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TRABAJOS ORIGINALES

El sindrome de mala absorcion intestinal

Il La biopsia de intestino delgado
Dr. OscAr HERRAN*

Se ha destacado, en los dltimos tiempos, el estudio de la biopsia de intes-
tino delgado por via oral, como procedimiento de gran utilidad en el estudio
de pacientes con el sindrome de mala absorcién intestinal.

Las primeras biopsias practicadas sobre mucosa del tubo digestivo, fue-
ron hechas sobre estomago con el método por succién introducido por Wood y
Col, en 1949 (42) y posteriormente por Tomenius (43). Mas tarde, Shiner
(44, 45), Crosby (46) y Rubin (47) describieron sus respectivos aparatos para
biopsia de intestino delgado por via oral, utilizando el mismo procedimiento
de succion.

El instrumento de biopsia estd constituido por una cépsula que con-
tiecne una cuchilla cilindrica. La porcion proximal de la cuchilla tiene el
borde cortante y el centro de la misma estd unido a un alambre que puede
ser manipulado desde el extremo proximal del tubo que lo contiene. La
cipsula de 4.6 mm. de didmetro, queda unida a la porcién distal del tubo
mencionado, mediante un sistema especial de rosca, tiene un orificio lateral
que debe quedar cerrado al hacer traccién el alambre que moviliza la cuchilla,
y tiene un surco en su porcién distal, en el cual se sujeta un pequeiio globo
de hule que contenga mercurio. La parte proximal del instrumento tiene
una entrada lateral por la cual se puede hacer succién, para lo cual se em-
plea una jeringa de 50 a 100 cc. La intensidad de la succibn se mide con
un manometro especialmente calibrado.

MATERIAL Y METODOS.

Se estudiaron 30 biopsias de intestino delgado practicadas en 29 pacien-
tes del Hospital de Enfermedades de la Nutricién (México), cuyas edades osci-
laron entre 16 y 74 afios, con un promedio de 43 afos, con predominio del sexo
masculino, 21 casos.

* De la Seccién de Medicina. Hospital Central de la Caja Costarricense de Seguro Social.
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Los exdmenes de laboratorio practicados fueron los de rutina en todos
los casos e incluyeron citologia hematica, general de orina, coproparasitoscépico,
para el diagnéstico de la sifilis, glucemia y, en algunos de ellos proteinas del
suero, totales y fraccionadas, pruebas de funcionamiento hepitico, curva de ab-
sorcién del hierro, determinacién de electrolitos del suero, etc. En 24 pacientes
se hicieron una o mis de las pruebas de absorcién intestinal: D-xilosa, icido
oleico, trioleina y vitamina B,, marcada con Cog, con y sin factor intrinseco.
Respecto a los estudios radioldgicos practicados, se hicieron, en forma rutinaria,
telerradiografias simples de térax. En 23 pacientes se hicieron radiografias de
estomago y duodeno y en 19, estudio radiolégico de intestino delgado.

El sitio preferido para la obtencién de la biopsia fue el yeyuno, sin em-
bargo, por razones de técnica, en algunos casos se hizo sobre mucosa del dngulo
duodeno-yeyunal y, en un caso, en ileon terminal, a través de ileostomia.

Para la toma de la biopsia del intestino delgado los pacientes no requie-
ren preparacion especial, solamente ayuno de unas 8 horas y aplicacién topica
en la faringe de un anestésico (pantocaina al 29%).

El instrumento de biopsia se introduce bajo control fluoroscépico, hasta
el sitio adecuado, generalmente en el yeyuno alto. El orificio de la cipsula se
abre, se introduce aire por el tubo para asegurarse de su permeabilidad y en
seguida se hace presién negativa, la cual, para fines de seguridad debe oscilar
entre 4 y 10 pulgadas de mercurio, de acuerdo con la calibracién del manémetro
empleado. En este momento se cierra el orificio de la cipsula por medio de la
cuchilla cilindrica y se retira el instrumento unos centimetros; la toma de la
biopsia puede repetirse en otro sitio, antes de extraer el instrumento. El tiempo
de succién es importante: tiempos cortos pueden dar biopsias insuficientes y, al
contrario, los prolongados pueden alterar el patrén de la pieza, con aparicién de
imigenes hemorrigicas.

Una vez obtenida la biopsia debe hacerse lo siguiente (48), a la mayor
brevedad posible:

1° Expulsar el fragmento, por medio de insuflacién, sin desatornillar
la cipsula y sin empujarlo con mandril. Este fragmento puede observarse con
una lupa, o directamente al microscopio, iluminado por una luz directa, o con
luz de arco de zirconio; en esta forma se puede apreciar el aspecto de las vellosi-
dades y el tipo de vascularizacién de la mucosa.

