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OBJETIVO

El objetivo de esta revision ¢s describir las caracteristicas clinicas, la

localizacion; el tratamiento; los patrones de dis
los pacientes con tumores carcinoides de locali
centro de referencia

cminacion, y la sobrevida de

cacion intestinal tratados en un
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ANTECEDENTES CIENTIFICOS 2

Los tumores carcinoides fueron descritos inicialimente por Lubarsch en
1888(1), como tumores indolentes con origen neurocndocrino con produccion
de aminas y descarboxilacidn |, la grun mayoria de cllos aparecen como
wmores primarios en el tubo digestivo y raramente ¢n otras localizaciones
como ¢l bronquio. ¢l ovario, ¢l timo y ¢l rinon , por nombrar algunos, los
tumores carcinoides son extremadamente  heterogéneos ya sca por  su
localizacion, su evolucion clinica y por su capacidad de dar metastasis(1).

l.os esquemas de clasificacion para este tipo de tumores se basa en ¢l
sugerido por Capella y coluboradores (4), quicnes toman en cuenta el sitio de
origen (pulmon, puncreas, intestino delgado, ctc.), tamano del tumor (< 6 = a
9cem, I-2cm, >2cm). extension al tejido circundanie. angioinvasion, grado
histologico (bajo,intermedio o alto grado), la diferenciacion histolégica (bien,
moderado o pobre). en combinacion con la “funcionalidad™ del tumor, cste
altimo se detine como la presencia clinica del sindrome carcinoide en adicion
a concentraciones sericas elevadas de hormonas (3), Capella y cots cambiaron
el termino de carcinoide por el de tumores neuroendocrinos con la finalidad de
resaltar la nataraleza del tnnor ().

I objetivo de determinar los marcadores ncuroendocrinos de cada
tumor es  para  determinar el fenotipo  especifico. Los  marcadores
neuroendécrinos se dividen enimarcadores sistolicos,marcadores asociados a
vesiculas  pequenas Yy marcadores  sceretores  asociados  a  granulos.l.os
productos célula-cspecilicos o productos sccretorios neuroendocrinos son
comunmente péptidos o aminas que  actian  como  hormonas o
neurotrimsmisores .los niveles clevados de estos comunmente  producen
diarrea y congestiaon periferica.

l.os patrones histologicos de crecimiento determinun en forma
detinitiva la sobrevida del paciente,se han determinado 5 tipos diferentes  de
factores de crecimicnto. los que se pueden dividir del 1 al V o de A a D, Soga
y Tazawa (5), demostraron que los patrones de crecimicento y los  faclores
histoquimicos diticren segun la localizacion anatomica de la lesion, cllos
observaron que los carcinoides del tubo digestivo alto ftucron del tipo
predominanie B y la celularidad de la nceoplasia fue argentofilica o no reactiva,
los tumores de el intestino medio  fucron predominantemente del tipo A
argentofilicos, mientras que los wumores del intestino bajo fucron mixtos y no
reactivos a las tinciones. Jhonson y cols demostraron que ¢n 138 tumores
estudiados, el 4326 presentaron  crecimiento mixtoel  33%  presentaron
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crecimiento insular. El 18% trabecular, ¢l 4% indiferenciado y el 2%
glandular, las variedades de mejor pronostico fucron insular y trabecular
mientras que las variedades indiferenciado y glandular  presentaron el péor
prénostico. Ellos concluyen que la variedad histoldca es un factor pronostico
independicnte para este tipo de tumores.

En diversos cstudios sc¢ ha determinado que los factores prondsticos
independientes que influencian en la evolucion y en la respuesta a la terapia
son los sigunicntes @ A)dlocalizacion del tumor, B) extension local del tumor y
presen

o ausencia  de complicaciones, C) cextension o enlermedad
metastasica asi como presencia o ausencia de  actividad hormonal, D)
resccabilidad quirargica (6).

Debido a que los carcinoides son tumores indolentes con una sobrevida
global buena a 5§ anos de seguimicnto, a todos los pacicentes sc les debe de
realizar protocolo de estudio completo que determinarda una terapia ya sca con
fines curativos o paliativos: otra consideracion al respecto es la basqueda de
metastasis o presencia de segundos (tumores  ya que esta asociacion es
trecuente (7).

APENDICE.

