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Endometriosi intestinale

G. GASBARRINI, R. OREFICE, L. D’ALONZO, R. MANNA, G.L. RAPACCINI

Nell'endometriosi, tessuto endomettiale funziona-
le silocalizza al di fuoti dell'utero, in altre aree del
corpo.

Nella maggior parte dei casi, impianti, noduli o
escrescenze di endometriosi si trovano nella pelvi
(utero, ovaie e tube), nella regione retto-sigmoidea,
nell'appendice e nella regione ileo-cecale, (1, 2) (Figg.
1,2).

Inoltre si sono riscontrati rari casi di impianti in altre
sedi come, nei polmoni (3), nel tratto genitourinario (4,
5), a livello dei tessuti cutanei (6), e anche cerebrali (7),
(Fig. 3).

E presente soprattutto in donne in eta fertile. L'eta
media della diagnosi ¢ di 25-29 anni (8), anche se non ¢
rara nelle adolescenti, in quanto approssimativamente
la meta delle donne al di sotto dei 20 anni di eta che pre-
sentano dolore pelvico cronico e dispareunia sono
affette da tale patologia. L'endometriosi ¢ stata osserva-
ta in circa il 5% delle donne in fase postmenopausale in
terapia con estrogeni (10).

E una patologia complessa, e le sue cause sono pro-
babilmente multifattoriali (Fig. 4).

Diverse teorie sono state proposte (11); la pit accet-
tata ¢ quella della “mestruazione retrograda”(12):
secondo questa teoria, durante la mestruazione, tessuto
endometriale migra in senso inverso nelle tube con
conseguente suo impianto e crescita negli organi pelvici
e nel peritoneo. Un'altra teoria suggerisce una dissemi-
nazione di tessuto endometriale per via ematogena o
linfatica; infine un'altra teoria invoca la metaplasia
endometriale delle cellule mesoteliali peritoneali multi-
potenti indotta da cause non definite.

L'endometriosi interessa il tratto intestinale in
una percentuale variabile dal 15 al 37% delle pazienti
con endometriosi pelvica, con esordio clinico compre-
so frai20 edi45 anni (13, 14), (Figg 5, 0, 7).

Per comprendere il motivo per cui l'endometriosi
puo manifestarsi con un quadro che coinvolge l'intesti-
no, bisogna risalire ad alcuni aspetti della morfologia e
della funzione del tenue. La supetficie assorbente del-
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l'intestino tenue, valutando la lunghezza dell'organo e
l'incremento indotto dalla presenza delle ¢ristae di
Kerking (Fig, 8), su cui vi sono 1 villi, rivestita da entero-
citi sul cui apice sono presenti i microvilli (Fig. 9), ¢
valutabile, nel normale, come di circa due milioni di cm®
(15), (Fig, 10).

Pertanto, in caso di danno della mucosa settoriale,
come puo avvenire nell'endometriosi, il “malassorbi-
mento” puo essere assai limitato, mentre maggiori sin-
tomi si possono avere se vi ¢ un’alterazione della quan-
tita, della qualita e della disposizione del tessuto linfoide
della parete, specie a livello ileale, detto tessuto GALT
(Figg. 11,12, 13).

Ancora piu importanti sono le possibili alterazioni
funzionali della motilita del tenue (Figg. 14, 15) (16),
quando, in molte malattie e anche nell'endometriosi, si
ha un coinvolgimento del SN.V. (Figg. 16, 17) (17).

Nostra esperienza

Una paziente di 32 anni soffriva da circa 5 anni, per
una sintomatologia intestinale, inquadrata come “inte-
stino irritabile”, caratterizzata da dolori addominali,
meteorismo e diarrea. Da 2 anni era comparsa anche
febbricola, profonda astenia e anemia sideropenica; fu
quindi sospettato un m. di Crohn. Da 15 giorni vi era
comparsa di sangue nelle feci, misto a muco e associato
a peritonismo.