2° Tomar la biopsia con la punta de un dedo e identificar por medio
de lupa, la superficie de corte la cual se orienta hacia arriba extendiendo el
fragmento sobre la yema del dedo.

32 Pegar la superficie de corte a un fragmento de papel terso, o de
malla de nylon que tenga cierta rigidez.

4* Depositar el fragmento en liquido de Bouin (édcido picrico al 1.2%,
formalina al 10% y 4cido acético glacial), dejarlo alli 3 horas y después deshi-
dratarlo y llevarlo a parafina manualmente,

5¢ Incluirlo de perfil y utilizar la parte central, mejor orientada, para
obtener los cortes histolégicos. En una biopsia de intestino se estudia solamente



HERRAN: SINDROME DE MALA ABSORCION INTESTINAL 03

la mucosa y se considera que para que el fragmento sea de tamafio adecuado debe
incluir una porcién de la muscularis mucoae.

La tincién empleada habitualmente en todos los casos fue hematoxilina-
eosina. En algunos se hicieron tinciones como la de Schiff, que se emplea para
identificar las células caliciformes (Fig. N°® 10) y la impregnacién de plata de
Laidlow para identificar la membrana basal de las microvellosidades.

RESULTADO DE LA BIOPSIA.

En 29 de las 30 biopsias practicadas, se pudo obtener material suficiente
para su interpretacién histolégica. En 1 caso, la biopsia resulté inhtil por su
escaso tamano.

La interpretacion histologica de las 29 biopsias practicadas en 28 pacien-
tes, puede agruparse asi:

I—Diecisiete casos con biopsia de intestino delgado normal,

I1.—Seis casos con biopsia de intestino delgado caracteristicas del sin-
drome de mala absorcién intestinal primario y,

IIT.—Cinco casos cuyas biopsias mostraron alteraciones histolégicas, pero
no las caracteristicas del sindrome de mala absorcién intestinal primario, por lo
cual se incluyen en otro grupo.

Una de las caracteristicas mas importantes de la estructura histolégica
de la mucosa yeyunal normal (Fig. N 9) es el aspecto festonecado del epitelio
columnar que recubre las vellosidades, estructura que ha sido ampliamente estu-
diada por varios autores (49); las células epiteliales columnares, de nicleos
basales y borde estriado, forman una capa que se interrumpe intermitentemente
para dar lugar a células caliciformes (Fig. N°® 10) que vacien su contenido
en la luz intestinal: las células epiteliales descansan sobre una membrana basal
facilmente distinguible. La tanica propia tiene el aspecto del tejido conjuntivo
laxo, con sus fibrillas, células (fibroblastos, histiocitos, células plasmiticas y ce-
badas y lencocitos) vasos y algunas células de masculo liso (Fig. N2 9).

Normalmente (50) puede haber un grupo de glindulas de Briinner o
un nédulo de tejido linfoide, por encima de la muscularis mucosae, que levante
y deforme las vellosidades.

En el sindrome de mala obsorcién intestinal primario (Fig. N? 11), se
encuentra que la mucosa tiene aspecto aplanado y que la vascularizacién es no-
tablemente menor que en los casos normales. Microscépicamente, las vellosida-
des de la mucosa desaparecen o se ven engrosadas, aplastadas o fusionadas y
disminuye notablemente el nimero de sus células epiteliales, lo cual ha sido
demostrado por Rubin (50). Esta disminucién se traduce en la pérdida del
aspecto festoneado o aserrado del epitelio con acortamiento en la longitud de
la superficie epitelial. Este cambio es el més notable y ha sido comprobado por
medio de la microscopia electrénica (51). Las células epiteliales, ademds, estin
aplanadas en algunas zonas y muestran cambios degenerativos e infiltracion de
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células inflamatorias; las criptas son escasas, y la limina propia aparece extensa,
con pocas estructuras glandulares y, en ocasiones, muy infiltrada de células re-
dondas que llegan hasta la muscularis mucosae.

No existe correlacién entre la gravedad de las manifestaciones clinicas
y el grado de la lesién histolégica, y parece ser irreversible (52, 53 y 54) ya
que se ha encontrado que la alteracién persiste en los casos que tiene remision,
espontinea o producida por tratamiento. Sin embargo, se ha mencionado que
la alteracién persiste en los casos que tienen remision, espontinea o producida
por tratamiento. Sin embargo, se ha mencionado que la alteracién es persistente
en el yeyuno, pero que las lesiones histolégicas mas bajas pueden mejorar en
los periodos de remisién (50, 55 y 56).

