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Premessa

Tre casi di tumore carcinoide dell’appendice, giun-
ti alla nostra osservazione negli ultimi 10 anni (0,3%
circa di tutte le appendicectomie eseguite), ci hanno
indotti ad una revisione della letteratura inerente tale
tipo di lesione, le cui caratteristiche fisiopatologiche e
clinico-terapeutiche sono oggetto di continua atten-

zione e presentano alcuni punti per certi aspetti anco-
ra controversi, soprattutto per ciò che riguarda le
indicazioni chirurgiche.

Nonostante la continua evoluzione ed i consistenti
progressi registrati nel trattamento medico e chirurgico
dei tumori carcinoidi, rimane infatti non completa-
mente risolto il problema se sia ancora opportuno e
sufficiente eseguire sistematicamente un intervento di
sola appendicectomia, considerando che si tratta quasi
sempre di un tumore a comportamento biologico beni-
gno, o invece, già in fase intra-operatoria, individuare
dei criteri validi per porre indicazione all’emicolectomia
destra considerando che, sebbene raramente, il carci-
noide dell’appendice può evolvere in senso maligno.
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L’osservazione di tre casi di tumore carcinoide dell’appendice
(0,3 % circa di tutte le appendicectomie eseguite) ha indotto gli
Autori ad una revisione della letteratura nell’intento di puntualizza-
re i principali aspetti biologici ed anatomo-patologici e le attuali
conoscenze clinico-terapeutiche. 

La diagnosi viene posta preoperatoriamente solo in casi eccezio-
nali; nella maggior parte dei pazienti essa viene formulata inciden-
talmente con l’esame istologico in corso di intervento condotto per una
appendicite o in corso di altre procedure chirurgiche.

Il tipo di intervento chirurgico, ovvero l’entità della demolizione
chirurgica richiesta per il trattamento dei tumori carcinoidi
dell’appendice, è ancora oggetto di controversie: appendicectomia o
emicolectomia destra? È possibile identificare, già durante l’intervento
eseguito per una appendicite o per altre lesioni addominali, criteri che
possono orientare verso una chirurgia maggiore (dimensioni della
neoplasia, invasione dei linfatici della sottosierosa, interessamento
della sierosa, diffusione nel meso-appendice, localizzazione in prossi-
mità della base dell’appendice, interessamento dei linfonodi locoregio-
nali, presenza di metastasi, margini di sezione, numero di mitosi,
pleiomorfismo cellulare).
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tion  for an appendicitis or durimg other surgical procedures.

The kind of surgical intervention, that is the entity of the surgical
demolition,  for the treatment of the carcinoid tumours of the appen-
dix is still controversial: appendectomy or right colectomy? It is possi-
ble identify, also during the operation  for an appendicitis or for other
abdominal lesions, criteria that can orient toward a major surgery
(size of the neoplasia, subserosal lymphatic invasion, infiltration of
the serosa, diffusion in the meso-appendix, location in closeness of the
base of the appendix, invasion of the  the locoregional  lymph nodes,
presence of metastases, section ‘margins, number of mitoses, cellular
pleiomorfism). 
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Cenni storici, biologia, fisiopatologia

Il termine carcinoide venne introdotto nel 1907 da
Oberndorfer per indicare un tipo di tumore maligno
a crescita lenta e dal comportamento biologico meno
aggressivo nei confronti dei veri carcinomi. Tale neo-
plasia fu descritta per la prima volta da Merling nel
1908. I carcinoidi sono tumori neuroendocrini (2)
appartenenti al sistema APUD (Amine Precursor Up-
take and Decarboxylation) e vengono pertanto inqua-
drati nel vasto ed eterogeneo capitolo degli apudomi,
le cui cellule hanno la caratteristica di captare i pre-
cursori delle amine e di decarbossilarli. Nel 1929
Masson definì queste neoplasie argentaffinomi in rap-
porto alla proprietà posseduta dalle cellule tumorali
contenenti serotonina di ridurre i sali d’argento am-
moniacale in assenza di sostanze riducenti (argentaffi-
nità); nell’ambito dei tumori carcinoidi dell’apparato
digerente esistono anche neoplasie costituite da cellule
argirofile, in cui tale reazione chimica si compie solo
in presenza di sostanze riducenti (argirofilia).