L.os tumores carcinoides del apéndice conforman la mayor trecuencia
por sitio anatémico(8,9,10), la gran mayoria de estos se diasgnostican en forma
incidental y afortunadamente, no tiene un significado para la evolucion y para
¢l pronostico a largo plazo. l.a prevalencia reportada para cste tumor varia
ente .03% a .69%, del total de los tumores. L.os carcinoides apendiculares se
presentan mas frecuentemente en mujeres, debido a que este grupo en especial
¢sla mas expuesta a cirugia y a apendicectomia incidental. L.a edad media de
presentacion es a los 41 atos, el sitio mas trecuente ¢s b punta apendicular en
60-70%, menos frecuentemente se presenta en el cuerpo (7-10%) y en la basc
de 1.5-3.5%, La gran mayoria de los tumores apendiculares (60-76%6)son
tumores pequenos (<lem), 4-27% son tumores de entre 1-2 em y ¢l 17% se
presenta como tumores mayores de 2 cm.(8,9).

lLos tumores del apendice no son agresivos en su evolucion con un
ricsgo de metastasis entre 1.4-8.8%.de acuerdo a una scric de estudios los
tumores mayores a 2 cm son los que se encuentran mas asociados a matastasis
distantes y regionales (30-60%). Por otro, lado los tumores menores de 1 em
no  metastatizan, los tumores cntre 1-2 cm  ticnen una  probabilidad de
metastasis que va de 0-11%. Basados en estos hechos, el trat nto de los
tumorces apendiculares menores a | em se basa en la apendicetomia simple Llos
tumores de mas de 2 cm  deben ser tratados con hemicolectomia y el
tratamiento de los tumores que miden 1-2 ¢ resulta controversial (11).
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Debido a que las metastasis regionales son una posibilidad real, ¢l
tratamicnto de los tumores apendiculares que miden de 1-2 cm debe ser
individualizado acorde al sitio de localizacion, ¢l estado funcional del
paciente, su edad. presencia o no de angioinvasion, invasion a linfalicos
subscrosos asi como invasion a mesoapendice y prescencia o ausencia de
ganglios linfaticos sospechosos de actividad ncoplasica. Tomando en cuenta
estos factores y la presencia de 3 o mas de ¢stos es factible realizar una cirugia
mas extensa (10, 11).

La multicentricidad de estas ncoplasias es del 4.2 2%, la posibilidad  de
presentar una  segunda nceoplasia es de 13%, la presencia de sindroime
carcinoide tiene una traduccion en enfermedad diseminada ya sca por invasion
hépatica o retroperitonceal. esto se asocia con pobre prondstico. En general el
prondstico del carcinoide del apéndice s excelente con una sobrevida a 5 anos
del 9996 (10).

INTESTING DELC1DO.

lLa incidencia del wimor carcinoide  del intestino delgado es de
aproximadamente .5 casos por 100,000 habitantes por afo (12), es menos
frecuente en  mujeres blancas y mas  frecuente en  hombres negros
(-82/100.000), los carcinoides acontecen entre 13 o 34%06 de todos los iumores
del intestino delgado, y el 17-46% de todos los tumores malignos del mismo.
El diagnéstico preoperastorio de este tipo de lesiones ¢s extremadamente raro
por 1o que  estos  tumores  son tratados cronicamente como una condicion
benigna, 29-41 %o de estos tumores son multiples, y de un 29-53 %6 doe Jos
mismos se les relaciona con una segunda neoplasia, usualmente  se localizan
¢n ¢l tubo digestivo, existe una relacion directa entre el tamaino de la lesion y
¢l porcentaje de metastasis. Los tumores menores de | cm de diametro ticne
un porcentaje de metastasis hepaticas y ganglionares de 20-30%. los tumores
de 1-2 em tienen un 60-70% de frecuencia de mietastasis ganglionares y un 20
% dc metastasis hepaticas  asi como tumores de > de 2 cm tienen 80% de
frecuencia de meiastasis ganglionares  y entre 40-30% de metastasis hepaticas
(13).

