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RESUMEN

Antecedentes: el tratamiento de los tumores neuroendocrinos ha progresado notablemente. En sélo un lustro se han registrado avances
en su caracterizacion, mayor especificidad en el diagnéstico, asi como en su tratamiento farmacolégico. En consecuencia, este nuevo
panorama repercute en el tratamiento clinico de los tumores neuroendocrinos gastroenteropancreéticos, que hoy en dia tienen tasas de
respuesta inéditas al tratamiento farmacoldgico, con agentes capaces de actuar en blancos moleculares especificos a nivel de los recep-
tores responsables de trasmitir las sefiales necesarias para activar diversos factores de crecimiento de las células.

Objetivo: establecer una visién actualizada de este aspecto de la investigacion oncolégica y desarrollar un documento de consenso que
servird de apoyo a los clinicos de diversas latitudes en el tratamiento clinico de estas neoplasias.

Participantes y método: el consenso se desarroll6 con 21 especialistas mexicanos en oncologia, cirugia endocrina, estudios de imagen,
cirugia oncologica y patologia. Siguieron la metodologia “Panel DELPHI”, los participantes fueron consultados en dos ocasiones. Posterior-
mente, el grupo analizé una serie de cuestionamientos fundamentales sobre el tema, que se expusieron como guias o recomendaciones
para el diagnostico, tratamiento quirtrgico y farmacoldgico de tumores neuroendocrinos gastroenteropancreaticos en México. Los niveles
de evidencia de dichas recomendaciones se estimaron segun el sistema conocido como GRADE.

Resultados: este documento presenta las recomendaciones alcanzadas en el consenso.

Conclusiones: las reuniones de consenso son necesarias para evaluar padecimientos de los que encontramos modificaciones significa-
tivas, que requieren la realizacién de guias de manejo y tratamiento en las condiciones especificas de nuestro pais. Indiscutiblemente,
dichas reuniones son indispensables para todas las especialidades y deben realizarse periédicamente para asegurar la actualizacién
continua de los clinicos.

Palabras clave: tumores neuroendocrinos, tumores neuroendocrinos gastroenteropancreaticos, documento de consenso.

ABSTRACT

Background: The neuroendocrine tumors treatment has evolved in a remarkable way. Significant advances in the histological characteriza-
tion, increased specificity of diagnostic techniques, and pharmacological treatment have been achieved in the last five years. Consequently,
this new approach has an effect on the clinical management of neuroendocrine gastro-entero-pancreatic tumors. Nowadays, statistics show
unusual response rates to pharmacological treatments with agents which proved targeted molecular specificity, act at cellular receptors,
and have the ability to broadcast the underlying signals needed for the activation of several cell growth factors.

Objective: To establish an updated insight on this important issue in oncology and develop a consensus document which will support
national and international clinicians in the clinical management of these neoplasms.

Participants and method: 21 specialists in oncology, endocrine surgery, imaging, oncologic surgery and pathology developed the con-
sensus. They followed DELPHI Panel, the participants were consulted in two occasions. Subsequently, fundamental issues were analyzed
and were exposed as guides and recommendations for diagnosis, surgery treatment and pharmacologic treatment of neuroendocrine
gastro-enteropancreatic tumors in Mexico. The evidence levels were estimated with GRADE.

Results: This document portrays the meetings recommendations.

Conclusions. This kind of meetings is imperative for every medical specialty and must be developed periodically.

Key words: neuroendocrine tumors, neuroendocrine gastro-enteropancreatic tumors (GEP NET), consensus document.
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pesar de que los tumores neuroendocrinos

gastroenteropancredticos (GEP NET, por sus

siglas en inglés) no se han estudiado lo sufi-

iente, es claro que su tratamiento requiere

abordaje multidisciplinario: en el que intervengan gas-

troenterdlogos, cirujanos, oncélogos, endocrinélogos,

radidlogos, expertos en medicina nuclear y pat6élogos

competentes en la atencion individualizada para cada

caso clinico.! Por esa razon, el panel que desarrolla el

presente documento esta conformado por diversos tipos
de especialistas mexicanos.