Nel 1953 Williams e Sandler classificarono i tu-
mori carcinoidi sulla base della loro origine embriolo-
gica in: a) tipo “fore gut” (tumori derivanti dalla por-
zione craniale dell’intestino primitivo: bronchi, sto-
maco, duodeno prossimale, vie biliari, pancreas); b)
tipo “mid gut” (tumori derivanti dalla porzione inter-
media : intestino tenue, appendice, colon di destra);
c) tipo “hind gut” (tumori derivanti dalla porzione
caudale: colon sinistro e retto). I tumori del fore gut
producono modeste quantità di serotonina, sono argi-
rofili e non argentaffini; quelli del mid gut producono
serotonina, sono argentaffini ed argirofili; quelli
dell’hind gut, produttori di serotonina solo in assai
scarsa quantità, non sono né argirofili né argentaffini
(1).

Il grado di malignità dei carcinoidi, l’increzione di
ormoni e la presenza di sintomatologia specifica sono
assai variabili. Nel caso del carcinoide dell’appendice,
neoplasia a basso grado di malignità e spesso asinto-
matica, specie se rapportata ai tumori localizzati
nell’ileo appartenenti allo stesso tipo (mid gut), si
potrebbe avanzare l’ipotesi di una diversa derivazione
endocrina. Nel 1987 Lunderquiost e Wilander hanno
suggerito che la diversa istopatogenesi dei carcinoidi
appendicolari e di quelli del piccolo intestino potreb-
be essere il motivo del differente comportamento bio-
logico: i carcinoidi appendicolari, immunoreattivi alla
S-100 (una proteina normalmente presente nelle cel-
lule di Schwann), deriverebbero dal sistema nervoso
periferico e dall’ectoderma; viceversa i carcinoidi del
piccolo intestino, derivanti dalle cellule endocrine
intraepiteliali, non sarebbero immunoreattivi alla S-
100. Un’altra ipotesi, valida per spiegare il diverso
comportamento biologico dei tumori carcinoidi, po-
trebbe essere quella di una diversa eterogeneità secre-

toria riguardo ad amine e peptidi: serotonina, 5-idros-
sitriptofano (5-HPT, suo percursore), gastrina, insuli-
na, glucagone, somatostatina, VIP, PP, istamina,
dopamina, callicreina (1).

Inquadramento nosografico

Il tumore carcinoide dell’appendice rappresenta
una entità a sé stante. La nostra esperienza relativa ai
tumori dell’appendice annovera, oltre che i tre casi di
carcinoide appendicolare oggetto della presente tratta-
zione, anche due casi di adenocarcinoma ed un caso
di adenocarcinoide (8). Si tratta, a nostro avviso, di
lesioni distinte oltre che sul piano anatomopatologico
anche sul piano biologico e clinico-terapeutico.

Sebbene ancora oggi queste tre forme di neoplasia
appendicolare siano accomunate dalla difficoltà di
porre diagnosi preoperatoriamente, essendo questa
formulata correttamente solo in fase intraoperatoria
con l’esame istologico in pazienti portati al tavolo
operatorio quasi sempre con diagnosi di appendicite,
non sono di poco conto le differenze che le contraddi-
stinguono e che rivestono notevole significato tera-
peutico e prognostico.

L’adenocarcinoide presenta aspetti istologici di
entrambi gli istotipi (adenocarcinoma e carcinoide).
Questo tumore, come è agevole desumere dai termini
utilizzati per indicarlo (adenocarcinoide, carcinoide
mucinoso, goblet cell carcinoid, crypt cell carcinoid),
possiede aspetti morfologici suggestivi di una diffe-
renziazione in senso sia carcinoideo puro sia ghiando-
lare. Sebbene il suo potenziale maligno sia ancora non
esattamente definito, sembra che l’adenocarcinoide sia
biologicamente più aggressivo rispetto al carcinoide
classico (9). Per quanto riguarda il trattamento chirur-
gico, le opzioni sono sovrapponibili a quelle previste
dal trattamento del tumore carcinoide (30), di cui si
dirà in seguito. 