Fu sottoposta ad esami ecografici e radiologici che
confermarono la diagnosi di M. di Crohn, per cui fu
eseguita una pancolonscopia ed una enteroscopia che
evidenzio una stenosi dell'ileo terminale con ampia
ulcerazione ileale. Lo studio bioptico-istologico con-
fermo la diagnosi di m. di Crohn. Per una scarsa tispo-
sta alla terapia immunodepressiva, antibiotica e probio-
tica, fu sentito il parere del ginecologo che suggeri una
laparoscopia con biopsia che porto alla diagnosi di
“endometriosi”.

Questo esempio clinico sottolinea la difficolta di
effettuare una diagnosi differenziale in giovani donne,
che presentano una sintomatologia caratterizzata da
diarrea, nausea, febbre, dolore in fossa iliaca dx e perdi-
ta di peso. Generalmente le conclusioni diagnostiche
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Endometriosi-sedi
Endometriosi-sedi _
Location Implants (%) Adhesions (%)
Ovaries 76 39
° utero, ovaie e tube Anterrior and posterior 69 13
cul de sac
Posterior broad ligament 47 43
Uterosacral ligament 36 7
Uterus 11 3
Fallopian tubes 6 26
Sigmoid colon 4 12
. 1etriosi inte > regione retto-sigmoidea, Ureter 3 2
appendice e regione ileo-cecale Small Intestine 0.5 3
End iosis: pathog ic implications of the ic distribution.
Jenkis S. Obstet Gynecol 1986.
Fig. 1 Fig. 2
Endometriosi-sedi rare ez
Polmoni Joseph . Am.J Med 1996 a. Tfeoria (_jella_ “mest_ruazione retrograd_a” o _
b. Disseminazione di tessuto endometriale per via linfatica
Cervello Thibodeau LL. J Neurosurg 1987. c. Dlssemln‘azmne di teésuto endometriale per V|-a -ema-togena-
d.  Metaplasia endometriale delle cellule mesoteliali peritoneali
A X A multipotenti indotta da cause non definite
Tratto genitourinario  oOtiker A7. J Urol 1971.
Tessuti cutanei Clement PB. Blaustein’s pathology of
thefemale genilal tract 4th ed. 1994. Olive DL, et al. Endometriosis.
N EnglJ Med. 1993

Fig. 3

chiamate in causa sono: intestino irritato; M. di Crohn;
endometriosi; associazione fra le malattie.

I diversi “case report”(18, 19, 20, 21), presenti in let-
teratura, illustrano come le comuni indagini strumentali
(clisma opaco, colonscopia, TAC addome), alle quali
venivano sottoposte le pz affette dalla suddetta sinto-
matologia, evidenziavano, nella maggior parte dei casi,
stenosi dell'ileo terminale; quindi erano state sottoposte
a resezione ileale per sospetto m. di Crohn, ma il suc-
cessivo esame istologico evidenziava una importante
flogosi cronica della mucosa e della sottomucosa, ulce-
re e numerose isole di endometriosi della muscolare
propria e della sottosierosa (Fig. 18) (11).

L'endomettio ectopico adetisce in genere alla supet-
ficie sierosa dell'intestino, ma puo invadere la parete
intestinale. L'infiltrazione mucosa ¢ rara, ma puo detet-
minare ulcerazioni, emorragie o perforazioni. Questi
impianti sono sotto l'influenza degli ormoni ovarici che
possono causare congestione e ingorgo con emorragia.
L'inflammazione cronica puo, nel tempo, portare allo
sviluppo di aderenze, che nascondono il tessuto endo-
metriale, ed anche a stenosi o ostruzioni (Figg. 19, 20).

La severita dei sintomi intestinali spesso non cotte-

Fig. 4

la con l'estensione delle lesioni, a volte peto le pz sono
asintomatiche. Impianti rettosigmoidei, che rappresen-
tano il 70% dell'interessamento entetico (22), possono
causare dolore addominale, proctalgia, stipsi, diarrea o
dolori lombari; i sintomi non correlano con i flussi
ormonali.

11 2-7% dei casi di endometriosi enterica interessa
l'intestino tenue, soprattutto l'ileo distale, con coinvol-
gimento che puo frequentemente causare, come gia
accennato in precedenza, lo sviluppo di una ostruzione,
acuta o cronica. La maggior parte di questi pz non ha
malattia pelvica, il che rende difficile stabilire la diagno-
si (23, 24).

