
ΦΙΛΙΠΠΑΚΟΥ ΑΙΚΑΤΕΡΙΝΗ
ΓΑΣΤΡΕΝΤΕΡΟΛΟΓΟΣ
ΕΠΙΜΕΛΗΤΡΙΑ Β
ΓΑΝΠ ΜΕΤΑΞΑ



} Σπάνιοι όγκοι από κύτταρα του 
νευροενδοκρινικού συστήµατος

ΚΑΡΚΙΝΟΕΙΔΗ-ΝΕΤs

ΕΝΤΟΠΙΣΗ

ΓΕΣ 67%   
Πνεύµονες 25 %
Άλλες θέσεις 8%



Καρκινοειδή  (GI-NETs)

Παγκρεατικοί νευροενδοκρινείς
όγκοι (p-NETs)

Προσθίου εντέρου
Μέσου εντέρου
Οπισθίου εντέρου

- Ετήσια επίπτωση  7-13/106

- Νεκροτοµές  84/106

-Αυξανόµενη επίπτωση

-Ετήσια επίπτωση 1-4/106

-Αυξανόµενη µε την ηλικία



GEP-NET

ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΚΟΙ ΜΗ
ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΚΟΙ

ΤΑΞΙΝΟΜΗΣΗ  GEP-ΝΕΤs



P-NETs

ΣΠΟΡΑΔΙΚΟΙ ΚΛΗΡΟΝΟΜΙΚΟΙ*ΜΕΝ-1

*Von Hippel Lindau

*NF-1

*Νόσος Bourneville (TS)

ΤΑΞΙΝΟΜΗΣΗ  GEP-ΝΕΤs



ΚΛΙΝΙΚΗ ΕΙΚΟΝΑ

ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑΚΟΣ ΕΛΕΓΧΟΣ

ΑΠΕΙΚΟΝΙΣΤΙΚΟΣ ΕΛΕΓΧΟΣ

ΕΝΔΟΣΚΟΠΙΚΟΣ ΕΛΕΓΧΟΣ

ΔΙΑΓΝΩΣΤΙΚΗ ΠΡΟΣΕΓΓΙΣΗ



ΚΛΙΝΙΚΗ ΕΙΚΟΝΑ



Συµπτώµατα από
εκκρινόµενες ορµόνες Συµπτώµατα µη ειδικά

} Καρκινοειδές σύνδροµο
(σεροτονίνη, ισταµίνη)

} Ανθεκτικά έλκη  (γαστρίνη)
} Υπογλυκαιµία νηστείας

(ινσουλίνη)
} Σοβαρό διαρροϊκό σύνδροµο (VIP)
} Εξανθήµατα (γλουκαγόνο)

} Άτυπα κοιλιακά άλγη
} Κακουχία
} Δυσπεψία
} Αναιµία
} Αποφρακτικός ειλεός

Ενίοτε και ασυµπτωµατικά……

Τυχαία ευρήµατα 

-ενδοσκόπηση
-εγχειρητικά παρασκευάσµατα
-απεικονιστικά



8-10% ασθενών µε GEP-NETs

Τυπική µορφή: Flushing,διάρροιες, 
άσθµα, δερµατικό εξάνθηµα

Ατυπη µορφή: Flushing κεφαλής-
τραχήλου, κατά τόπους, κνησµός

Συνηθέστερα σε ηπατικές β’παθεις
εντοπίσεις

Σπάνια σε οπισθοπεριτοναϊκούς LNs



ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑΚΟΣ ΕΛΕΓΧΟΣ



} Χρωµογρανίνη Α (CgA)
} Σεροτονίνη/ 5 HIAA ούρων
} NSE
} Ισταµίνη
} Παγκρεατικά πεπτίδια

- Γαστρίνη
- Ινσουλίνη
-Γλουκαγόνο
- VIP
-Σωµατοστατίνη



ΧΡΩΜOΓΡΑΝΙΝΗ Α
(CgA)

Αύξηση στα
περισσότερα 

ΝΕΤ
(>80%)

Συσχέτιση 
µε µέγεθος 
όγκου

Υψηλη τιµή, 
κακός 

προγνωστικός 
δεικτης

ΔΔ. Μη-ΝΕΤ όγκοι 
(προστάτης,

Γλοιοβλάστωµα)

ΔΔ. ΧΝΑ,PPIs,
ατροφική 
γαστρίτιδα





} Σεροτονίνη: εκκρίνεται στην πλειονότητα 
των καρκινοειδών (συχνότερα λεπτού 
εντέρου)

} Υπεύθυνη για εµφάνιση καρκινοειδούς 
συνδρόµου 

} 5 ΗΙΑΑ: Ευαισθησία και ειδικότητα >90%
} Δείκτης αυξηµένου φορτίου νόσου, µείωση 
σε ανταπόκριση στη θεραπεία

} ΦΤ : 6-15mg/dl (>25mg/dl σε καρκινοειδες
σύνδροµο)

Προσοχή: 
Τροφές: ξηροί καρποί,µπανάνες,ντοµάτες,ανανάς

Φάρµακα: ακεταµινοφαίνη,ασπιρινη,αλκοόλ
ΔΙΑΚΟΠΗ 3 ΗΜΕΡΕΣ ΠΡΙΝ



Διακοπή PPIs 1εβδοµάδα- Η2RA τουλάχιστον 48h. 
Αύξηση στα G-NET 1 &2

Γαστρίνη νηστείας >10ΑΦΤ Γαστρίνη νηστείας ≤10ΑΦΤ

pΗ στοµάχου > 2 pΗ στοµάχου < 2pΗ στοµάχου < 2

Διερεύνηση άλλων αιτιών
(ατροφική γαστρίτιδα,PPIs,βαγοτοµη)