Per il carcinoma dell’appendice c’è ancora una stra-
tegia terapeutica ben codificata e i pazienti possono
beneficiare sia della terapia chirurgica, più o meno
demolitiva, sia della chemioterapia, in funzione ovvia-
mente dello stadio della malattia ed in particolare
dell’interessamento o meno dei linfonodi; un tratta-
mento combinato, quando indicato, comporta
comunque sopravvivenze anche relativamente lunghe
(15). 

Il carcinoide prende origine dalle cellule neuroen-
docrine ed ha un potenziale maligno assai basso, spes-
so trascurabile (2, 20).

Incidenza, epidemiologia

Il carcinoide dell’appendice è una neoplasia di
osservazione rara (2, 4, 6, 8, 14,16, 25, 27). I tumori
carcinoidi si riscontrano più frequentemente nel trat-
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to gastro-intestinale, rappresentando questi l’80% di
tutti i carcinoidi globalmente considerati. Circa il 5%
prende origine nel colon, il 15% nel retto, il 20%
nell’ intestino tenue ed il 35-44% nell’appendice (1,
8, 10, 14, 20, 22, 23, 31).

I carcinoidi dell’appendice sono quindi complessi-
vamente rari, ma non per questo meno importanti,
rappresentando peraltro il tipo di tumore comunque
maggiormente riscontrato nell’ambito delle neoplasie
appendicolari (50-77%) (2, 10, 14, 21). L’incidenza è
approssimativamente pari a 3-7 casi ogni 1000 appen-
dicectomie (19, 25). Nella nostra esperienza rappre-
sentano circa lo 0,3% di tutte le appendicectomie.
Sono infine più frequenti nel sesso femminile, con un
rapporto maschi/femmine di 2-4/1 (1), e prediligono
l’età giovanile (maggiore incidenza nella seconda e
terza decade di vita) (1, 9, 22, 25). 

Diagnosi

A differenza dei tumori carcinoidi dell’intestino
tenue, che con una certa frequenza si rendono respon-
sabili di sintomi clinici, i tumori carcinoidi dell’ap-
pendice nella maggior parte dei casi sono asintomatici
e vengono di solito diagnosticati accidentalmente, in
occasione di un intervento di appendicectomia o
durante altre procedure chirurgiche messe in atto per
il trattamento di lesioni endoaddominali (7-9, 14, 22,
23, 26, 28). 

La sindrome da carcinoide, caratterizzata inizial-
mente da episodi subentranti di sudorazioni profuse,
tachicardia, diarrea, flush cutanei, broncospasmo e
successivamente da un quadro permanente di ipere-
mia cutanea, edema, lesioni valvolari cardiache, si
manifesterebbe a seguito della presenza di metastasi
retroperitoneali e soprattutto epatiche, con conse-
guente immissione in circolo di serotonina; in assenza
di metastasi la serotonina prodotta dalla neoplasia ver-
rebbe inattivata nel fegato dopo esservi giunta attra-
verso il circolo portale (19, 22). Vengono tuttavia
riportati rari casi di carcinoide del tratto gastrointesti-
nale con associata sintomatologia specifica in assenza
di metastasi epatiche e, viceversa, casi di metastasi
epatiche non accompagnati da sindrome da carcinoi-
de (19, 22). 

I casi di carcinoide appendicolare capaci di dare
una sindrome da carcinoide sono realmente eccezio-
nali (14, 26). La diagnosi di carcinoide dell’appendi-
ce, quindi, raramente viene posta prima dell’interven-
to chirurgico (8, 9, 14, 20, 23, 26, 28). La sindrome
da carcinoide, peraltro, quando si rende clinicamente
evidente è quasi sempre tardiva ed espressione di
malattia in stadio avanzato, associata a metastasi dif-
fuse, prevalentemente nel fegato e nel retroperitoneo
(22, 23). Gli esami di laboratorio sono di poco valore

nella diagnosi precoce (27). Il dosaggio dell’acido 5-
idrossi-indolacetico nelle urine è l’esame di laborato-
rio maggiormente utilizzato, utile però soprattutto, se
non esclusivamente, nel follow-up dei pazienti in cui
sia già stata posta diagnosi di carcinoide appendicola-
re con malattia metastatica (22). La diagnosi eccezio-
nalmente è possibile con l’impiego dell’ultrasonogra-
fia addominale (23). Nell’esiguo numero di pazienti
in cui la diagnosi viene posta preoperatoriamente, le
note tecniche di imaging (ecotomografia, tomografia
computerizzata, risonanza magnetica, octreoscan) si
rivelano utili per una corretta stadiazione preoperato-
ria, che deve guidare la strategia chirurgica più appro-
priata (20).