ETIOLOGIA

Los datos disponibles sobre la etiologia, epidemiologia,
genética y caracteristicas clinicas de los tumores neu-
roendocrinos gastroenteropancreaticos indican que no se
comprende bien su fisiopatologia y, por tanto, las causas
no se han determinado con precision. Se estima que la
mayoria de los casos son esporadicos, aunque pueden ser
parte de sindromes oncolégicos endocrinos familiares,
como la neoplasia endocrina maltiple de tipo | (MEN1),
la neoplasia endocrina multiple de tipo 2 (MENZ2), la
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neurofibromatosis de tipo 1 (NF1), la enfermedad de Von
Hippel-Lindau y el llamado complejo de Carney.*?

Latasa de incidencia de MEN1 en tumores neuroendo-
crinos gastroenteropancredticos va de 0% en carcinomas
intestinales, a 5% en insulinomas y hasta 30% en gastri-
nomas. Por ello, es importante buscar cuidadosamente
la concomitancia de MEN1, MEN2 y NF1 y estudiar los
antecedentes familiares.

Los tumores neuroendocrinos gastroenteropancreaticos
son un grupo heterogéneo de neoplasias que comparten
ciertas caracteristicas bioldgicas, por lo que conforman
un padecimiento comuan. Los tumores neuroendocri-
nos gastroenteropancreaticos se originan en las células
neuroendocrinas, poseen capacidad secretora y pueden
formar parte de sindromes de hipersecrecién. Igualmente,
pueden originarse en los islotes pancreaticos o en el tejido
gastroentérico (células neuroendocrinas distribuidas en
el intestino), asi como en las células neuroendocrinas en
el epitelio pulmonar y en las células parafoliculares en
el interior de la tiroides (en los tumores referidos como
carcinomas medulares de la tiroides). Las neoplasias
pituitarias, paratiroideas y adrenomedulares comparten
ciertas caracteristicas con los tumores neuroendocrinos
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gastroenteropancreéticos, pero se les trata de forma in-
dependiente.!?

EPIDEMIOLOGIA

La incidencia de tumores neuroendocrinos gastroente-
ropancreaticos se ha incrementado en afos recientes,
particularmente la de los carcinomas gastrointestinales,
una de las neoplasias mas frecuentes. Estimaciones an-
teriores informaron menos de 2 casos por cada 100,000
por afio; pero estudios recientes han obtenido tasas que
sugieren 3 casos por cada 100,000, con un ligero predo-
minio de mujeres. De cualquier modo, estas diferencias
pueden deberse a que en la actualidad se registra mayor
deteccion de los tumores, puesto que los estudios post-
mortem han demostrado que son mucho mas comunes en
el tubo digestivo de lo que se pensaba.?

Informacion reciente sobre mas de 13,000 pacientes
con tumores neuroendocrinos gastroenteropancreéticos,
en Estados Unidos, sugiere que aproximadamente 20%
de los pacientes sufre otros tipos de cancer, un tercio de
los cuales se registra en el tubo digestivo. También se
descubri6 que las tasas de supervivencia han aumentado;
los datos de supervivencia a cinco afios 0 mas provenientes
de un metanalisis sugieren una tasa de 67.2%; sin embargo,
los antecedentes familiares condicionan cuatro veces mas
riesgo para personas con un familiar directo que haya
cursado con estas neoplasias (cuadro 1).?

DIAGNOSTICO

El pat6logo desempefia un papel muy importante en
el diagndstico y tratamiento de pacientes con tumores
neuroendocrinos gastroenteropancreaticos; no obstante,
su informe siempre dependera de la calidad de la mues-
tra material y la informacidn clinica proporcionada. De
ahi que las muestras deban contener suficiente tejido y
acompafiarse de la informacién pertinente al escenario
clinico. En este sentido, se recomienda que las biopsias
percutaneas se realicen con aguja gruesa, debido a que se
considera que las muestras por aspiraciéon con aguja fina
son insuficientes para dar informacion objetiva del tumor.
Se sugiere también aplicar tincién inmunohistoquimica
y realizar examen de microscopio, puesto que otras téc-
nicas como la microscopia de electrones, la hibridacion
inmunofluorescente y las pruebas moleculares no son

Cuadro 1. Frecuencia general de tumores neuroendocrinos
gastroenteropancreaticos primarios, con porcentajes de los sitios
metastaticos en el diagnostico?