l.a profundidad de invasion gencralmente se relaciona al tamano del
wmor, asi como la multicentricidad tiene una influencia dirccta sobre la
presencia de metastasis,el factor pronéstico mas significativo en lus neoplasias
del intestino delgado son las metistasis hépaticas. l.a sobrevida global para
pacientes con metastasis hepaticas a 3 aios ¢s de 35 %2 mientras que los
pacientes que no tenian fue de 62 %. L.a mayoria de las lesiones carcinoides
de encuentran localizadas en ¢l tercio proximal del ilcon reportandose una
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significante producciéon de scrotonina y “substancia P, en la gran mayoria se
encuentran clasificado como de tipo insular, los tumores yecyunales son raros y
tipicamente muestran un patron trabecular, la inmunohistoquimica e¢s positiva
para gastrina y somatostatina. l.os carcinoides duodenales tiene 5 tipos
distintos: Tumores productores de gastrina (trabceulares), tinmores productores
de  somatostatina  (glandulares), gangliomas  gangliociticos, tumores
productores de serotonina-calcitonina-polipeptido pancreatico y carcinoides
poco diferenciados (12).

l.os carcinoides del intestino delgado se caracterizan por producir
sintomas  intestinales  vagos, por lo gue al moemnto del diagndstico la
enfermedad en su gran mayoria s¢ encuentra en estadios avanzados, los
sintomas sc¢ relacionan a la presencia de ganglios metastasicos asi como a
obstrucion debido a la reaccion desmoplastica que envuaclve al  mesenicerio,
raramente los pacientes presentan un cuadro florido de sindrome carcinoide o
hemorragio gastrointestinal.

La estrategia quirargica en esta localizacion va encaminada a la
reseecion del segmento aftctado, la rescccion en bloque de ¢l mesenterio y los
ganglios, en caso necesario hay que realizar resecciones de las metastasis
hepaticas cuando estas scan Gnicas o localizadas a un solo 16bulo, en caso de
entermedad hepatica diseminada la ligadura de la arteria hepatica o su
cmbaolizacion percutanea ofrece excelentes resultados(7).

COLON.

2l primer carcinoide colonico fue descrito por Saltycow en 1912, fue
asociado a sindrome carcinoide por Bluth en 1960 (1). El sitio colonico mas
comin es ¢l cicgo scguido del colon trunsverso y del colon sigmoide, ¢l
carcinoide del colon representa 2.8% de todos los carcinoides y el 3% de
todasa las ncoplasias del colon, ¢s10s se presentan en la séptima década de la
vida, la gran mayoria de los tumores en esta localizacion son mayores de 5
cm, son sintomaticos y los sintomas y signos mas frecuentes son: tumor
abdominal paipable, perdida de peso, anorexia, vomito, diarrea y hemaorragia,
la mayoria de estos tumores se encuentran ya en estadios avanzados  y con
. Ja sobrevida global a 5 afos de 20-52% (14). Debido a que la
evolucion de esta neoplasia cs agresiva su tratamicnto debe considerarse como
¢l de los canceres colonicos de tipo adenocarcinoma (16). Si el tumor cs
resecable una colectomia parcial con reseccion en bloque de los ganglios
mesocolonicos asi como  reseecion de las mcatastasis  hepaticas  debe ser
realizado tomando en cuenta su niimero o localizacion  a un solo 1ébulo, en
caso  de  wmores  voluminosos o discminados, debe  intentarse  una
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detumorizacion con ¢l tin de evitar los sintomas del sindrome carcinoide, ia
presencia del sindrome carcinoide en esta localizacion anatomica es rara (3%6).
la incidencia de una segunda neoplasia cs del 25 al 40% (15).

REzCTO......

El carcinoide del  recto es el analogo al carcinoide del apéndice en
varios aspectos ya que ¢n su mayoria es diagnosticado incidenmalmente
durante una rectoscopia y el pronostico se encuentra en relacion al tamano de
Ia lesion(18). Las lesiones del recto son poco comunes, representan el 1.3%6 de
todos los tumores rectales, la mayoria de pacientes con estas neoplasias son
mayores de 40 afos, con un pico de inidencia a los 50 aflos con una leve
preponderancia en el sexo masculino (17). En 20 anos de experiencia de la
clinica Mayo, la frecuencia de estos tumores fuc de 0.044%. Con una
frecuencia de 1 tumor por cada 25,000 proctoscopias, la gran mayoria de cstos
tumores (99%) se encuentran localizados entre 4-13 cm de la linea dentada por
lo que se hace facil el diagnostico con la exploracion digital o al examén
proctoscopico(20), Los sintomas mas frecuentes incluyen sangrado rectal,
constirpacion asi como dolor rectal, tenesmo y prurito anal. Bl sindrome
carcinoide practicamente ¢s desconocido en los carcinoides de origen rectal, la
frecuencia de presentacion de segundas neoplasias es de 7-32% y la
incidencia de multicentricidad varia del 0-3%, varios estudios han reconocido
la significancia entre ¢l tamano del tumor y la presencia de enfermedad a
distancia, las metastasis ocurren solo en un 3 2 de  1os lwumores menores de 1
cm, 112 de metastasis en tumores de 1.1-1.9 ecm y 74%6 cuando ¢l tumor mide
mas de 2 e Nahuheim y coluboradores demostraron que ta invasion tumoral
a la muscular propia ¢s un factor ponéstico desfavorable (22).