Va sottolineato, comunque, come nella quasi tota-
lità dei casi i pazienti vengano portati al tavolo opera-
torio con diagnosi di appendicite (7-9, 20, 22, 23).
Nel corso di un intervento chirurgico, condotto per il
trattamento di una qualsiasi lesione addominale, si
deve sempre esaminare attentamente l’appendice, ed il
riscontro intraoperatorio di una tumefazione del vi-
scere palpato deve indurre al sospetto della presenza
di un tumore carcinoide (22). Il tumore è localizzato
in più del 70% dei casi nel terzo distale dell’organo
(19). Nel 70-95% dei casi le dimensioni del tumore
sono inferiori ad 1 cm di diametro (22, 27). La fre-
quenza dei tumori con diametro compreso tra 1 e 2
cm varia dal 4% al 27% (19, 22); la frequenza di car-
cinoidi con diametro superiore a 2 cm è ancora più
bassa (19).

Poiché la diagnosi di neoplasia è affidata nella
maggior parte dei casi all’esame istopatologico esegui-
to dopo l’appendicectomia (6, 27), riteniamo di estre-
ma importanza l’esame istologico al congelatore e
comunque l’invio indiscriminato dell’organo all’esa-
me istopatologico, onde poter inquadrare in un atten-
to follow-up pazienti che per l’asintomaticità della
lesione verrebbero ritenuti affetti da semplice flogosi
appendicolare.

Prognosi

Il potenziale maligno dei tumori carcinoidi è lega-
to a molteplici fattori, tra i quali assumono maggiore
rilievo le dimensioni della neoplasia, il grado di infil-
trazione delle strutture adiacenti e la sede di impianto
(base, corpo, punta del viscere) (22, 27).

I tumori carcinoidi dell’appendice hanno una pro-
gnosi favorevole, senza dubbio migliore rispetto a
quella dei carcinoidi insorti in altri distretti (14, 22,
23). I carcinoidi appendicolari di fatto si comportano
biologicamente in modo benigno, con rare eccezioni.
Questo soprattutto in considerazione della rarità con
la quale vanno incontro ad una diffusione loco-regio-
nale e ad una metastatizzazione nei linfonodi regiona-
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li, nel retroperitoneo e nel fegato (22). L’incidenza
delle metastasi da carcinoidi appendicolari (di gran
lunga inferiore a quella più elevata registrata per le
neoplasie dell’ileo e del colon) oscilla globalmente
dallo 0% al 3% (solitamente meno del 2%) (23).

Quando compaiono metastasi il tumore quasi
sempre ha una dimensione superiore a 2 cm di diame-
tro. L’incidenza di lesioni secondarie per i carcinoidi
appendicolari di dimensioni superiori a 2 cm è pari al
30-60% (mentre è pari all’86-95% per i carcinoidi del
piccolo intestino e all’80-100% per quelli del retto)
(19, 22). La percentuale con cui si registrano metasta-
si per neoplasie di dimensioni comprese tra 1 e 2 cm è
significativamente più bassa. Nei carcinoidi appendi-
colari di dimensioni inferiori ad 1 cm si rileva una
incidenza di metastasi pari allo 0% (contrariamente a
quelli del piccolo intestino, in cui l’incidenza oscilla
tra il 2 ed il 18%) (22, 23). 

La sopravvivenza globale a 5 anni per i carcinoidi
appendicolari varia dal 90 al 100% (10, 21, 22). Per i
carcinoidi ileali invece è del 33-62% (10, 18, 21, 22),
mentre per i carcinoidi del retto è dell’83-89% (5, 10,
14, 22).