Localizacion Porcentaje  Metastasis Metastasis
del total nodal* hepética
Pulmén® 15 15 5
Estébmago 3 35 15
Duodeno* 3 60 30
Pancreas® 5 45 25
Yeyuno 2 60 30
fleon 15 60 30
Apéndice! 35 5 2
Lado derecho 4 70 40
del colon**
Lado izquierdo 3 40 20
del colon
Recto 10 15 5
Otros 5 50 30

* Incluye aquéllos con metastasis hepaticas; 'traquea, bronquios y
pulmones; *incluye gastrinoma; stumores de los islotes pancreéaticos;
Yincluye carcinoma benigno; **incluye colon transverso.
accesibles en todos los centros de atencién en América
Latina. Entre los marcadores inmunohistoquimicos para
tumores neuroendocrinos gastroenteropancreaticos, la
cromogranina A y la sinaptofisina son importantes para
delinear la naturaleza neuroendocrina de los tumores
gastricos y pancreaticos.*

Estudios de imagen

Aunque casi 75% de los pacientes con un tumor neu-
roendocrino gastroenteropancreatico se diagnostica con
enfermedad localizada, la estadificacion preoperatoria es
importante para identificar otros sitios con enfermedad
y optimizar el abordaje terapéutico. En una proporcion
importante de tumores, la lesion primaria es demasiado
pequefia y poco sintomatica como para detectarse con
estudios simples; en estos casos, para encontrar tumores
posiblemente localizados en el duodeno, el pancreas y el
ileon, las pruebas de imagen que pueden ayudar son la
tomografia computarizada y la resonancia magnética.! El
ultrasonido endoscdpico y la endoscopia con capsula au-
mentan la identificacion de lesiones no sospechadas, pero
no siempre son asequibles. La colonoscopia se utiliza para
la identificacion de tumores en el recto y el colon. La cen-
telleografia de receptores de somatostatina (octreoscan)
se encuentra disponible en muchos centros de atencion
latinoamericanos para identificar tumores que expresan
receptores tipo 2 de somatostatina. Asimismo, el rastreo
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con este tipo de receptores de somatostatina es el método
de eleccidn para la deteccion, localizacién y seguimiento
de tumores neuroendocrinos.?

ABORDAJE QUIRURGICO

La cirugia es el abordaje principal para los pacientes con
tumor neuroendocrino gastroenteropancreatico y suscepti-
bles de curacidn; aunque la correcta seleccion de pacientes
es de trascendental importancia para el resultado clinico.
Debido a que no se cuenta con estudios que tengan un nivel
de evidencia aceptable, no existe un consenso mundial sobre
el abordaje quirdrgico apropiado para cada caso. Por ello,
hasta este momento, la técnica quirdrgica depende del centro
en que se realiza y de la experiencia del cirujano.?

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

Actualmente no existe un manejo farmacolégico que sea
suficientemente efectivo para ser el recurso principal en el
tratamiento de los tumores neuroendocrinos gastroentero-
pancreaticos, incluso se relaciona con perfiles de toxicidad
que limitan su administracién. Sin embargo, sabemos
que los analogos de somatostatina cumplen con un papel
importante en el tratamiento de tumores indolentes, que
el interferon alfa (IFN-a) se sigue utilizando —aunque
todavia no haya demostrado ventajas claras—, y que cier-
tos regimenes de quimioterapia pueden ser Gtiles en el
tratamiento de algunos tipos de tumores neuroendocrinos
gastroenteropancreéaticos. Todo lo anterior demuestra la
urgente necesidad de contar con mejores opciones de
tratamiento sistémico y, en consecuencia, de realizar mas
investigacion y estudios controlados.

METODOLOGIA DEL CONSENSO

El consenso se desarrollé con la participacion de 21
médicos mexicanos especialistas en oncologia, cirugia
endocrina, estudios de imagen, cirugia oncoldgica y pa-
tologia, que son dignos representantes de las principales
instancias hospitalarias del pais, donde se tratan pacientes
con tumores neuroendocrinos gastroenteropancreaticos.
La participacion de este variado grupo confirmo que estos
tumores deben ser tratados de modo multidisciplinario.

