WYTYCZNE POSTEPOWANIA DIAGNOSTYCZNO-TERAPEUTYCZNEGO
U CHORYCH NA NOWOTWORY NEUROENDOKRYNNE
JELITA CIENKIEGO | WYROSTKA ROBACZKOWEGO
PODSUMOWANIE ZALECEN

Zalecenie Sita zalecenia*

1. Diagnostyka

1.1. Minimalny zakres badan biochemicznych

1.1.1.0cena stezenia CgA u chorych z rozpoznanym SINEN przed | Il, 2A
rozpoczeciem leczenia oraz w trakcie dalszego monitorowania.

1.1.2.0cena stezenia 5-HIAA — u chorych z rozpoznanym SINEN i/lub | 1I, 2A
chorych z podejrzeniem zespotu rakowiaka.

1.1.3.0cen stezenia NT-proBNP — u chorych z rozpoznanym zespotem | lll, 2A
rakowiaka i/lub CHD.

1.2. Minimalny zakres badan obrazowych i endoskopowych

1.2.1.W poszukiwaniu ogniska pierwotnego i oceny stopnia |V, 2A
zaawansowania choroby zaleca sie wykonanie SRl w korelacji z
wielofazowym CT/MRI

1.2.2.Enterografia CT/MRI, enterokliza CT/MRI lub techniki endoskopowe | V, 2A
mogg by¢ wymagane w lokalizacji ogniska pierwotnego

1.2.3.Kolonoskopia z oceng koncowego odcinka jelita kretego w |V, 2A
poszukiwaniu  zmiany pierwotnej i celem  wykluczenia
wspotistniejgcej choroby nowotworowej (rak jelita grubego).

1.3. Minimalny zakres badari patomorfologicznych- NENs jelita cienkiego

1.3.1.Minimalny raport histopatologiczny SINEN powinien zawierac: I, 1
— typ histologiczny nowotworu;
— stopien ztosliwosci histologicznej nowotworu (grade);
— stopien zaawansowania pTNM opisany na podstawie klasyfikacji
AJCC/UICC (2017 r.);
— ocene marginesow chirurgicznych;
— rozpoznanie histopatologiczne NEN nalezy obowigzkowo
potwierdzi¢  badaniami immunohistochemicznymi, oceniajac
ekspresje markerow neuroendokrynnych: synaptofizyny i CgA oraz
indeks proliferacyjny Ki-67 przy uzyciu przeciwciata MIB1.

1.4. Minimalny zakres badan patomorfologicznych - nowotwory
neuroendokrynne wyrostka robaczkowego

1.4.1.Minimalny raport histopatologiczny nowotworu | 1ll, 1
neuroendokrynnego wyrostka robaczkowego powinien zawierac:
— typ histologiczny nowotworu;
— stopien ztosliwosci histologicznej nowotworu (grade);
— stopien zaawansowania pTNM opisany na podstawie klasyfikacji
AJCC/UICC (2017 r.) oraz w oparciu o klasyfikacje ENETS (2007 r.);
— ocene marginesdw chirurgicznych.

1.4.2. Rozpoznanie histopatologiczne NEN nalezy obowigzkowo | 1lI, 1
potwierdzi¢ badaniami immunohistochemicznymi, oceniajgc
ekspresje markeréw neuroendokrynnych synaptofizyny i CgA oraz
indeks proliferacyjny Ki-67 przy uzyciu przeciwciata MIB1

2. Leczenie

2.1. Minimalny zakres leczenia chirurgicznego

2.1.1.Leczeniem chirurgicznym w guzach jelita cienkiego jest doszczetne | IV, 1
usuniecie guza w granicach zdrowych tkanek wraz z weztami
chtonnymi.




2.1.2.W leczeniu paliatywnym nalezy rozwazy¢ postepowanie
cytoredukcyjne w czynnych hormonalnie guzach.

V, 2A

2.1.3.W guzach wyrostka robaczkowego mniejszych niz 2 cm, bez
czynnikéw ryzyka — wyciecie wyrostka robaczkowego. W guzach o
Srednicy ponad 2 cm oraz w guzach bardziej zaawansowanych
powinno sie leczy¢ za pomocg prawostronnej hemikolektomii.

IV, 2A

2.2. Minimalny zakres leczenia farmakologicznego i radioizotopowego SINEN
i ANEN

2.2.1.Dtugodziatajgce SSAs stanowig leczenie z wyboru w przypadku
hormonalnie czynnych SINENs (zespotu rakowiaka i przetomu
rakowiaka).

1,1

2.2.2.W przypadku SINET w okresie uogdlnienia (hormonalnie czynne i
nieczynne) nalezy zastosowac¢ dtugodziatajgce SSAs (dziatanie
antyproliferacyjne).

1,1

2.2.3.U chorych z SINETs w okresie uogdlnienia z progresjg w trakcie
leczenia SSA, z wysokga ekspresjg receptorow somatostatynowych,
nalezy rozwazy¢ w pierwszej kolejnosci terapie radioizotopows, a
nastepnie terapie celowane — ewerolimus.