Le dimensioni del tumore primitivo rappresentano
pertanto il fattore prognostico più importante (19).
Moertel, in uno studio condotto su 103 pazienti af-
fetti da carcinoide appendicolare di dimensioni infe-
riori a 2 cm, rimarca l’assenza di recidive locali e di
metastasi a 25 anni dall’intervento di appendicecto-
mia. Nel 31% dei pazienti in cui la lesione misurava
più di 2 cm, invece, viene documentata la presenza di
metastasi a distanza di 14 anni dall’intervento (19). 

La prognosi, come per la maggior parte delle neo-
plasie, è ovviamente influenzata negativamente, oltre
che dalle dimensioni, anche da altri fattori: invasione
dei linfatici della sottosierosa, interessamento e supe-
ramento della sierosa, estensione e diffusione del tu-
more nel meso, interessamento dei linfonodi loco-
regionali, localizzazione del tumore in prossimità della
base dell’appendice, presenza di metastasi, margini di
sezione coinvolti dalla neoplasia, numero di mitosi
maggiore di 2 per 10 campi al alto ingrandimento,
pleiomorfismo cellulare e giovane età del paziente.
L’assenza di infiltrazioni delle strutture vascolari, di
metastasi linfonodali loco-regionali, la presenza di un
margine di sezione libero da neoplasia, la localizzazio-
ne distale del tumore (punta dell’appendice) sarebbe-
ro, invece, espressione di scarsa aggressività della neo-
plasia e rappresentano, pertanto, fattori prognostici
favorevoli.

Trattamento 

Il tipo di intervento chirurgico, ovvero l’entità del-
la demolizione chirurgica richiesta per il trattamento

dei tumori carcinoidi dell’appendice è ancora oggetto
di controversie (appendicectomia o emicolectomia
destra?) (1, 7-9, 22, 23). Le opinioni sono discordi:
un approccio conservativo è stato raccomandato da
Moertel (19), mentre un approccio più aggressivo è
stato proposto da Gouzi (13). 

In generale la maggior parte dei tumori carcinoidi
dell’appendice sono comunque trattati con una sem-
plice appendicectomia (11, 14). Tale intervento, trat-
tandosi di lesioni neoplastiche, deve ovviamente in-
cludere sempre l’exeresi del mesenteriolo (4).

Essendo la prognosi legata essenzialmente alle di-
mensioni della neoplasia e allo stato dei linfonodi,
l’intervento chirurgico è condizionato principalmente
da questi due fattori (26, 28). 

Poiché la maggiore o minore potenzialità maligna
e la conseguente possibilità di ripetizioni metastati-
che della neoplasia sono strettamente correlate alle
sue dimensioni, sono proprio queste che rappresenta-
no il fattore più significativo nella scelta dell’inter-
vento: il volume del tumore in primis condiziona,
pertanto, il tipo di trattamento chirurgico (19, 22-
23, 26, 28). I tumori carcinoidi dell’appendice con
dimensioni inferiori ad 1 cm, che fortunatamente
rappresentano il 70-90% dei casi e non metastatizza-
no se non eccezionalmente, sono adeguatamente trat-
tati con una semplice appendicectomia: secondo i
dati della letteratura l’intervento di appendicectomia
è sufficiente (23, 26). Nei pazienti affetti da neopla-
sie con diametro maggiore di 2 cm (casi rari) il
rischio di metastasi loco-regionali è considerevolmen-
te elevato, sino al 30-60%; in questi casi trova siste-
maticamente indicazione una emicolecomia destra
(4, 19, 34, 29).

Moertel non ha riscontrato recidive o metastasi in
108 pazienti operati per una neoplasia di dimensione
inferiore ad 1 cm di diametro; è stata registrata, inve-
ce, un’incidenza di recidive dell’80% nei pazienti ope-
rati per un carcinoide di dimensioni maggiori di 2 cm
di diametro (19). Nei pazienti affetti da tumori le cui
dimensioni siano comprese tra 1 e 2 cm di diametro
(4-25% di tutti i casi) il rischio di metastasi è presen-
te, sebbene non significativamente elevato, essendo
variabile dallo 0 all’11% (5, 22, 23). È proprio in
questi casi che il trattamento chirurgico più indicato
continua ad essere materia di controversie. Sebbene
secondo alcuni Autori la semplice appendicectomia
sembrerebbe ancora essere un trattamento appropria-
to, altri invocano in questi casi un approccio più
aggressivo e suggeriscono una emicolectomia destra
(11, 13).