La posicién generalmente adoptada en relacién con las alteraciones his-
tologicas en las distintas entidades capaces de producir sindrome de mala ab-
sorcidén intestinal primario, es de que no hay deficiencia alguna en una u oira
variedad (57).

En el grupo de 5 casos con alteraciones histolégicas no caracteristicas de
sindrome de mala absorcién intestinal primario (Fig. N® 12), la presencia de
células inflamatorias de tipo crénico fue comin a todos. En dos casos, la infil-
tracién inflamatoria fue acentuada y, en uno de ellos se asoci6 a zonas de
necrosis y proliferacion de fibrillas coligenas. En 3 casos, las células inflama-
torias eran escasas y se asociaron en 2 de ellos a mucosa adelgazada y, ademis,
proliferacién moderada de tejido fibroso en uno de éstos. Por dltimo, en uno
de los casos, hubo ademds fusién de vellosidades en una zona del corte histo-
légico y no pudo descartarse que fuera debido a artificio de técnica.

Desde el punto de vista clinico, los 29 pacientes estudiados, se pueden
agrupar asi:

I.—Sicte casos de sindrome de mala absorcién intestinal primario.

II.—Cinco casos de sindrome de mala absorcion intestinal secundario a
insuficiencia pancreitica exdcrina y, en uno de ellos, ademis, se asocié una
gastrectomia subtotal previa,

III.—Diez casos de desnutricién primaria.
IV.—Tres casos de desnutricién secundaria.

V.—Tres casos de pacientes en quienes se habia practicado gastrectomia
subtotal.

VI.—Un caso de poliposis familiar maltiple y colectomia con ileostomia,

En 6 de los 7 casos del sindrome de mala absorcién intestinal primario,
los estudios clinicos, las pruebas de absorcién intestinal, asi como los estudios
radiolégicos de intestino delgado, estuvieron de acuerdo con la interpretacién
de las biopsias, que apoyaron dicho diagnéstico en forma definitiva. En el caso
restante, la biopsia de intestino delgado no fue concluyente ya que se interpretd
como inflamacién crénica inespecifica del yeyuno.
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El diagnéstico en los 5 casos de sindrome de mala absorcién intestinal
secundaria a insuficiencia pancredtica exécrina, se hizo por el cuadro clinico y,
fundamentalmente, por la absorcién anormal de D-xilosa y/o acido oleico mar-
cado con I,5; normales, asi como, en 3 de los casos por la presencia de calcifi-
caciones pancreiticas en los estudios radiolégicos practicados. El estudio del in-
testino delgado de uno de estos pacientes mostr6 transtornos funcionales. Las
biopsias de intestino delgado de estos casos fueron normales.

Se estudiaron 13 pacientes con desnutricién, de los cuales, 10 fueron
considerados como desnutridos primarios y los 3 restantes como secundarios.

En los 10 casos de desnutricion primaria, las manifestaciones clinicas
fueron variables e inespecificas, en 6 las pruebas de absorcién intestinal fueron
normales, en 3 estuvieron ligeramente alteradas y en 1 caso no se practicé nin-
guna de las pruebas. En 8 de los casos se hicieron estudios radiolégicos de
estomago y duodeno y/o de intestino delgado y en 3 de ellos hubo alteracién
del patrén normal del intestino delgado, que fue considerado como de origen
funcional. Una de las 10 biopsias de intestino delgado practicadas a este grupo
de pacientes, resulté insuficiente, 6 fueron normales y las 3 restantes mostraron
alteracién, que no fue especifica del sindrome de mala absorcién intestinal pri-
mario. De estas 3 biopsias, s6lo en un caso hubo asociacién con pruebas de

absorcién intestinal anormal, pero con estudio radiolégico de intestino delgado
normal.

En los casos (3) de desnutricién secundaria, los datos clinicos fueron los
del cuadro inicial que originé la desnutricién. En 2 de ellos, los estudios de
pruebas de absorcién intestinal, radiolégico y de biopsia fueron normales. El
tercero de estos casos mostrd pruebas de absorcion intestinal discretamente alte-
radas, estudio radiol6gico de intestino delgado con “alteracién funcional” y
biopsia de intestino delgado anormal pero no especifica del sindrome de mala
absorcién intestinal primario.

De los pacientes en quienes se habia practicado gastrectomia, dos presen-
taban sindrome de vaciamiento ripido, las pruebas de absorcion intestinal en 2
de los pacientes en quienes se practicaron, asi como los estudios de estémago
y duodeno y de la biopsia de intestino delgado de los 3 casos, resultaron normales.