El rratamiento propuesto para lesiones menores de 1 em es la reseccion
Iocal, para lesiones de 2 o mas centimetros o aquellas con 1-2 cm con invasion
a la muscular propia ¢l tratamiento indicado cs la reseccion anterior baja o la
reseccion abdominoperineal ya que estos procedimientos pucden curar al
pacicnte. [.a sobrevida promedio a 5 aflos para pacientes sin metastasis
hepaticas es de 92% mientras que para aqucllos con metastasis s del 7%. Para
los pacientes con metdstasis regionales la sobrevida a 3 anos es del 44246,

SINDROME CARCINOIDE .......

Ransom en 1890 describio ¢l primer caso  clinico de  sindrome
carcinoide  en un paciente con diarrea y disnea postprandiales, en el tubo
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digestivo los pacientes con tumorcs carcinoides presemtan este sindrome entre
10-18% de los casos, ¢l cuadro clisico incluye: Manifetaciones vasomotoras
cardiacas y gastrointestinales.l_os sintomas mas comunes son:
Congestionamicnto catanco, diarrea, hepatomegalia, lesiones cardiacas y
asma. La media de sobrevida con sindrome carcinoide ¢s de 38 mescs, de 13
meses cuando los niveles sericos de Acido 5 indolaccetico son mayores a 150
mg y de 11 meses cuando la lesion fue irresecable (1),
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DISENO EXPERIMENTAL Y TIPO DE ESTUDIO

Estudio restrospectivo, descriptivo, transversal y observacional.
Areca clinico-epidemiologica
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MATERIAL Y METODOS

De julio de 1982 a Diciembre de 1998, tueron referidos a nuestro
servicio 43 pacientes con diagnostico de carcinoide de origén intestinal, para
su e¢evaluacion y tratamicento ¢n cl servicio de colon y recto del Hospital de
Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI1 del Instituto Mexicano del
Scguro Social. IZn 39 pacientes ¢l diagnostico de envio se corrovora, y los
cuatro restantes, se excluyeron por no corrovorarse el diagnostico de envio. En
cllos el  diagnéstico  detinitivo  tué:  Adenocarcinoma  con areas  de
diferenciacion ncuroendocrina (n=2), Tumor benigno del apéndice cécal
(n=1), y en ¢l restunte no se pudo establecer el diagnostico definitivo.

A todos los pacientes tratados inicialmente fuera de la unidad, se les
recalizd  revision de laminillas o de los blogues de parafina para su
corrovoracion histologica  por ¢l departamento de patologia del Hospital de
Oncologia. Los pacientes fucron cvaluados con radiografias simples de torax,
tomografia computada abdomino-pélvica, y ulirasonido abdominal, aquctios
pacicentes que por los datos reportados de la primera intervencion quirargica,
la revision de su especimen quirtirgico o los hallazgos de los estudios de
extension existiera duda de haber sido sometidos a una reseccion completa o
aquellos pacientes que por haber sido sometidos a una operacion de urgencia,
s1io la necesidad  de  dejar  estomas  para desfuncionalizar el tracto
gastroiniestinal, se¢ consideraron  candidatos  a  una  scgunda  inmervencion
quirargica con fines de reseccion o para reinstalar ¢l transito intestinal.,

En todos los casos, sc¢ obtuvo del expediente clinico las caracteristicas
demograficas, Ia localizacion, la extension de la enfermedad,los
procedimicntos quirurgicos realizados y ¢l reporte histolaogico de los mismos,
los tratamicntos neoadyuvantes o adyuvamtes administrados, los cswdios de
laboratorio o de gabinete duranie su scguimicento, ¢l intervalo libre de
enfermiedad y su estado actual. EEn los casos de perdida en su seguimicnto se
clectuo la lozalizacion de lo spacicmes por via telefonica o por telegrama para
conocer su estado de salud.
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ANALISIS ESTADISTICO