Nella maggior parte dei pazienti sottoposti ad
intervento di appendicectomia per un tumore carci-
noide di dimensioni minore di 2 cm e seguiti per un
lungo periodo di tempo non sono stati riportati
decessi legati direttamente a recidive o metastasi del
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tumore (19). Moertel ritiene, pertanto, che l’appendi-
cectomia sia sufficiente (19). Altri Autori ritengono,
addirittura, che l’interessamento del meso non rap-
presenti un fattore di rischio per la presenza di meta-
stasi a distanza o di recidive locali e non richieda
necessariamente una chirurgia aggressiva (29). Tutta-
via uno studio condotto su 414 pazienti conferma il
potenziale metastatico, oltre che per neoplasie di dia-
metro maggiore di 2 cm, anche per quelle di diametro
inferiore (1).

L’appendicectomia, a nostro avviso, non è consi-
gliabile sistematicamente se la neoplasia ha diame-
tro inferiore a 2 cm. Riteniamo, invece, estrema-
mente utile tenere in debito conto, nella scelta
dell’intervento chirurgico, altri fattori legati alla
istopatologia e alla biologia del tumore in oggetto,
fattori che spesso si rivelano non strettamente cor-
relati al volume del tumore primitivo (3, 6, 14, 24,
26) (Tab. 1). 

TABELLA 1 - TUMORI CARCINOIDI DELL’APPENDICE:
APPENDICECTOMIA O EMICOLECTOMIA DESTRA?
CRITERI CHE ORIENTANO VERSO UNA CHIRURGIA
MAGGIORE.

– Dimensioni della neoplasia: diametro > 2 cm
– Invasione linfatica sottosierosa 
– Interessamento e superamento della tonaca sierosa
– Invasione neoplastica del meso-appendice
– Interessamento dei linfonodi locoregionali
– Presenza di metastasi 
– Localizzazione in prossimità della base dell’appendice
– Margini di sezione non indenni
– Pleiomorfismo cellulare
– Numero di di mitosi per campo ad alto ingrandimento > 2

Queste considerazioni in merito alla necessità di
un intervento di emicolectomia valgono, con qual-
che riserva, per il trattamento della maggior parte
dei tumori il cui diametro massimo sia compreso tra
1 e 2 cm (23). Qualora si documenti un interessa-
mento linfonodale loco-regionale, va preso in consi-
derazione, senza dubbi, un intervento più radicale
(19, 22). Noi raccomandiamo sistematicamente
l’emicolectomia destra anche in tutte le neoplasie
che infiltrano il meso, indipendentemente dalle
dimensioni (1). Lo stesso vale per i casi in cui sia
documentata la presenza di tessuto neoplastico infil-
trante le strutture perineurali, quadro questo da
considerare espressione istologica di maggiore
aggressività della neoplasia (29). L’emicolectomia
destra viene proposta anche per neoplasie localizzate
alla base dell’appendice, indipendentemente dalle
dimensioni.

Altro fattore degno di nota è rappresentato dall’età
del paziente: nei pazienti giovani il tumore avrebbe un

comportamento biologico più aggressivo. Nello stu-
dio di Moertel l’età media dei pazienti operati per
lesioni di dimensioni maggiori di 2 cm è di 31 anni,
contro i 42 anni dei pazienti affetti da neoplasia di
dimensioni inferiori a 2 cm e di 29 anni dei pazienti
con metastasi (19).  Nei pazienti giovani, con maggio-
re spettanza di vita, l’atteggiamento dovrebbe essere
ovviamente ancora più aggressivo, specialmente se
viene documentata una neoplasia caratterizzata dalla
presenza dei parametri indicativi della necessità di una
chirurgia maggiore (dimensioni maggiori di 2 cm,
interessamento del meso, metastasi) (4). Un paziente
anziano e ad elevato rischio operatorio, anche qualora
siano stati identificati gli stessi criteri indicativi di una
chirurgia maggiore, potrebbe invece essere trattato,
secondo alcuni, con una semplice appendicectomia,
seguita però da un attento e rigido follow-up, anche
in considerazione della relativa maggiore incidenza di
insorgenza di un carcinoide sincrono o metacrono
nell’intestino (13, 14, 22-24, 29).