2.2.4.U pacjentdéw z niskg ekspresjg receptorow somatostatynowych lub
jej brakiem wskazana jest terapia celowana.

2.2.5.Po wyczerpaniu powyzszych dostepnych terapii w wybranych
przypadkach mozna rozwazy¢ chemioterapie jak rowniez w
przypadkach zaawansowanych, agresywnie przebiegajgcych
z zagrozeniem wydolnosci narzadowej i/lub cechami
odréznicowania sie.

I, 2B

3. Monitorowanie

3.1. Monitorowanie przebiegu choroby i leczenia powinno by¢ indywidualne
dla kazdego pacjenta.

3.2. Nalezy wzig¢ pod uwage przebieg kliniczny, stopien zaawansowania
histologicznego i klinicznego choroby oraz zastosowane leczenie

I, 2A

3.3. W przypadku wysokozrdoznicowanych ANETs o maksymalnej Srednicy
guza nowotworowego ponizej 1 cm i statusie resekcji (RO) dalsza
obserwacja nie konieczna

I, 2A

*Klasyfikacja sity zaleceri dostepna w petnej wersji wytycznych




Przypadkowo stwierdzony ANEN po operacji appende ktomii

Nowotwor lokalny
. - v
Guz < 1cm Guz 1-2 cm Guz = 2 cm
h h h A
Dalsze monitorowanie Multidyscyplinarne > Rozwaiyé prawostronng
nie jest wskazane konsylium hemikolektomig

« PotaZenie guza

u podstawy wyrostka
« ResekcjaR1
« NETGZ/G3
« Neuro- i angioinwazja
« Preferencje pacjenta

Monitorowanie jak w SINEN

Rycina 1 Postepowanie w przypadkowo stwierdzonym nowotworze neuroendokrynnym wyrostka
robaczkowego (ANEN, neuroendocrine neoplasm of the appendix) po operacji usuniecia wyrostka
robaczkowego.

R1 — obecno$¢ guza w marginesie ciecia; NET G2/G3 (neuroendocrine tumor G2/G3) — guz neuroendokrynny
G2/G3; SINEN (small intestine neuroendocrine neoplasm) — nowotwor neuroendokrynny jelita cienkiego



Chorzy z NEN z podejrzeniem zespotu rakowiaka:
Diagnostyka roznicowa objawdw (najczesciej flush, biegunki)
Diagnostyka laboratoryjna (5-HIAA, NT-proBNP) i ewentualnie diagnostyka echokardiograficzna

|
: .

Zespdl rakowiaka Rakowiakowa choroba serca
+ Dtugodziatajgce analogi somatostatyny « Stala opieka kardiologiczna
(SSAs) -« + Leczenie niewydolnosci serca
+ Konsultacja dietetyczna + Rozwazenie wskazan do leczenia
+ Leczenie objawowe kardiochirurgicznego
h J ¢
Zadawalajaca kontrola objawdw Niezadawalajaca kontrola ohjawdw
zespotu rakowiaka zespolu rakowiaka
= Kontynuacja leczenia = Kontynuacja leczenia
« Leczenie cytoredukcyjne/zmiana leczenia
systemowego

+ Zwiekszenie dawki diugodziatajgcego SSA

+ Zastosowanie dodatkowo
krotkodzialajgcego SSA

« Leczenie skojarzone SSA + telotristat
(biegunki}

« Skrdcenie odstepu pomiedzy dawkami
diugodzialajgcego analogu

Rycina 2 Diagnostyka i leczenie zespotu rakowiaka. NEN (neuroendocrine neoplasm) — nowotwoér
neuroendokrynny;

5-HIAA (5-hydroxyindoleacetic acid) — kwas 5-hydroksyindolooctowy; NT-proBNP (N-terminal-pro-B-type
natriuretic peptide) — N-koricowy propeptyd natriuretyczny typu B; SSAs (long-acting somatostatin analogues)
— dtugodziatajace analogi somatostatyny
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Rycina 3 Leczenie nowotworéw neuroendokrynnych jelita cienkiego (SINENs, small intestine neuroendocrine
neoplasms) w okresie uogdélnienia.

SINET (small intestine neuroendocrine tumour) — guz neuroendokrynny jelita cienkiego; SINET G1 — guz
neuroendokrynny jelita cienkiego G1; SINET G2 — guz neuroendokrynny jelita cienkiego G2; SINET G3 — guz
neuroendokrynny jelita cienkiego G3; SSTR (somatostatin receptor) — receptor somatostatynow; SSTR (-) —
brak ekspresji receptoréw somatostatynowych; SINEC (small intestine neuroendocrine carcinoma) — rak
neuroendokrynny jelita cienkiego; SSA (somatostatin analogue) — dtugodziatajgcy analog somatostatyny; PRRT
(peptide receptor radionuclide therapy) — terapia radioizotopowa znakowanymi radioizotopowo analogami
somatostatyny