El andlisis estadistico se realizo en el paquete especial para
computadora llamado * SPSS para Windows™ . Se realizo un analisis  de
variables simiples y sus frecuencias reportandose  medias, medianas, limite
mayor 'y menor,porcentajes  validos.acumulados, desviaciones estindar.cl
periodo libre de enfermedad y la supervivencia se calcularon mediante la
prucha de Kaplan-Mcier.considerandose con una significancia  estadistica
igual o menor de 0.05,las diferencias entre cllas se etectud mediante la prucba
de rimgo logaritmico.
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CONSIDERACIONES ETICAS

Los datos obtenidos para ¢l presente estudio  tueron mancjados
enteramente en forma confidencial, exclusivamente por los incluidos en el
trabajo, los nombres de los pacientes se abreviaron o se utilizo la cédula de
afiliacion al instituto, se tomaron en cuenta los lincamicntos y normas de los
codigos y leyes nacionales ¢ internacionalces.
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RESULTADOS

1l

Las caracteristicas demograficas de los pacientes se muestran en la

tabla 1

La mediana de seguimiento del grupo fue de 43 meses (rango de 3-
300)y cl promedio fue de 60.1 +- 59.0 meses.

Pacientes
Sexo

Femenino

Promedio

TRango

Tabla 1
Caracteristicas demografticas.

Masculino

50 R

4. 1+- 172

1_ocalizacion

T Apéndice
“icon
Colon

" Recto
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A continsacion se enumeran las carcateristicas  clinicas  y
demogrificas segan la localizacion anatémica del tumor.

Apéndice cecal.......

Fucron 9 mujeres y 7 hombres con una edad promedio de presentacion
de 25.5 +- 9.9 anos, con una mediana de 21 anos ( rango de 17-48 ). En todos
los enfermos ¢l diagndstico se realizo cuando en forma aguda presentaron
cuadro abdominal que ameritd de exploracion quirargica, y no por sospecha
de tumor apendicular, ¢l diagnostico definitivo se realizéo en la picza
operatoria, en 8 pacientes (50%) se realizé hemicolectomia derecha por los
siguicentes datos: tumor localizado a la base apendicular, Infiltracion a la grasa
periapendicular, pernmceacion linfatica y/o vascular. IEn ¢l analisis de los
especimences de la hemicolectomia no se demostré la presencia de ganglios
lintaticos metastasicos, tampoco en el mesoapendice o en ¢l meso del colon.

El resto de los pacientes (n=8), s¢ dejaron a su evolucion natural de la
enfermedad ya que las lesiones sc localizaron a la punta apendicular o el
tumor media menos de 2 centimetros.

El promedio de seguimiento en este grupo tué de 54 +-75 meses. No se
observo recursrencia locorregional o a distancia, la sobrevida global y libre de
enfermedad fue de 100%, la mediana del intervalo libre de enfermedad y de
supervivencia fué de 54 +- 2 meses.

lHeon......

Fucron 6 mujeres y 3 hombres, la edad promedio de presentacion fue
de 32 ailos, ‘una mediana de 43.6 anos, et cuadro clinico in i de estos
pacicntes fue de dolor (n=3), oclusion intestinal y dolor abdominal(n=1), dolor
con distencion | abdominal (n=1), hallazgo quirargico por dolor (n=1),
sindrome carcinoide (n=1), dolor.perdida de peso y adinamia (n=2), wumor
palpable, dolor y perdida de peso ( n=2). A este grupo de pacientes se les
realizo ¢l diagndstico por cirugia como hallazgo incidemal y no como causa
directa de intervencion. A 7 pacienies (77.7%%) se les realizé una cirugia
resectiva con anastomosis primaria. A 4 pacientes  (44.426) fue necesario
realizarse una scgunda laparotomia con intento resectivo de los cuales dos
pacicntes no se logro la rescecion del tumor |, a uno se le reseco la persistencia
y en otro caso no hubo cvidencia de enfermcedad. Ein los reportes se encontré
evidencia de metastasis hépaticas en 3 de los 9 pacientes (33.3 24), asi como
ganglios mectastasicos en 4 de cllos (44.4%6), cn 8 de los casos(88.8%), la
neoplasia ocupaba todas las capas del intestino y ecn_un caso se encontré
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pertforacion, en dos casos se encontré que la neoplasia invadia otro organo
intrabdominal (22.22%).