L’emicolectomia radicale destra, quindi, è indicata
in tutti i pazienti con neoplasia di dimensioni mag-
giori di 2 cm e in tutti i casi di tumore con invasione
della muscolare o con linfonodi positivi; è inoltre pro-
cedura da attuare nei casi con invasione linfatica e/o
coinvolgimento del mesoappendice, e questo indipen-
dentemente dalle dimensioni (3, 11).

Una emicolectomia radicale curativa, a nostro
avviso, deve essere eseguita anche in presenza di meta-
stasi epatiche, specialmente nei pazienti sintomatici.
Le localizzazioni epatiche possono, infatti, beneficiare
sia della terapia chirurgica che della terapia medica.

Una emicolectomia, sia pure palliativa, dovrebbe
essere eseguita anche nei pazienti con malattia meta-
statica diffusa, soprattutto in considerazione delle ca-
ratteristiche di accrescimento del tumore e della possi-
bile insorgenza di sintomi legati alla produzione di
ormoni (17).

La terapia antiormonale (octreotide, analoghi della
somatostatina) ed oncologica (adriamicina, 5-fluorou-
racile) andrebbe offerta a tutti i pazienti con neoplasia
disseminata, nei casi di carcinoide con metastasi e nei
casi di recidiva (4). È indicata, ovviamente, anche
l’emicolectomia destra e l’exeresi chirurgica sia delle
metastasi che della maggior parte della massa neopla-
stica comunque resecabile. La terapia medica trove-
rebbe indicazione anche preoperatoriamente nei
pazienti candidati alla chirurgia demolitiva. 

La terapia farmacologica si rivela frequentemente
capace di contrastare la sindrome da carcinoide e con-
trollare talora la crescita del tumore. Nei pazienti con
metastasi e positività all’octreoscan trattati con analo-
ghi della somatostatina si registrano il controllo dei
sintomi nel 75% dei casi e la riduzione della massa
nel 9% dei casi. Se non vi è risposta, nonostante
l’incremento dei dosaggi e la prosecuzione della tera-
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pia, si può aggiungere l’interferone alfa (terapia com-
binata) (20). Anche la chemioterapia, infine, può
essere associata o meno all’interferone alfa (19).

Come si intuisce il trattamento dei carcinoidi del-
l’appendice può essere semplice o complicato, come
quello dei carcinoidi gastrointestinali disseminati
(16). In definitiva per un trattamento razionale dei
carcinoidi è richiesto un approccio multidisciplinare,
combinando l’esperienza del chirurgo, dell’oncologo,
dell’anestesista e del radiologo, se si vogliono rag-
giungere risultati accettabilmente soddisfacenti (17).

Follow-up

La sorveglianza dei pazienti operati per un carci-
noide dell’appendice deve essere accurata (24). Il con-
trollo postoperatorio di queste neoplasie risulta fonda-
to sulla clinica (ricerca di una sindrome da carcinoide:
flushing e diarrea), sulla valutazione di esami di labo-
ratorio (acido 5-idrossi-indolacetico, cromogranina
sierica) e sulla diagnostica per immagini (ecotomogra-
fia, tomografia computerizzata, risonanza magnetica,
scintigrafia con octreotide) (14, 20, 24).

La determinazione nelle urine delle 24 ore dell’a-
cido 5-idrossi-indolacetico (5HIAA), metabolita della
serotonina, rimane l’indagine più comunemente usata
nel follow-up. Questo dosaggio, tuttavia, è soggetto a
variazione anche di una certa entità in rapporto ad
una alimentazione ricca in triptofano e non sempre
riflette il comportamento biologico della neoplasia
(22).

La comparsa di una sindrome da carcinoide e/o la
positività di una o più delle indagini strumentali esprimo-
no la comparsa di metastasi e la ripresa della malattia. 

