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Introduccion

Los tumores careci-
noides constituyen
en todas las series la
patologia tumoral
mas frecuente del
apéndice vermifor-
me, con cifras del
66% (1). Existe
consenso generaliza-
do para el trata-
miento de estos
tumores basado en
el tamario tumoral
(2); por el contrario
no aparecen en la li-
teratura pautas co-
munes referidas al
seguimiento o cuan-
do las dimensiones
del tumor se sitian
en limites escasos
(3). Nuestro objetivo

portamos los datos obtenidos sobre el se-
imiento de diez pacientes con tumor car-
cinoide apendicular. Se agruparon los pacientes
en tres grupos dependiendo del tamaiio tumoral.
Grupo A < 1 em (siete pacientes). Grupo B entre
1-1,5 ems (dos pacientes). Grupo C > 2 cms (un
paciente). Los controles han incluido bioquimi-
ca hepatica, glicemia, 5-Hidroxiindolacético
(5-HIIA) en orina de 24 horas y serotonina (5HT)
plasmatica e intraplaquetaria (IP). Como explo-
racion radiolégica se incluy6 la Tomografia Axial
(TAC). ElI paciente del Grupo C recibié hemico-
lect sin hallazgos anatomopatolégicos de me-
tastasis. Todas las pruebas realizadas han sido
normales y la supervivencia de nuestros pacien-
tes, a los cinco anos, ha sido del 100%. No exis-
ti¢ clinica, en ninguno de los casos, compatible
con sindrome carcinoide. Pese a la versatilidad
de los tumores carcinoides en la produccién de
5-HT la localizacion a nivel apendicular no se
acompaiia de agresividad tumoral o presencia de
clinica. Para el control de estos pacientes las de-
terminaciones de 5-HIIA y 5HT plasmatica e IP
pueden no ser rentables si hay ausencia de datos
clinicos que hagan sospechar hipersecrecion de
5-HT.

1978-1990) se ha
efectuado segui-
miento y aplicacion
del siguiente proto-
colo: Los pacientes
fueron estratificados
de acuerdo con las
dimensiones del tu-
mor una vez fijado
con formol. Grupo
A con tamano me-
nor de 1 cmy; grupo
B con tamario entre
1y 1,5 cmsy grupo
C con medidas su-
periores a 2 cms.

Para el grupo A se
hizo una sola revi-
sion consistente en
TAC abdominal, gli-
cemia, niveles en
orina de 5-1Tidroxi-
indolacético (SHIIA)
y bioquimica hepa-

consiste en aportar y analizar las pautas de con-
trol y tratamiento aplicadas a nuestros pacien-
tes con carcinoide apendicular.

Material y métodos

Sobre diez pacientes con diagnostico anato-
mopatolégico de carcinoide apendicular (afios

tica (Transaminasas, Fosfatasa Alcalina, Bilirru-
bina Total y Directa, LDH y Gammaglutamil
transpeptidasa).

Para el grupo B se han efectuado revisiones
anuales hasta completar cinco afios con reali-
zacion de TAC, glicemia, niveles en orina de
5-HIIA y bioquimica hepatica, asi como sero-
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tonina plasmatica (5-HT) y la intraplaquetaria
(IP) procedente de un plasma rico en plaquetas.
Para el grupo C se practico una segunda inter-
vencion consistente en hemicolectomia derecha
con inclusion de fleon terminal; tras la interven-
cién se ha seguido control anual con las mis-
mas determinaciones que en el grupo B.

Las determinaciones de 5-HIA en orina se efec-
tuaron mediante cromatografia en columna.
Los pacientes fueron informados para que no
ingieran productos conteniendo vainilla {cho-
colate, platanos y productos lacteos envasados),
asi como antibidticos tipo tetraciclinas, dado
que esos elementos provocan falsos positivos en
la medicion de 5-HIIA.

El método utilizado para el calculo de 5-HT
plasmatica e IP fue el de enzimo inmuno ensa-
yo mediante anticuerpos monoclonales (Inmu-
notech (r)).

Resultados

Diez pacientes constituyen el grupo de tumo-
res carcinoides apendiculares presentando la ca-
racteristica de: proporcion hembralvaron =

2.3 y edad media de 24,4 anos. Los tumores
fueron diagnosticados como consecuencia de
apendicectomia por cuadro clinico compatible
con apendicitis. En un caso no existia inflama-
cion del apéndice y las dimensiones del tumor
fueron de 2 cm. No hubo complicaciones post-
operatorias subsiguientes a la apendicectomia.
En el grupo A se incluyeron siete pacientes, en
el grupo B dos pacientes y en el C un paciente.
En el paciente con tumor superior a 2 cm exis-
tia invasion del meso apendicular y tras la he-
micolectomia diferida no se evidencio tumor
carcinoide.