Da una “review” delle letteratura, si € evidenziato,
che una corretta diagnosi preoperatoria di endometriosi
dell'ileo ¢ raramente realizzabile, ¢ quindj, tale patolo-
gia, deve essere sempre presa in considerazione nella
diagnosi differenziale di processi patologici che coin-
volgono l'ileo in giovani donne.

Per quanto si riferisce, in particolare, alla diagnosti-
ca differenziale con il m. di Crohn, ¢ opportuno ricor-
dare che entrambe le malattie sono caratterizzate da un
coinvolgimento del colon e del piccolo intestino, con
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Endometriosi Intestinale

L'endometriosi interessa il tratto intestinale in una
percentuale variabile dal 15 al 37% delle pz con

endometriosi pelvica.
L *esordio clinico & compreso fra i 20 ed i 45 anni.

Croom RD. Am J Surg 1984

Fig. 5

Endometriosi Intestinale

Yantiss Rhonda K, et al. Am J Surg
Pathol 2001.

Endometriosis of the intestinal tract: a
study of 44 cases of a disease that may
cause diverse challenges in clinical
and pathological evaluation.

% of cases

Histologic feature No. of cases

Location
Lamina propria 13 30
Submucosa 29 66
Muscularis propria 40 89
Subserosa/mesentery 33 73

Chronic changes 19 42
Branched crypts 18 40
Villous blunting
Deep chronic inflammation
Pyloric metaplasia

Acute changes
Crypt abscesses
Ulceration

Ischemic changes
Crypt drop-out
Mucosal fibrin

Prolapse changes

Other
Fissures/fistulas
Nerve hypertrophy/hyperplasia
Stromal elastosis
Smooth muscle hyperplasia
Decidual stromal change
Intravascular endometrosis
Organizing serositis
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Fig. 7

Fig. 9 - Microvilli intestinali: microscopia elettronica a trasmissione
(80.000 x).

presenza di sksp areas, stenosi, fibrosi parietale ed ostru-
zione (25), (Figg. 21, 22). Altre manifestazioni tipiche
del Crohn, come ascessi o fistole perianali, pseudotu-
mori inflammatori coinvolgenti l'ileo terminale e I'ap-
pendice sono stati descritti nell'endometriosi intestinale
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Endometriosi Intestinale
Impianto: Sierosa
Parete intestinale
Mucosa (rara)
~— | N
Ulcere Emorragie Perforazioni

Fig. 6

Fig. 8 - Mallory, 70x.
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(26). 11 coinvolgimento transmurale del m. di Crohn ¢ il
risultato di un processo flogistico cronico. Stenosi ed
ispessimento parietale nell'endometriosi sono general-
mente causati da una ipertrofia ed iperplasia del tessuto
muscolare liscio intorno ai foci di endometriosi presen-
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Fig. 11 - Prelievo chirurgico di ileo terminale: flogosi cronica con iperpla- Fig. 12 - Biopsia ileale con “iperplasia linfatica” (Emat-eos, 75 x).
sia di un follicolo di Peyer (Emat-eos, 75x).

INTESTINAL SLOW WAVE FREQUENCY GRADIENT

ducdenum’ 80-130
1,9/min(+0,2)

¥

From incisor teeth
11,5 /min. (+0,5)

130180

From incisor teeth
10,5 /min. (£ 1)

From incisor teeth

& 10 /min. (£1)
61-726 / min (£0,3)
( From Daniel et al.
and Foster et al.)

Fig. 13 - Biopsia ileale in m. di Crohn: follicoli linfoidi con cellule di Fig. 14
Langhans (Emat-eos, 150 x).
Fig. 15 - Parete intestinale: imagine a livello della muscolare. Si osserva- Fig. 16 - Biopsia duodenale; osservazione in microscopia elettronica a
no elementi del S.N.V. (Mallory, 75 x). trasmissione: fibra nervosa amielinica nella lamina propria. As: assoni
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Fig. 17 - Biopsia duodenale: osservazione in microscopia elettronica a
trasmissione: fibre nervose amieliniche. Gli assoni presentano note
degenerative (figure amieliniche), (30.000 x).