La prognosi dei carcinoidi appendicolari, global-
mente considerata, è favorevole (18, 19). Vengono
riportati percentuali di sopravvivenza a 5 anni pari al
90-100% (22), contro il 33-62% per i carcinoidi
dell’ileo (18, 22) e l’83-89% per quelli del retto (22).

Conclusioni 

I tumori carcinoidi suscitano notevole interesse e
continuano ancora oggi ad essere oggetto di discus-
sione, nonostante la loro incidenza globale sia bassa
(21-23).  Essi costituiscono un importante gruppo di
neoplasie che richiedono un accurato inquadramento
diagnostico ed una adeguata terapia (1, 7-9, 18, 22,
23).

La scelta dell’intervento chirurgico (appendicecto-
mia o emicolectomia) nel trattamento dei tumori car-
cinoidi dell’appendice deve, a nostro avviso, essere
fatta individualmente nel singolo caso. Il trattamento
chirurgico dipende da un corretto staging preoperato-

rio (raramente possibile per l’eccezionalità della dia-
gnosi preoperatoria) e soprattutto intraoperatorio
(come accade di regola). La presenza e l’estensione
della malattia devono essere attentamente valutate.

In particolare, per ciò che riguarda la terapia chi-
rurgica dei carcinoidi dell’appendice devono essere
conosciuti e tenuti in debito conto quelli che sono
oggi considerati i criteri che pongono indicazione ad
una chirurgia più demolitiva, e cioè dimensioni della
neoplasia (tra 1 e 2, > 2 cm), interessamento metasta-
tico dei linfonodi loco-regionali, invasione neoplasti-
ca dei linfatici della sottosierosa, interessamento e
superamento della sierosa, estensione e diffusione del
tumore nel meso-appendice, localizzazione del tumo-
re in prossimità della base dell’appendice, presenza di
metastasi, margini di sezione coinvolti dalla neopla-
sia, numero di mitosi per 10 campi al alto ingrandi-
mento > 2, pleiomorfismo cellulare (1, 3, 7-9, 13,
14, 26).

Per quanto concerne la condotta terapeutica, rite-
niamo quindi, in accordo con la maggior parte degli
autori, che l’intervento di appendicectomia trovi
indicazioni nelle neoplasie di diametro inferiore ad 1
cm e in quelle le cui dimensioni siano comprese tra 1
e 2 cm, a condizione che non siano documentabili i
fattori prognostici istopatologici sfavorevoli già
descritti. I pazienti affetti da carcinoide appendicolare
in cui si individuano uno o più di questi criteri sono
candidati all’emicolectomia destra. Riteniamo perciò
necessario l’intervento di emicolectomia destra in
tutti i casi in cui la lesione abbia un diametro superio-
re a 2 cm o quando questa interessi la base dell’appen-
dice o infiltri il meso o ancora quando siano presenti
metastasi lindonodali loco-regionali o quando l’esame
istologico riveli la presenza di tessuto neoplastico in
sede perinervosa. L’intervento di emicolectomia trova
indicazione, a maggior ragione, quando si tratta di
pazienti di giovane età. 

Fortunatamente i tumori carcinoidi dell’appendice
sono nella maggior parte dei casi di dimensioni infe-
riori a 2 cm e pertanto con un potenziale maligno
basso ed una percentuale di metastatizzazione real-
mente modesta. Ne deriva che la sopravvivenza globa-
le a 5 anni è ottima, variabile dal 90 al 100% a secon-
da degli autori, in funzione soprattutto dei parametri
anatomopatologici appena riportati (3, 4).

Nei casi di carcinoide con metastasi sono indicate,
oltre che l’emicolectomia destra e l’exeresi chirurgica
delle stesse metastasi e della maggior parte della
massa neoplastica resecabile, anche una terapia medi-
ca in grado di contrastare la sindrome da carcinoide e
controllare eventualmente la crescita del tumore:
terapia antiormonale (octreotide, analoghi della
somatostatina) e chemioterapia (adriamicina, 5-fluo-
rouracile) associate o meno all’interferone alfa (16,
17, 19).
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