La mediana de seguimiento de estos pacientes fué de 54.3 +- 39.1
meses. La supervivencia global fué de 100%, la mediana de intervalo libre de
enfermedad fuc de 71.7 +- 18%, la mediana de sobrevida fue de 52.5+- 39.1
meses.

Colon......

Fueron 3 mujeres y 5 homibres con una edad promedio de 48.6 +- 9.0
afos, con una mediana de 50.0 con rango de 30-62 afnos. lLos 10 pacientes
presentaron dolor como signo comun, 4 pucientes presentaron dolor (40%),
tres pacientes presentaron hemorragia del tubo digestivo bajo(30%), cuatro
pacientes presentaron tumor palpable (40%), 5 pacicentes tuvicron perdida de
peso (50%), no hubo pacientes con sindrome carcinoide. A los 10 pacientes se
les realizé una reseccion segmentaria del colon sin necesidad de realizar una
segunda intervencion con  fines rescctivos, a dos pacicntes sc  les
quimioterapia adyuvante (20%).A 3 pacientes se les diagnostico metastasis
hépaticas asi como metastasis ganglionares en la pieza quirargica, a un
paciente la reseccion resulté incompleta siendo el 90%4% restante con rcsn,t.(.ién
completa de la lesion primaria, en el total de los casos la neoplasia se extendia
a todo ¢l espesor del colon.

IEl promedio de seguimicnto de este g,rupo es de 77+-57 meses con una
mediana de 79 meses. la sobrevida libre de enfermedad fue de 90 +-9.5%6, |
sobrevida global fue de 77.5+- 57 meses.

Reciro......

Fucron 4 paciecntes -con una mediana de edad de 41 4- 19 anos.con
rungo de 19-56 unos,dos hombre (50%6), dos mujeres (50%%), en dos casos ¢l
diagnostico se¢ realizé mediante laparotomia exploratoria con owro diagnostico
no relacionado a la neoplasia, uno mas se diagnosticd con colonoscopia con
bidopsia y otro paciente cuando se realizo hemorroidectomia, la sintomatologia
de los pacientes se presento de la siguicente forma: Dolor en 3 casos, tumor
palpable en 3 (759%), perdidas de peso cn 3 (759%), cstrenimicnto en 2 casos
(30%2%). A los pacientes con tumores del recto la intervencion no tue con fines
resectivos, sometiendose  al paciente a revision solo despues de la
quimioterapia y radioterapia, oiro paciente s¢ le realizo solo colostomia por
encontrarse una lesion no resecable, un paciente mas  se dio RT como
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neoadyuvancia y posteriormente fué realizada reseccion abdominoperineal. Se
diagnoticé mectastasis hépaticas en uno de los pacientes (25%). no hubo
reporte de metastasis ganglionares en las piezas analizadas, se¢ evidencié
invasion a todas las capas del recto en 3 pacientes (75%), en un caso sc
reporto con invasion solo a la muascular, tres pacientes con neoplasia del recto
recibicron tratamicento adyuvante con RT a dosis de 45 Gy en 20 fracciones,
Junto con QT a base de 5-Fu, en dos de estos pacientes se complemeto la
adyuvancia, uno posterior a laparolomia con VCP 4, ¢pirrubicina y
ciclofostumida. posteriormente 6 ciclos de VAC. A otro paciente se le dio al
documentarse metastasis pulmonarces recibiendo VEC y posterioemente 5-Fu y
un afto con VCR y epirrubicina lograndose estatismo de las lesiones.

El seguimiento de ceste grupo {ue de 73 +- 56 meses, con una mediana
de 71 meses, la sobrevida giobal fue de 73 meses con un periodo libre de
cnlermedad de 47+- 3 mesces, una mediana de 47 mesces. :

En el andlisis de las caracteristicas demogriticas y clinicas  de la
poblacion se encontré que los pacicntes con localizacion apendicular tienen
caracteristicas diferentes a las del resto de Jos pacientes con otra localizacién
como s¢e muestra en fa tabla 2.
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Tabla 2
r Caracteristicas clinicas por localizacién
Apendice demibs Significancia
(n:16) localizaciones estadistica.
(n:23)

Edad 26.8 afnos+-12.8 51.087+-12.3 ados Q00001
‘Mctodo diagnostico T T
a)incidental 16 (100%%) 18 (78.3%)
b)cotonoscopia —_— $(V7.4%) NS
Sotro _— 1(4.3%) B