Los clinicos formaron tres grupos de trabajo: diagnds-
tico, tratamiento quirurgico y tratamiento farmacoldgico.
Siguieron la metodologia de tipo “Panel DELPHI”, es
decir, los participantes fueron consultados en dos ocasio-
nes sobre el tema, antes de la reunion plenaria del 20 de
septiembre de 2008, en Houston, Texas. Posteriormente,
el grupo dispuso de tiempo para analizar una serie de
cuestionamientos fundamentales sobre el tema, mismos
que se expusieron el 28 se septiembre como guias o reco-
mendaciones para el diagndstico, tratamiento quirdrgico
y farmacoldgico de tumores neuroendocrinos gastroente-
ropancreaticos en nuestro pais. Los niveles de evidencia
de dichas recomendaciones se estimaron segun el sistema
conocido como GRADE.>’

Sistema GRADE de clasificacion de la evidencia
El sistema GRADE no solo clasifica la evidencia, sino
que establece la fuerza de las recomendaciones o guias
clinicas. Es un esfuerzo internacional para uniformar la
calidad de la evidencia presentada en los trabajos publi-
cados, asi como una forma de orientar la metodologia en
la elaboracion de guias, lineamientos y recomendaciones
clinicas. El British Journal of Medicine la recomendd
desde 2006; ofrece clara independencia entre la calidad de
la evidencia y la fuerza de las recomendaciones, ademas
de criterios comprensibles para aumentar o disminuir los
grados de evidencia clinica.>”

Al valorar la calidad de la evidencia se estiman cuatro
aspectos: riesgo, diagnostico, prondéstico y tratamiento.

La calidad de la evidencia se define como:

Alta: es poco probable realizar més investigacion que
cambie la estimacion del efecto ya establecido.

Moderadamente alta: se considera que realizar mas
investigacion podria tener repercusiones que cambien la
estimacion del efecto.

Baja: es muy probable realizar mas investigacion que
cambie la percepcion del efecto.

Muy baja: cualquier estimacion del efecto es incierta.

El sistema GRADE califica la calidad de la evidencia
como: alta (A), moderada (B), baja (C) y muy baja (D);
mientras que la fuerza de las recomendaciones se califica
como: fuerte (1), débil para recomendar el uso (2), débil
para desaconsejar el uso (3) y fuerte para desaconsejar el
uso (4).57
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RECOMENDACIONES

Diagnostico
Patologia

1.

El patron de referencia para el diagndstico de los tu-
mores neuroendocrinos gastroenteropancredticos es el
estudio histopatoldgico. En la mayor parte de los casos
el diagnostico no es dificil y se hace con el microsco-
pio de luz. Asimismo, es adecuado hacer un panel de
inmunohistoquimica rutinario, principalmente en los

» Confinados a la mucosa y submucosa.
* Mayores de 10 mm (mayores de 20 mm en el
intestino grueso).
» Con invasion vascular.
¢) Carcinoma neuroendocrino bien diferenciado (bajo
grado de malignidad).
* Invasion a muscular propia o mas alla de la misma.
* Metastasis.
d) Carcinoma neuroendocrino poco diferenciado.
+ Carcinoma de células pequefias (grado 1A).