Endometriosi Intestinale

® In letteratura diversi “case report” sottolineano la difficolta di
effettuare una diagnos differenziale in giovani donne
(generalmente 25-38 anni) con sintomatologia caratterizzata da
diarrea, nausea, febbre, dolore in fossa iliaca dx efo sn e
perdita di peso.
le comuni indagini strumentali (TAC, clisma opaco, colonscopia)
evidenziavano nella maggior parte dei casi:

tratti stenotici

Resezione chirurgica

Esame istologico: flogosi cronica della mucosa e della
sottomucosa, ulcere e numerose isole di endometriosi della
muscolare propria e della sottosierosa.

Fig. 20

Endometriosi Intestinale

* La severita dei sintomi intestinali spesso non correla
con l'estensione delle lesioni, a volte le pz sono
asintomatiche.

Impianti rettosigmoidei, che rappresentano il 70%
dellinteressamento enterico possono causare dolore
addominale, proctalgia, stipsi, diarrea o dolori lombari.

Weed JC. Obstet Gynecol 1987

Endometriosi Intestinale
Diagnosi differenziale

® Una patologia con la quale I'endometriosi intestinale puo

causare confusione diagnostica € il m. di Crohn. Entrambi sono
caratterizzate da un coinvolgimento del colon e del piccolo
intestino con presenza di “skip areas”, stenosi, fibrosi parietale
ed ostruzioni.

Altre manifestazioni tipiche del Crohn, come ascessi o fistole
perianali, pseudotumori inflammatori coinvolgenti l'ileo
terminale e I'appendice sono stati descritti nell'endometriosi
intestinale.

In rari casi 'endometriosi pud causare fistole, mimando
ulteriormente il m. di Crohn.

Shah M et al. Arch Intern Med 1995.
Parr NJ et al. Gut 1988.

Fig. 18

Fig. 21

Endometriosi Intestinale

* Dal 2 al 7% dei casi di endometriosi enterica
interessano l'intestino tenue, soprattutto l'ileo distale,
con sintomatologia aspecifica (dolore addominale
riccorente, tensione addominale), ma il coinvolgimento
a tale livello pud frequentemente causare lo sviluppo
di una ostruzione acuta o cronica !!

Agha FP. Mount Sinai J Med 1986
Venable JH. Am J Obstet Gynecol 1972

Endometriosi Intestinale
Diagnosi differenziale

® 1l coinvolgimento transmurale del m. di Crohn & il risultato di
un processo flogistico cronico.
Stenosi ed ispessimento parietale nell'endometriosi sono
generalmente causati da una ipertrofia ed iperplasia del
tessuto muscolare liscio intorno ai foci di endometriosi presenti
nella muscolare propia.

Fig. 19

ti nella muscolare propria. Un interessante lavoro (27)
ha, inoltre evidenziato la coesistenza, in 8 casi, di m. di
Crohn ed endometriosi dell'ileo terminale (n. 6), del
colon (n. 1) e dell'leo-colon (n. 1); chiaramente la dia-
gnosi ¢ stata posta alla valutazione istologica del pezzo
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Fig. 22

operatorio (Fig. 23).
Diagnosi

L'endometriosi va presa in considerazione nelle

donne con dolore addominale ricorrente e sintomi inte-
stinali, soprattutto se associati a problemi ginecologici.
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Endometriosi Intestinale
Diagnosi differenziale

Epidemiology of colonic symptons and the irritable
bowel syndrome.
Talley N et al. Gastroenterology 1991.

Esiste una significativa sovrapposizione dei sintomi con la
sindrome dell‘intestino irritabile (IBS) che rende difficile la
diagnosi. Sia I'endometriosi che la IBS interessano il 15% delle
donne fertili.

Fig. 24

Endometriosi Diagnosi differenziale

Patologie infiammatorie e Patologie ginecologiche
neoplastiche intestinali

® M. di Crohn o Anormalita tubo
» Appendicite acuta ovariche
« Diverticolite e M. inflammatoria pelvica
o Adenocarcinoma ¢ Gravidanza ectopica
« Carcinoide » (Cisti ovariche
o Linfosarcoma o Tumori ovarici
Fig. 25

C'e una significativa sovrapposizione dei sintomi con la
sindrome dell intestino irritabile” (IBS), che rende dif-
ficile la diagnosi. Inoltre sia 'endometriosi che I' IBS
interessano il 15% delle donne fertili (28) (Fig. 24).