Las pruebas de seguimiento, tanto radioldgicas
como bioquimicas, fueron estrictamente nor-
males y los pacientes permanecieron sin datos
relacionables con sindrome carcinoide. Los va-
lores de 5-HIIA en orina de 24 horas se encon-
traron en el rango de 2 a 8 mg los cuales son
considerados como normales. La 5-HT plasmé-
tica e intraplaquetaria permanecieron en cifras
normales; 350-700 nM para la 5-HT plasma-
tica y de 14-15 nM para la 5-HT intraplaque-

taria. Una paciente de 17 afios, a los cuatro
anos del diagndstico, presentd sepsis meningo-
cocica, que fue superada. Para todos los gru-
pos la supervivencia ha sido del 100%.

Discusion

Los tumores carcinoides apendiculares repre-
sentan en nuestro medio el 0,87% de las neo-
plasias malignas del tubo digestivo (4). Compa-
rando nuestros datos con otras series se hace
significativo un hecho: mientras que a nivel
apendicular la incidencia es similar, no existe
coincidencia respecto a la representatividad en
el resto del tubo digestivo. En los pacientes aten-
didos en nuestro hospital por patologia tumo-
ral de intestino delgado, excluyendo apéndice,
los tumores carcinoides representan el 4,4% (4
y 5) mientras que en series extranjeras alcan-
zan hasta el 35% (6).

La forma habitual de diagndstico, hasta en el
87% (7), es estudio anatomopatoldgico siste-
matico tras apendicectomia por cuadro com-
patible con apendicitis. En nuestros pacientes,
nueve de ellos presentaban inflamacién apen-
dicular. Un solo caso, coincidente con el tumor
carcinoide de méxima dimension, no tenia in-
flamacion; este dato se repite en otras series (2
y 7) por lo que cabe esperar que los tumores
carcinoides apendiculares de dimensiones pro-
ximas a 2 cm den, por si mismos, clinica de
inflamacion apendicular. Constituye una rare-
za detectar un tumor carcimoide apendicular
por sindrome carcinoide (8). Por otra parte no
se aportan datos, en las series amplias, que ha-
gan pensar en el carcinoide como factor etio-
légico en la apendicitis aguda salvo la posible
oclusion de la luz apendicular.

La estratificacion de los pacientes de acuerdo
con la dimensidén del tumor es un dato cormin-
mente aceptado tras la observacion de que tni-
camente los tumores superiores a 2 cm presen-
taron en su evolucion, con el tnico tratamiento
de apendicectomia, enfermedad diseminada (2,
8y 9). El objeto de la hemicolectomia dere-
cha, con inclusion del ileon terminal, es anali-
zar y extirpar la zona de drenaje linfatico
correspondiente al apéndice (8).



En el sistema de control de nuestros pacientes
hemos establecido tres grupos basados en las
dimensiones del tumor. Esta agrupacion esta
fundamentada en la existencia de series que han
sentado la indicacién de hemicolectomia con
el tumor sin fijar en formol (9). El grupo B esta
formado por aquellos tumores que sin la fija-
cién en formal podrian presentar dimensiones
proximas a los 2 cm dado que la pieza quirar-
gica, una vez fijada, experimenta hasta un 30%
en la disminucion del tamario (3). Hay referen-
cias para considerar que la dimension del tu-
mor no constituye, por si misma, una indicacion
para hemicolectomia; la decision para la he-
micolectomia vendria dada por la infiltracion
del meso o de la serosa peritoneal (10). El pa-
ciente en el cual fue realizada hemicolectomia
presentaba, por tanto, dos criterios de inclusion.
No obstante no fueron detectadas metastasis en
el estudio anatomopatologico. Unicamente un
17% de los pacientes que reciban ampliacion
de la cirugia tendran invasion linfatica siempre
que el tumor tenga dimensiones superiores a
2 em (11).

Entre las pruebas de seguimiento realizadas fi-
gura la Tomografia Axial Computerizada tal y
como se practica en protocolos avanzados de
seguimiento. El TAC abdominal en el control
de estos tumores alcanza buenos resultados en
la deteccién de metastasis hepaticas mientras
que en la simple invasion linfatica, como ocu-

rriria en el manejo comun de estos tumores, no
existe definicion (12). Se citan buenos resulta-
dos con la captacion de (I-131)-Metaiodoben-
zilguanidina tanto para metéstasis como peque-
fios nédulos linfaticos (13).

En la bioquimica hemos hecho especial refe-
rencia para las cifras de glicemia ya que los
niveles elevados de serotonina en plasma ac-
tuarian como un potente inhibidor en la secre-
cion de insulina (14).

Las determinaciones bioquimicas sobre funcién
hepatica (Transaminasas, Fosfatasa Alcalina,
Bilirrubina, Gammaglutamil-transpeptidasa y
LLDH) estan encaminadas a valorar la posible
afectacion hepatica por metastasis o enferme-
dad coincidente.