casos con dificultad diagnostica (grado 1A). 2. Para realizar un diagnostico histopatologico de tu-
2. El diagnostico de las neoplasias neuroendocrinas mores neuroendocrinos gastroenteropancreaticos es
requiere microscopia de luz y un panel de inmunohis- preciso que los patélogos cuenten con adiestramiento
toquimica base que incluya cromogranina A, sinap- y experiencia en esta area (grado 1A).
tofisina, citoqueratinas y enolasa neuronal especifica. 3. En caso de diagnostico histopatoldgico inicial de
Cuando exista dificultad diagnodstica se recomienda tumor neuroendocrino gastroenteropancreatico es su-
afiadir al panel otros marcadores segun el diagnostico ficiente el seguimiento con estudios bioquimicos y de
diferencial considerado. El Ki 67 es un marcador del imagen (4cido 5-hidroxi-indolacetico, cromogranina
indice de proliferacion celular que puede utilizarse A'y SSRS) [grado 2C].
con fines de pronéstico (grado 1A). 4. Los estudios de imagen con radionticlidos especifi-
3. Algunos casos de tumores neuroendocrinos, prin- cos pu_efien ser utiles para definir un diagnostico de
cipalmente los poco diferenciados, no expresan los exclusion gn_los tumores neuroendocrinos gastroen-
marcadores caracteristicos de inmunohistoquimica teropancreaticos (grado 1_C)' -
para esta neoplasia, o cual no los excluye del grupo. 5. Lostumores n?uroendocrmqs gastrognteropancreatl—
El uso de la microscopia electrénica puede ayudar al cos p.mdu,c o Smtorflas especificos y ?lems horr,n(?nas'
diagnéstico de los mismos (grado 1A). Su dlagnostl_co esta_ basado en _Ios/m_ntomas clinicos,
en los estudios de imagen radioldgica y nuclear, en
L la concentracion de hormonas y en la histologia. La
Conducta biolégica . p . .
v L . histologia detallada es el patron de referencia del
1. Las caracterls_tlczjls morfologlcas que ayudan a pred.ecw diagnéstico (grado 1A).
la conducta blologlcla.de los tumores neuroendocrinos 6. Laeleccion del tratamiento depende de los sintomas,
gastroenteropancreaticos son: el estadio de la enfermedad, el grado de recaptura de
*  Diferenciacién celular. radiontclidos y las caracteristicas histoldgicas del
*  Funcionalidad. tumor (grado 1A).
*  Tamaio. 6b. Cuando existe diagnostico de tumor neuroendocrino
. lnvas%()n local. gastroenteropancreético, o se sospecha antes de la in-
*  Invasién vascular. tervencion quirlrgica, y se requieren especimenes para
1b. La clasificacion mundialmente aceptada y validada investigacion, debe contarse con el consentimiento de
es la de la OMS: los pacientes (grado 1A).
a) Tumores neuroendocrinos bien diferenciados
(benignos). Estudios de imagen
« Confinados a la mucosa y submucosa. 1. EIl panel general de estudios de imagen para la
« Sin invasién vascular. evaluacion de estos tumores no es muy claro. Los
« Menores de 10 mm (menores de 20 mm en el estudios de imagen deben adecuarse dependiendo de
intestino grueso). la presentacion clinica de cada caso, de la situacion
b) Tumores neuroendocrinos bien diferenciados anatomica de cada tumor y de la produccion hormonal
(conducta biolégica incierta). (tipo de tumor) [grado 2A].
224
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4b.

5b.

5c.

La centelleografia con andlogos de somatostatina se
recomienda como el mejor estudio de imagen para la
evaluacion integral del paciente con tumor neuroen-
docrino gastroenteropancreatico (grado 1C).

La bioterapia combinada con administracion de radio-
nuclidos (como el lutecio 177) ofrece buen control de
la enfermedad, en pacientes con falla al tratamiento
sistémico o quirdrgico (Grado 1C).

La modalidad optima de estudio de imagen es di-
ferente en caso de diagndstico inicial o vigilancia
terapéutica. El estudio inicial depende de los sintomas
clinicos del paciente; el seguimiento variara si los
pacientes deben someterse a cirugia o a tratamiento
sistémico (grado 2B).

En el caso del seguimiento sistémico, se recomienda
realizar estudios de imagen cuando no haya mejoria
0 cuando exista empeoramiento de los sintomas que
sugiera progresion tumoral o complicaciones conco-
mitantes (grado 2A).

Dependiendo de la disponibilidad y experiencia del
radidlogo, el patélogo y el endoscopista, la mejor
opcidén en diagnostico es la biopsia de corte (histo-
patolégico), dirigida por algun método de imagen:
tomografia computarizada, ultrasonido y estudios
endoscdpicos (grado 1A).

El diagnostico multidisciplinario de tumor neu-
roendocrino gastroenteropancreatico puede incluir
tomografia computarizada o resonancia magnética
y centelleografia con analogos de somatostatina; en-
doscopia, ultrasonido endoscépico y determinacion
de péptidos y aminas especificas en sangre y orina
(grado 1A).

La centelleografia con analogos de somatostatina es la
mejor opcion de vigilancia por imagen, posterior a la
reseccion completa del tumor primario o de metastasis
(grado 1C).

Es mas facil diagnosticar tumores neuroendocrinos
primarios de estomago, duodeno y colon mediante
endoscopia. Se utiliza la tomografia computarizada
para evaluar la extensién de la enfermedad (grado
1A).

Un tumor neuroendocrino gastroenteropancreatico
primario en el intestino medio no es facil de identi-
ficar, por lo que un paciente con dolor abdominal y
cambios en los habitos intestinales por muchos afios
suele considerarse paciente con sindrome de intes-

10.

tino irritable. Las pruebas de bario y la tomografia
computarizada pueden parecer normales en masas
pequefias, pero muestran las lesiones de mayor tamafio
y el engrosamiento de la mucosa. Los estudios de
enteroscopia con doble balon, la centelleografia con
analogos de somatostatina y la angiografia mesen-
térica pueden ayudar en estos casos, aunque no son
préacticas frecuentes (grado 1C).