Tamaiio 1.625 cm 9.643 cm 0.0002
Extension a otro 6r o 5(21.7%) NS
brguno
Profundidad de -
invasién
A) Todo ¢l espesor 12(75%) - 21 (91,35)
B) ‘Todo cl espesor 2 NS
con perforacion 3 (18.8°%) 1 (4.3%)
) Hasta la
muscular - 1(6.3%) 1(4.3%) I S
Numero de (1] Media 1.043 0.0290
metastasi Rango de 0-6
Metastasis hepaiticas (1] 7 (30.4%) 0.028606
Reseceion o 3 (13%) 0.01318
incomplcta
Recurrencia 0 8 (34.8%) 0.01318
Periodo libre de 52.625 mescs 62.632 meses NS
enfermedad
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PROBABILIDAD ACUMULADA

GRAFICA 1
CURVAS DE KAPLAN-MEIER CON SOBREVIDA ACUMULADA
LIBRE DE ENFERMEDAD
CALCULADA A 5 ANOS EN PACIENTES CON TUMOR
CARCINOIDE GRUPO TOTAL

SUPERVIVENCIA LIBRE DE AT GLOBAL
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SUPERVIVENCIA LIBRE DE AT GLOBAL A 5§ ANOS DE 86.06+-6.9%
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GRAFICA 2
CURVAS DE KAPLAN-MEIER CON SOBREVIDA LIBRE DE
ENFERMEDAD POR LOCALIZACION ANATOMICA
CALCULADA A S ANOS EN PACIENTES CON TUMOR
CARCINOIDE
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GRAFICA 3
CURVAS DE KAPLAN —-MEIER CON SOBREVIDA LIBRE DE
ENFERMEDAD CALCULADA A S ANOS EN PACIENTES CON
CARCINOIDE APENDICULAR Y LAS DEMAS LOCALIZACIONES
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DISCUSION

Los tumores carcinoides fueron descritos desde hace un siglo, Ia
identificacion de su naturaleza neuroendocrina y su asociacion a transtornos
fisiolégicos reclacionados a la secrecion de aminas, principalmente serotonina
se dilucido hasta la mitad de este siglo.

i.a localizacion anatomica de éstos, ticnen un importante significado
pronostico (1,2.3). en nuestra scrie encontramos una similitud estadistica con
otros autores (3.7.10), siendo la localizacion apéndicular mas frecuente
(41.02%). seguida del colon (25.64%). Heon (23.07%).y ¢l recto (10.25%).

En nuestra scrie 1os pacientes con tumores carcinoides apendiculares
tuvicron una edad de presentacion de 26.8 aitos, siendo mas jovenes que los de
otras series, como la de Eller y colaboradores (3), que reportan una media de
44 anos, la seric de Dermott y colaboradores (6), reportan una media de edad
de 56 anos.

El total de los pacientes fué diagnosticado en forma incidental
durante una cirugia de urgencia, en otras scries reportadas, las apendicetomias
no son hechas rutinariamente por lo que el diagnéstico fué¢ realizado
incidentalmente cn zas quirargicas de hemicolectomias dercchas o en
procedimientos de origen ginecologico. El tumano promedio del tumor en este
grupo fue de 1.625 cm, lo que pucde cxplicar que no haya reportado
metastasis ganglionares ni hepaticas, sin embargo tambicen llama la aten
que a pesar de gue ¢l 75% de los casos tuvieron invasion a todas fas capas
intestinales no sc¢  encuentren  reportadas  recaidas  locorregionales ni a
distancia.

[Los tumores del colon siguen en frecuencia de presentacion (25.649),
a diferencia de otras series donde el ileon ocupa este lugar (3,6). Los hallazgos
clinicos concuerdan con una evolucion indolente y cronica de la entermedad,
esto explica que en el 30% de los pacientes el tumor tuera palpable, y que
durante la exploracion quirargica uno de ellos no haya sido resecable, y que el
302 del grupo wivicra metastasis ganglionares y hépaticas al momento del
diagnostico. A pesar de estos factores pronosticos adversos en este grupo de
pacientes reportamos un seguimiento de 79 meses y una sobrevida libre de
enfermedad del 90% a 5 anos, sin reportarse mortalidad.