En el paciente con poliposis familiar miltiple estudiado, no hubo prue-
bas de absorcién intestinal y el estudio radiol6gico de intestino delgado y la
biopsia de ileon resultaron normales.

El tratamiento seguido en los casos del sindrome de mala absorcién
intestinal primario, fue a base de dieta pobre en gluten y prednisona en 2 casos,
en todos con buenos resultados. En el sindrome de absorcién intestinal deficiente
secundario a insuficiencia pancreitica externa, los resultados fueron igualmente
buenos con el empleo de extracto pancreitico por via oral.

DISCUSION.

El término sprue no tropical, incluye la enfermedad celiaca, que puede
prolongarse hasta el estado adulto y constituir asi la enfermedad celiaca del adul-
to (21). Por esta razén, las diferencias se establecen fundamentalmente entre el
sprue tropical y el no tropical. La primera de estas formas, el sprue tropical,
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es mis frecuente en algunas zonas geogrificas, se presenta en forma habitual-
mente brusca y tiene una evolucién més ripida; en la forma no tropical, la en-
fermedad tiene caricter endémico, no tiene predileccion por ninguna zona geo-
grafica es menos frecuente y de evolucién mas prolongada. Desde el punto de
vista cilinico, se menciona que en la forma tropical frecuentemente hay el ante-
cedente de alimentacién insuficiente, sobre todo en proteinas. Por otra parte,
en el sprue tropical, las alteraciones hematolégicas son més frecuentes, mientras
que en el no tropical, la esteatorrea es mds intensa y la osteomalacia y la tetania
son frecuentemente la parte dominante del cuadro clinico.

Es opinién de algunos autores (58) que las diversas formas de sprue son
“extrinsecamente similares, pero no intrinsecamente”. No obstante, creemos,
como Bossak y Col. (59), que las diferencias son interesantes pero superficiales
y no ameritan una separacién en sprue tropical, sprue no tropical y enfermedad
celiaca y si por el contrario, ser consideradas como una sola entidad: el “sin-
drome de mala absorcién intestinal primario”. Otras entidades son procesos pa-
tolégicos bien definidos en que la absorcién intestinal deficiente es sélo parte
del cuadro clinico y no ameritan discusién.

Las manifestaciones clinicas del sindrome de rmala absorcién intestinal
primario son habitualmente sugestivas de que existe una alteracién en el meca-
nismo normal de absorcién intestinal, pero de ninguna manera deben conside-
rarse como especificas, ya que, por una parte, algunas veces las manifestaciones
del sindrome son atipicas, y por la otra, las manifestaciones clinicas del sindrome
de absorcidn intestinal deficiente secundario a otros procesos patoldgicos, pue-
den ser en todo semejantes a las de la forma primaria o idiopitica. Es por
esto, que el diagndstico debe fundarse en estudios clinicos, prucbas de absorcién
intestinal, estudios radiolégicos y estudios de biopsia de intestino delgado, siem-
pre que esto sea posible.

Las pruebas de absorcion intestinal, D-xilosa, trioleina y acido oleico
marcados con I, y vitamina B. marcada con Cog,. tienen utilidad no sélo en
el diagndstico positivo de la enfermedad, sino también en el diagnéstico diferen-
cial, pero de ninguna manera deben ser consideradas en forma individual.

Las manifestaciones radiologicas del intestino delgado en el sindrome en
discusién, son especificas cuando son constantes y bien definidas, aunque se
desconoce la causa que las origina. En opinién de Golden (60), la causa de la
dilatacion del intestino delgado asi como de la disminucién del trinsito intesti-
nal, es la hipotonicidad de la pared intestinal. Algunos autores (40, 60) con-
sideran que es el aumento de moco en la luz intestinal, el factor mis importante
en la produccién de las iméagenes radioldgicas frecuentemente observadas y, se-
gun uno de estos autores (60), este moco se produce por el aumento de grasas
neutras y dcidos grasos en la luz intestinal.

Creemos, con Marshak y Col. (40), que las alteraciones radiolégicas
del intestino delgado en el sindrome en estudio son especificas, siempre y
cuando éstas sean definidas y constantes, pero no deben considerarse en forma
aislada para basar dicho diagnéstico.

La biopsia de intestino delgado por via oral es un elemento de gran
ayuda en el diagndstico del sindrome de mala absorcion intestinal primario. Es
dificil, en el momento actual, poder decir cuanta especifidad tiene el pmcedi-
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miento, porque a pesar de los muchos trabajos presentados hasta ahora sobre
este tema queda afin mucho por resolver, no sélo en el estudio del sindrome
tantas veces mencionado, sino también en el del intestino delgado normal, en el
de la desnutricion y, quizi, en el de otros procesos capaces de producir altera-
ciones similares.