En pacientes con sospecha de tumor neuroendocri-
no gastroenteropancreatico con centelleografia con
analogos de somatostatina y ultrasonido endoscopico
negativos, el estudio a realizar es la tomografia compu-
tarizada de torax y abdomen en tres fases (grado 1A).
La SSRS alcanza un potencial de 90% de deteccion
en tumores intestinales y su sensibilidad puede
incrementarse con el uso de PET-TC (tomografia
computarizada asociada con tomografia por emision
de positrones), siempre y cuando se utilice el galio
68 como trazador, ya que la PET-TC con FDG no ha
demostrado utilidad en el estudio de tumores neuroen-
docrinos gastroenteropancreéticos (grado 1C).

La determinacion de cromogranina A sérica es el
marcador méas recomendable para la respuesta al
tratamiento y el seguimiento tumoral (grado 1A).

Gastroenterologia

1.

En pacientes con tumores neuroendocrinos gastricos,
el abordaje depende del tipo de tumor. Existen tres
clases diferentes:
* Tipo 1. Asociado con hipergastrinemia y gastritis
cronica atrofica.
* Tipo 2. Asociado con el sindrome de Zollinger-
Ellison y NEML1.
* Tipo 3. Esporadico y tiene peor pronostico (gra-
do 1A).
Dependiendo de su localizacidn, la mayor parte de los
tumores del intestino delgado proximal se consideran
benignos o de potencial maligno incierto; los distales
se consideran de conducta bioldgica desfavorable,
debido a la frecuencia con que hacen metastasis a
los ganglios linfaticos regionales y al higado (grado
1A).
El ultrasonido endoscopico es indispensable para el
diagnostico de tumores neuroendocrinos gastroen-
teropancreéticos de localizacion pancreatica (grado
1A).
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La mejor opcién es una biopsia incisional con aguja
de corte. En caso de no poder obtener material para
andlisis histol6gico del tumor neuroendocrino gas-
troenteropancreatico, se puede optar por una biopsia
por aspiracion. El analisis de este material requiere
experiencia importante del médico citopatdlogo que
la analice (grado 1A).

Una opcién de tratamiento de los tumores neuroen-
docrinos gastricos es la mucosectomia endoscopica
en lesiones de tipo | (grado 1A).

Tratamiento farmacologico

1.

1b.

2Db.

Es necesario realizar una historia clinica familiar
detallada de los pacientes con tumor neuroendocrino
gastroenteropancreatico para detectar neoplasias
endocrinas multiples (grado 2A).

Basado en las diferentes guias mundiales, debe consi-
derarse la necesidad de evaluar a los pacientes ante la
posibilidad de otros tumores endocrinos secundarios
0 neoplasias intestinales, dependiendo de los ante-
cedentes familiares, tipo de tumor, manifestaciones
clinicas, estudios de laboratorio e imagen realizados
previamente (grado 2B).

En los pacientes con tumor neuroendocrino gastroen-
teropancreatico es necesario realizar las siguientes
pruebas basales: cromogranina A y acido 5-hidroxi-
indolacético (grado 2A).

Otras pruebas que pueden considerarse para pacientes
con tumor neuroendocrino gastroenteropancreatico
son: las pruebas de funcion tiroidea, hormona parati-
roidea, calcitonina, calcio, prolactina, fenoproteina,
antigeno carcinoembridnico y gonadotropina corioni-
ca humana beta, aunque guiadas por los datos clinicos
y caracteristicas del paciente (grado 2A).

Para los pacientes que no son aptos para el abordaje
quirargico por falta de condiciones fisicas, el objetivo
del tratamiento debe ser mejorar y mantener la calidad
de vida (grado 2C).

La eleccién del tratamiento depende de los sintomas,
la etapificacion de la enfermedad, el grado de recap-
tura de radiontclidos y las caracteristicas histoldgicas
del tumor (grado 2B).

Las opciones de tratamiento de la enfermedad con
tumor no resecable incluyen los andlogos de somatos-
tatina y otras terapias bioldgicas, los radiondclidos, las
terapias de ablacion y la quimioterapia (grado 2A).

10.

11.