Da tutto quanto detto si evince che l'endometriosi
intestinale deve essere considerata nella diagnosi diffe-
renziale di (Figg, 25, 26):

Fig.

)

2)

3)

Endometriosi Intestinale Endometriosi Diagnosi differenziale
Diagnosi differenziale _ . .
g Malattie vascolari Infezioni ed
.. . . .. C o infestazioni intestinali
Crohn’s disease and intestinal endometriosis: an intriguing
coexistence. s Ileite ischemica ¢ Amebiasi
Craninx et al. EurJ Gastroenterol Hepatol 2000. « Vasculiti: « Entamoeba
lupus eritematoso, histolytica
. . L. X X X angioite necrotizzante, * Anisachiasi
Coesistenza, in una casistica di 8 donne, di m. di Crohn ed Criodlibiinam e Yersinia
endometriosi dell'ileo terminale (n. 6), del colon (n. 1) e Hegiebilinemiz, ; It
dell'ileo-colon (n.1). paliartrite nodosa, ecc. €nterocoli IFZa
Diagnosi eseguita mediante studio istologico del pezzo ; ° _TUbe.rCO|05|
operatorio. ¢ M. di Beghet ileociecale
Fig. 23 Fig. 26

27 - Ecografia sovrapubica: cisti endometriosica annessiale sn.

numerose patologiec infiammatorie e neoplasti-
che intestinali quali: il m. di Crohn, la diverticolite
acuta, 'appendicite acuta, l'adenocarcinoma, il carci-
noide, il linfosarcoma;

patologie ginecologiche quali: anormalita tubo
ovariche, malattia inflammatoria pelvica, gravidanza
ectopica, cisti e tumori ovarici;

malattie vascolari quali: I'ileite ischemica che si
osserva in donne che assumono contraccettivi orali,
e quelle su base immunologica quali le ulcerazioni
del piccolo intestino, perforazione, emorragie ¢
necrosi che si osservano quali complicanze delle
vasculiti sistemiche come la poliartrite nodosa,
lupus eritematoso sistemico, artrite reumatoide,
sclerosi sistemica progressiva, angioite necrotizzan-
te, crioglobulinemia mista essenziale e dermatomio-
site. L.a malattia di Bechet & un'altra vasculite multi-
sistemica che puo interessare l'ileo con quadti pato-
logici somiglianti al m. di Crohn e si associa a mani-
festazioni extraintestinali tipiche anche nel morbo di
Crohn come le ulcerazioni orali, artriti, eritema
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nodoso e tromboflebiti. Ogni volta che una vasculi-
te sistemica viene considerata nella diagnosi diffe-
renziale della ileite ¢ importante ricordare che la
malattia infiammatoria intestinale primitiva puo
dare origine ad una vasculite secondaria o ad una
crioglobulinemia, ma in questi casi si tratta general-
mente di coliti piuttosto che di ileiti e la storia clinica
suggerisce che la malattia intestinale era preesisten-
te;

4) infezioni ed infestazioni intestinali quali: la
tubercolosi ileo-ciecale, I'amebiasi, I'Entamoeba
histolytica, I'anisachiasi, Yersinia enterocolitica. Con
la diffusione della sindrome da “immunodeficienza
acquisita”, alcune infezioni un tempo rare, quali
quelle da Mycobacterium avium e Cytomegalovirus,
sono diventate di piu frequente riscontro e possono
essere causa di ileite.

Per quanto riguarda le sedi rare 'endomettiosi puo
interessare il tratto urinario in circa il 20% dei casi con
un coinvolgimento generalmente asintomatico. La
vescica e il tratto distale degli ureteri sono gli organi pit
colpiti. Generalmente interessa la superficie sierosa ma
puo infiltrare anche la tonaca muscolare provocando
stenosi dell'uretere.

Ben documentata ¢ I'endometriosi polmonare defi-
nita Thoracic endometriosis sindrome (TES), quasi sempre
associata ad una coesistente endometriosi pelvica. Le
due teorie prese in considerazione per lo sviluppo della
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