En Ia evolucién de los pacientes con el sindrome de mala absorcién intes-
tinal primario, los elementos de mis valor, son el estudio clinico, las pruebas
de absorcion intestinal y, probablemente, las biopsias de intestino delgado obte-
nidas en forma seriada a diversas alturas del mismo (55), ya que reciente-
mente se ha observado mejoria de las porciones distales del intestino, mientras
las proximales han conservado sus alteraciones iniciales, a pesar de la mejoria
clinica (50, 55, 56).

Desconociéndose atin la etiologia del padecimiento en discusion, es légico
suponer que el tratamiento empleado sea inespecifico. Fue Dicke (61), quien
en 1950 descubrié el efecto nocivo del gluten en estos pacientes y, mis tarde
(1953) el mismo autor (62), aislé la fraccién gliadinica del gluten y la sedald
como causante de dicho defecto. En esta forma inespecifica, los pacientes con
sindrome de absorci6n intestinal deficiente primario han sido tratados con la
supresién del gluten de la dieta. Recientemente, Shiner (63), ha observado poca
respuesta a este tratamiento en algunos enfermos estudiados en Puerto Rico.

Otros autores (64) han hecho estudios similares con hormona adreno-
corticotréfica y cortisona, con mejoria clinica durante el tiempo en que se em-
plea el medicamento, pero con recaida al suspender el mismo; igual sucede al
suspender la dieta sin gluten.

En ausencia de mejores y mas especificos medios terapéuticos, es necesario
continuar tratando a los pacientes con el sindrome de absorcién intestinal defi-
ciente primario, con dieta pobre en gluten o corticoesteroides, v bien, con la
asociacién de ambos elementos.

RESUMEN Y CONCLUSIONES.

1.—S8e hace una revisién de la absorcién intestinal normal, asi como de
las distintas entidades capaces de alterarla.

2—Se mencionan las manifestaciones clinicas, las alteraciones radiolg-
gicas y las de los examenes de laboratorio en el sindrome de mala absorcién in-
testinal y, en especial, de las pruebas de absorcién intestinal.

3.—Se describe el aparato empleado para la toma de biopsias de intestino
delgado por via oral asi como el método empleado en la obtencién de las
mismas.

4.—S8e presentan los resultados obtenidos en el estudio de 30 biopsias de
intestino delgado de pacientes estudiados en el Hospital de Enfermedades de la
Nutricién.

La biopsia de intestino delgado es un método seguro, ficil de hacer y sin
riesgos para el paciente,
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El procedimiento es ftil sobre todo en casos en que existe duda en el
diagnéstico establecido por otros medios. La positividad en las alteraciones his-
tolégicas o negatividad en éstas, pueden servir para afirmar o descartar el diag-
néstico de sindrome de mala absorcién intestinal primario. En 6 de 7 casos
estudiados con este sindrome, se afirmé en forma definitiva el diagndstico y en
el séptimo, el diagnéstico no pudo ser descartado, el cual se hizo en bases cli-
nicas, radiolégicas y de laboratorio.

En otros casos, la normalidad histolégica de la biopsia descarté la posi-
bilidad de sindrome de absorcién intestinal deficiente primario y, a su vez
demostré, aunque en nimero reducido de casos, que en el sindrome de absor-
cién intestinal deficiente secundario a insuficiencia pancreitica externa, la mucosa
yeyunal permanece normal.

Por dltimo, las alteraciones histoldgicas observadas en cuatro de los 13
pacientes desnutridos estudiados, permiten suponer que la desnutricion pueda
producir anormalidades en la mucosa intestinal.

El escaso nimero de pacientes estudiados y el hecho de que la desnutricién
en estos casos no era muy acentuado, impiden llegar a conclusiones definitivas,
pero plantean el problema de si en la desnutricién puede llegarse a encontrar

el cuadro histolégico descrito en el sprue, por lo cual es necesario continuar
el estudio.
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Fig. 9.—Mucosa intestinal normal, que muestra vello-
sidades altas, con aspecto festoneado de Ia
mucosa.

Fig. 10.—Mucosa intestinal normal, coloracién de PAS,
para ver las células caliciformes, y el borde
estriado,

Fig. 11—Sindrome de mala absorcién intestinal prima-
rio, con ausencia de vellosidades, disminucién
de nimero y altura de células epiteliales.

Fig. 12.—Sindrome de mala absorcién intestinal secun-
dario, mostrando abundantes células inflama-
torias en la mucosa.
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