El Heon ocupé en tercer lugar de frecuencia, con predominio del sexo
femeninog, con un curso conico ¢ indolente de la enfermedad, Hegando al
diagnostico por exploracion quirargica con dianostico diferente al definitivo.
[.a ambiguedad de la sintomatologia explica gue ¢l 44%6 de los pacientes ¢n
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nuestra seric tuvieran que reintervenirse quirurgicamentc por sospecha de
persistencia neoplasica y que el 33.3% presentara metastasis hepiticas, la
sobrevida libre de enfermedad en nuestra serie es de 71.1% a cinco aflos
micntras que la reportada por Burke y colaboradores (13), es de 58%, No hay
muertes reportadas en este grupo.

En ¢l analisis realizado a los pacientes con carcinoides del recto se
encontré que que edad media al momento del diagnéstico es de 41 aiios,
semejante a la reportada en la literatura (21,22,23), en el 50% de los casos el
diagnostico  tue  incidental, encontrundose una  relacion  direccta entre la
profundidad de invasion y la presencia de mctastasis locorregionales y a
distuncia. Nuevamente la evolucion indolente de la enfermedad intluyo para
encontrar tumores voluminosos que condicionaron irresecabilidad en ¢l 25%
de los casos, en este grupo de 4 pacientes la neoadyuvancia cobré importancia
en ¢l control locorregional y a distancia en 2 de ellos (50%), reportandose un
sobrevida libre de entermedad del 66.6 26 a 5 afios con una mortalidad nula
hasta los 71 meses de seguimiento.

Al analizar por separado a los carcinoides apendiculares y
comparandolos con los dc otra localizacion  encontramos una scrie de
diferencias significativas (tabla 2 ): La edad de presentacion es menor en el
grupo de carcinoides apendiculares, ¢l tamano del tumor ¢s significativamente
menor al momento del diagnostico, lo cual explica una cvolucion mas beniga
en esta localizacion con una sobrevida libre de entermedad del 100%6 a 5 aios,
L.a condicionate principal ¢s ¢! organo primario de la nedplasia, ¢l tamaio, asi
como su peculiaridad de dar sintomatologia temprana y aguda. Esto sin duda
influye sobre la capacidad de dar metastasis hepaticas y ganglionares asi como
recurrencias locales.
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CONCLUSIONES.

Los pacientes con tumores carcinoides del tubo digestivo conforman un
bajo porcentaje de casos en nuestra unidad de referencia.

El analisis estadistico concuerda con los reportados en otras publicaciones
internacionales, :

Los tumores de localizacion apéndicular tiene en mejor prénostico a largo
plazo y su capacidad de metastasis local y a distancia es baja al compararla
con otras localizaciones.

No hubo mortalidad reporntada en nuestra serie con una sobrevida global
libre de enfermedad de 86.08 +- 6.9% a 5 afos lo que traduce en una
evolucion indolente de la patologia con adecuado control locorregional y
una sobrevida prolongada ya que con 71 meses de secguimiento global no
hubo muertes relacionadas a la neéplasia.

Los carcinoides de ¢l intestino delgado tiene una evolucion indolente, el
diagnostico es dificil de establecer preoperatoriamente y esto condiciona
que se diagnostiquen en estadios avanzados sin embargo en nuestro analisis
no encontramos muertes relacionadas a la nedplasia, sin embargo los
pacientes continuan vivos aun con actividad tumoral.

L.os carcinoides rectlales recibieron neoadyuvancia lo que mejoré el control
16¢cal de la enfermedad, se encontré una relacion estrecha entre el tamaiio
de la lesion y la invasion con la presencia de metastasis hepaticas y
locorregionales.

Los carcinoides apendiculares conforman un grupo con caracteristicas
propias cuando se compararon estadisticamente con los demas
localizaciones con mejor pronostico, sin recurrencias locales o a distancia,
esto debido a que se manifiestan en forma aguda cuando ¢l tamaio no ha
rebasado los 2 centimetros lo que les confiere un mejor pronéstico a largo
plazo.

El tratamiento en este tipo de neoplasias debe encaminarse a la reseccion
l6cal con reseccion de metastasis cuando este indicado, cuando no sca
posible resecar totalmente una detumorizacion debe realizarse para evitar
que haya manitestaciones de sindrome carcinoide, en este ultimo caso el
uso de QT, inmunoterapia y ¢l uso de andlogos de la somatostatina dan
resultados favorables a largo plazo.
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