La medicion de niveles de 5-HIIA, SHT asi co-
mo IP tienen como finalidad detectar incremen-
tos de serotonina por celulas tumorales que
hubieran metastatizado desde el tumor carci-
noide apendicular a los ganglios linfaticos re-
gionales. Aunque ninguno de nuestros pacientes
presentaba datos clinicos que hicieran sospe-
char sindrome carcinoide, existen determina-
das circunstancias en las que puede haber
secrecion de serotonina por parte del tumor sin
producir sintomas. Estas circunstancias serfan:
a) Que la produccién de serotonina, por parte
de las células tumorales, sufra transformacion
en el tejido tumoral vertiéndose al plasma tni-
camente el metabolito 5-HIIA sin clinica de hi-
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Figura 1.—Esquema explicativo de los casos en que el propio tumor metaboliza la Serotonina (5-HT) sin que existan

niveles elevados de 5-HT en plasma.



persecrecion de serotonina (15). Para evitar que
esta situacion pasara desapercibida en nuestros
pacientes, se determiné el 5-HIIA en orina (Fi-
gura 1).

b) Liberacién tumoral de serotonina por pul-
sos minimos sin traduccién clinica (15). El des-
pistaje de esta circunstancia la cumple igual-
mente el caleulo de 5-HIIA en orina de 24 horas

ial y como se efectud en nuestra serie (Figura 2). |

¢) Metabolizacion hepatica mediante monoa-
minoxidasas de la serotonina plasmatica segre-
gada por el tumor. Esta es la circunstancia
habitual salvo que ocurra enfermedad metas-

tasica hepatica (15). Igualmente los niveles de
5-HIIA en orina cumplen la funcién de detec-
tar una secrecion elevada de serotonina sin tra-

» duccién clinica (Figura 3). v
d) Incorporacion de la serotonina tumoral a
las plaquetas con lo que no existirian sintomas
ni su metabolito, 5-HIIA, en orina (16). Debi-
do a esta posibilidad se calculé la serotonina

» intraplaquetaria (Figura 4).

La supervivencia en nuestros pacientes ha si-
do del 100% al ignal que en otras series en
donde se registran habitualmente cifras del

99% (1).
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Figura 2.—La liberacion de Serotonina (5-HT) mediante pulsos minimos no darfa lugar a clinica de sindrome carcinoide.
Existirian niveles elevados de 5-HIIA en orina de 24 horas.
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Figura 3.—La serotonina (SHT) vertida por el tumor carcinoide a nivel portal seria convertida a su paso por el higado
i { tida p Lp wertida a su paso por el hig
mediante Monoaminooxidasas (MAO) sin que se detectara sindrome carcinoide ni niveles elevados de 5-HT
plasmatico. Las cifras de 5-HIIA en orina estaria elevadas.
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Figura 4.—La serotonina (5-HT) segregada por el tamor a nivel portal es incorporada a las plaquetas sin que exista sin-
drome carcinoide. Los niveles de 5-HT plasmaticos serfan normales al igual que el 5-HIIA en orina.

En el contexto de los tumores carcinoides se
han descrito alteraciones en los niveles de dis-
tintas hormonas como: Histamina, dopamina,
sustancia P, prostaglandinas, kalicreina y bra-
dicinina (12, 17-19). Se han atribuido a la
serotonina las crisis de rubor, diarrea, malab-
soreion de grasas, asi como la fibrosis encon-
trada a nivel cardiaco y retroperitoneal en el
sindrome careinoide establecido (20). Al resto
de las posibles alteraciones hormonales se les
ha atribuido un papel minimo en los episodios
de rubor y diarrea (17-19). Pese al amplio es-
pectro de alteraciones hormonales, los tumo-
res carcinoides, localizados en el apéndice, no
manifiestan clinica compatible con sindrome
carcinoide tanto en la situacion previa al ha-
llazgo como en los raros casos de metastasis a
nivel regional. Estos datos se manifiestan en el
100% de los casos cuando se analizan gran-
des series (2 y 7-12).

Conclusiones

Los resultados obtenidos en el seguimiento de
nuestros pacientes tanto a nivel de pruebas ex-
ploratorias como bioquimicas junto con la su-

pervivencia en el 100% de los casos, nos lleva
a concluir que:

1.°)  Para tumores inferiores a 2 ¢m es un tra-
tamiento adecuado la simple apendicectomia
y un control basado en la historia clinica en bus-
queda de posibles sintomas.

2.°)  Para tumores mayores de 2 cm, creemos
se debe particularizar el caso en funcion de la
posible invasion del meso apendicular antes de
proceder a hemicolectomia.

3.°) Dada la ausencia de sindrome carcinoi-
de en los tumores de situacién apendicular, las
determinaciones de serotonina a nivel plasma-
tico, intraplaquetario o su metabolito en orina
(5-HIIA) pueden tener escasa rentabilidad en
el seguimiento en estos tumores. <
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