La radioterapia con radiacion externa y bifosfonatos
pueden aliviar el dolor 6seo asociado con la metastasis
(grado 2A).

La quimioterapia puede utilizarse en caso de tumores
neuroendocrinos gastroenteropancreaticos metastati-
cos, recurrentes o irresecables e inoperables (grado
2B).

El objetivo del tratamiento debe ser curativo siempre
que sea posible, pero es paliativo en la mayoria de los
casos (grado 2B).

Los pacientes pueden estar asintomaticos por largos
periodos, mantener una buena calidad de vida a pesar
de cursar con metastasis, y aunque las tasas de cre-
cimiento y malignidad son variables, la orientacion
del tratamiento debe ser siempre mantener la mejor
calidad de vida por el mayor tiempo posible. Se
recomienda que la calidad de vida se evalie con un
cuestionario validado para este propésito en nuestro
pais (grado 2B).

La respuesta bioquimica (inhibicion hormonal con
analogos de somatostatina) se observa en 30 a 70% de
los pacientes y ejerce control sintomético en la mayo-
ria de éstos; el tamafio del tumor puede estabilizarse
hasta en 50% y en raras ocasiones puede reducirse
(grado 2A).

En pacientes con sindrome carcinoide, los analogos de
somatostatina pueden disminuir sintomas como diarrea
y rubor. Entre 30 y 60% de estos pacientes padecen
enfermedad cardiaca. En ellos, la administracion de
analogos de somatostatina reduce los sintomas cardia-
cos e incluso prolonga la superviviencia (grado 2A).

Tratamiento quirdrgico

1.

En los tumores neuroendocrinos gastroenteropancrea-
ticos es indispensable conocer el tipo histolégico y
conducta bioldgica para determinar el tipo de cirugia
(grado 1B).

En lesiones periampulares, las opciones quirargicas
comprenden desde la reseccion endoscopica hasta la
cirugia radical (grado 1B).

En los tumores neuroendocrinos gastroenteropancrea-
ticos, la cirugia esta en relacion con el tipo de tumor,
localizacién y condiciones generales del paciente
(grado 1B).

El tratamiento de los tumores neuroendocrinos gas-
troenteropancreaticos es ampliamente variado, desde
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

la observacion, mucosectomia endoscopica, antrecto-
mia, gastrectomia total o bioterapia, la decision de-
pende de las condiciones del paciente y la experiencia
del equipo multidisciplinario (grado 1B).

La reseccion marginal es suficiente para los tumores
neuroendocrinos gastroenteropancreaticos de conduc-
ta benigna (grado 1B).

La linfadenectomia de primeros relevos esta indicada
en la reseccion primaria de los tumores neuroendo-
crinos gastroenteropancreéaticos (grado 1B).

La mejor forma de controlar el sindrome carcinoide
es con cirugia, cuando ésta es posible (grado 1B).
De 20 a 40% de las metastasis hepaticas son funcio-
nales (grado 1B).

Actualmente esta definida la indicacion y tipo de
cirugia para tratar las lesiones del colon y del recto
(grado 1B).

La cirugia debe considerarse en caso de metastasis
hepaticas resecables (grado 1B).

En la mayor parte de los tumores neuroendocrinos
gastroenteropancreaticos de yeyuno e ileon, con o sin
metastasis, estan indicadas la reseccion del tumor pri-
mario y de nddulos linfaticos mesentéricos asociados
(grado 1B).

En el momento actual no existe evidencia suficiente
para recomendar el trasplante hepatico en los pacien-
tes con metastasis hepaticas no resecables (grado
1B).

En la region colorrectal, el abordaje de eleccion es
la reseccidn del tumor primario con linfadenectomia
locorregional (grado 1B).

Las metastasis nodulares causan esclerosis con dafio
vascular para el intestino delgado, promueven dolor,
mala absorcion y muerte. La reseccion de metastasis
mesentéricas puede aliviar los sintomas de manera
importante y es probable que también aumente la
supervivencia (grado 1B).

La embolizacién de la arteria hepatica induce isque-
mia de las células tumorales para reducir la secrecién
hormonal e incrementar la respuesta al tratamiento.
Esta indicada en pacientes con tumores no resecables
multiples y secretores de hormonas (grado 2C).
Una opcion de tratamiento en tumores neuroendo-
crinos gastricos es la mucosectomia endoscopica en
lesiones de tipo | (grado 1A).
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