249, Ariel nel 36 ;.

Lostruzione pud essere prodotte nelle forme  polipoidi nodulari me-
diante infussuscezione ma pitt spesso per restringimento del lume da ingi-
nocchiatura dell’intestino a causa dellinvasione, a tipo sclero-fibrosa. delia
parele.

Vi puo essere talora una storia di dolori addeminali per un anno o due
con alternativa di coslipazione ¢ diareea. come nel caso da me riferito. 11 -
more pud raramenle, rivelarsi conuna sindrome acula consistenle in dolori
addominali, diarree, vomili. Le feci, ccneralmente, non conlengono sangue
perche quesli tamori, di solito, non ulcerano la mMmucosa.

Un tumore carcinoide del tenue pui essere sospeltalo in presenza di un
paziente di cld media, con sintomi di ostruzione cronica dimostrabile clini-
tamenle e radiclogicamente in mancanza sangue nelle feei. E potremmo
sospellarlo all’'operazione in presenza di tumori multipli del tenue special-
mente nella sua porzione terminale,
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Procnosi.

Nel 1925 Forbus si & occupato molto dell’argomento; egli rivide tulli i
casi pubblicati fino ad allora e concluse per la nalura benigna e innocua dei
carcinoidi. Cosi Orberndorfer e Saltykow. Lo stesso Ewing li chiama « Tu-
mori carcinoidi multipli benigni embrionari ».

Gaspar invece considera questi tumori come veri carcinomi, nonoslanle
il loro lento accrescimento, affermando che la formazione delle melastasi e
soltanto una questione di tempo. Fgli dice che il falto che le cellule che li
costituiscono hanno il potere di infiltrare gli strati muscolari, depone per la
loro malignitd. Burckhardt dice che essi tendono a disseminarsi per la via
sanguigna e linfatica, sia pure tardivamente

Il 1° caso di lumore argentaffine maligno cono metastasi al fegalo Iu
comunicato da Romson nel 1950.

Nel 1934 Humphreys riferi che 37 (il 34 %) di 152 casi argentaffinomi
raccolti dalla letteratura avevano dato melastasi.

Stewart e Taylor nel 1906 riferirono di 18 argentaffinomi con metastasi.

Nel 1931 Cooke raccolse 24 tumori argentaffini del tenue con caralle-
ristiche di malignita. Raiford nel 1933 porto il lotale dei carcinoidi con note
di malignild a 34. Nel 1939 Wyalt portd questo numero a 46.

Porter e Whelan nel luglio 1939 ne raccolsero altri 21 casi.

Negli 11 casi di Ariel 5 volle erano presenti melastasi. Questo Autorce ha
rivisti 237 casi e ha trovato metastasi 59 volte, ciog il 24,9 %.

Porter ¢ Whelan concludono che i carcinoidi sono tumori potenzial-
mente maligni. Il loro grado di malignita perd & basso. Daniel J. Jones operd
un tumore argenlaffine ostruente l'ileo con metastasi notevoli del mesen-
tere facendo una resezione del tenue senza asportare la massa mesenterica.
Il paziente 20 anni dopo mori per allra causa e la massa mesenterica si {rovo
com’era venl’anni prima. Un caso simile & riferito da Stewart e Taylor ¢
da Porter.

Marangos & convinto che tutti i carcinoidi possono divenlare maligni ¢
invadere i vasi sanguigni lanto piu facilmente, quanto pitt aumenta il loro
volume.

Rankin ¢ Mayo pensano, persino, che non esisle una netta differenza dai
carcinomi.

I carcinoidi del tenue hanno maggiori possibilitd di divenire maligni
che non quelli dell’appendice e ¢id non solo per il fatto che i tumori appen-
dicolari si accompagnano a flogosi e quindi ddnno occasione a interventi
precoci (Morl), ma forse anche in rapporto a differenze di strullura.

Porter ¢ Whelan recenlemenle hanno avanzata 1'ipotesi che gli argen-
laffinomi trovali nelle appendici obliterate siano il risultalo della prolifera-
zione delle cellule argentaffini in seguito ad infiammazione cronica, differen-
ziandoli netlamente da quelli del rimanenle (ratlo del digerente che sareb-
bero veri tumori.

In caso di carcinoidi in appendici con lume obliterato si possono Iro-
vare molti elementi nervosi ¢ un numero di cellule argentaffini limilatis-
simo, cio® dei veri neurinomi o schwannomi con poche cellule, mentre
quelli del resto del Lratto gastro-intestinale sono composti principalmente di
cellule argentaffini con pochi o senza elemenli nervosi. Questo modo di ve-
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dere concorderchbe con Popinione di Masson e con il falto ormai stabilito
che il numero dei casi con melasiasi a distanza ¢ assai inferiore per i car-
cinoidi dell’appendice che per quelli exlraappendicolari.

Le metastasi, di solito, si verificano nelle ghiandole regionali, nel me-
sentere ¢ nel grasso e pilt raramenle nel fegato.

Cooke riporta 8 casi di carcinoidi con melaslasi nel fegato, 10 casi con
metastasi nelle ghiandole ¢ 3 casi eslesi alla sierosa.

Porler e Whelan riportano una serie di casi con melastasi cosi distri-
buite : 29 nelle ghiandole regionali, 10 nel fepalo, 9 nel mesentere, 2 nel pe-
ritoneo 1 nelle ghiandole inguino-crurali, 1 in quelle peripancreatiche e 1 nel
lesticolo, 1 nella dura con compressione del midollo.

TRATTAMENTO

11 traltamento & chirurgico. La resezionc. quando esislono melastasi glan-
dolari regionali, deve comprendere un tralto sufficienle di meso.

Nell’intervento bisogna ricordare che questi tumori possono essere mul-
lipli per non praticare resezioni insufficient;.

L’effetto della rocntgenterapia applicala a quesli lumori non & stalo
ancora delerminato.

ConcLus10oN

1) I tumori argentalfini (carcinoidi) del tenue vanno distinli dai veri
carcinomi sopratullo in base alla loro strutlura istologica.

2) Sono generalmentle mullipli ¢ hanno sed. principalmente nel tralto
lerminale dell’ileo.

3) Sono tumori mahigni ad accrescimento lento, che producono metastasi
tardive.

4) Prendono origine dalle cellule argenlaflini di Kultschitzky che si tro-
vano distribuile nella mucosa di tullo i tratlo gastro-inteslinale ma special-
mente nella porzione lerminale dell’ileo.

5) La funzione ¢ Vorigine delle cellule argenlaffini non sono slate bene
determinate.

6) I carcinoidi si rivelano di solito con i segni della ostruzione croniea.
lenta.

7) Quelli dell’appendice hanno un pronostico pint favorevole. Aulori mo-
derni li differenziano da quellt del tenue considerandoli in rapporto a flo-
gosi croniche dell'appendice,

8) Tulti i carcinoidi, anche quelii con metaslasi regionali, dopo T"ope-
razione permellono, in genere, una sopravvivenza lunga.

RIASSUNTO.

L’A. illusira wn easo i tumore multiplo argentaffine (carcinoide) del
digiuno. Rivede Ia letteratura sull’argomento, tratta particolarmente la ge-
nesi e istopatologia di questi tumori che pur dovendosi classificare tra i ma-
ligni vanno distinli dai veri carcinomi,
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