Διάγνωση Αποκλεισµός άλλων αιτιών
(πυλωρική στένωση,SBS,ΗP γαστρίτιδα)

Δοκιµασία Σεκρετίνης

Jensen et l, Neuroendocrinology 2006

*ΕΛΕΓΧΟΣ ΓΙΑ ΜΕΝ-1



-Σάκχαρο νηστείας <40 mg/dl
-Επίπεδα ινσουλίνης >36 pmol /l
-C-πεπτίδιο  >200 pmol/l
-Επίπεδα προ-ινσουλίνης  >5 pmol/l
-Ινσουλίνη ορού (µU/ml)/γλυκόζη ορού (mg/dl)  >0.3

•Δοκιµασία νηστείας 72h
•Συνήθως η διάγνωση εντός 48h

De Herder et al, ΕΝΕΤ guidelines, Neuroendocrinology 2006



VIP-VIPOMA

Παρατεινόµενες
διάρροιες
(εκκριτικού τύπου)

Αφυδάτωση

Υποκαλιαιµία

Αχλωρυδρία

ΔΔ: παρατεταµένη νηστεία, 
ΙΦΝΕ,εκτοµή λεπτού εντέρου, 
ακτινική εντερίτιδα



→Συµπτώµατα: ΣΔ, διάρροια/στεατόρροια, 
απώλεια βάρους,χολοκυστίτιδα

→Εντόπιση: Πάγκρεας (56%) ή 12δάκτυλο

→ Δύναται να εκκρίνεται από ΝΕΤ 12δακτύλου

→ΔΔ: Ca θυρεοειδούς, SCLC, 
φαιοχρωµοκύττωµα,παραγαγγλίωµα



→ΣΔ, νεκρωτικό 
µεταναστευτικό 
ερύθηµα

→Μονήρη, σχετικά 
µεγάλα

→Συχνά µεταστατικά

→Αυξηµένες τιµές 
γλουκαγόνου>200pg/ml
(ΜΤ 2000pg/ml)

ΔΔ: κίρρωση, ΧΝΑ, διαβητική 
κετοξέωση, σηψαιµία, εκτεταµένα 
εγκαύµατα 



Peptide markers specific to the tumor site



ΕΝΔΟΣΚΟΠΙΚΟΣ ΕΛΕΓΧΟΣ



} Οισοφάγος: Επίπεδες ή εξωφυτικές βλάβες, συχνά 
εξελκωµένες. Μεγάλο µέγεθος. Σπάνια πολλαπλές.

} Στόµαχος:
- Τύπου 1:Μικρά (<2εκ),συχνά πολλαπλά πολυποειδή
µορφώµατα ή οζίδια,πλούσια αγγείωση.Επιπέδωση πτυχών
- Tύπου 2: Όµοια µε τύπο 1. Υπερτροφία πτυχών. 
παρουσία εξελκώσεων
- Τύπου 3: Μονήρη, µεγάλα (έως 3εκ), συχνότερα στο 
άντρο

} Δωδεκαδάκτυλο: Μονήρη, µικρά (1-1,5εκ), άµισχα 
πολυποειδή µορφώµατα. Σπάνια πολλαπλά (ΜΕΝ-1)

Jun Liong Chin and Dermot O’Toole, Clinical Endoscopy, 2017



ΓΑΣΤΡΟΣΚΟΠΗΣΗ



ΚΟΛΟΝΟΣΚΟΠΗΣΗ

} Ορθό: Μονήρη οζίδια ή µε πολυποειδή µορφολογία, 
ολίγων mm- 5cm

} Παχύ έντερο: Κυρίαρχα στο δεξί κόλον. Ογκώδεις 
αλλοιώσεις (µο 5εκ), συχνά αιµατηρές.

} Σκωληκοειδής: οµαλά οζίδια, συνήθως <1εκ, στην 
έκφυση της σκωληκοειδούς



ΚΟΛΟΝΟΣΚΟΠΗΣΗ



} Σταδιοποίηση
GI-NETs (Τ>Ν)
- Ευαισθησία 95%
-Aνωτέρο πεπτικό-ορθό
-Σηµαντική συµβολή στον
τρόπο αντιµετώπισης
(EMR/ESD/χειρουργική
εξαίρεση)

} Δυνατότητα 
ιστολογικής 
επιβεβαίωσης

Michelle Kang Kim,Gut and Liver, 2012



} Εντοπισµός όγκων p-NETs
-Ευαισθησία 87%, Ειδικότητα 92%
- Μικρές βλάβες (2-5mm)
-Γαστρίνωµα και ινσουλίνωµα
- Παρακολούθηση ασθενών µε ΜΕΝ-1
-Υπόηχες βλάβες,καλώς περιγεγραµµένες
- Μαζί µε Doppler        Υπεραγγείωση ΝΕΤ

Michelle Kang Kim,Gut and Liver, 2012



VCE (video capsule endoscopy)

} Λίγες µελέτες, µικρός αριθµός ασθενών
} Χρήσιµη στη διάγνωση ΝΕΤ ειλεού/νήστιδας
} Κάψουλα βατότητας?
} Μειονεκτήµατα: -Χαµηλή ειδικότητα(<40%)

-Ευαισθησία 70-75%
- Δυσκολή η ακριβής εντόπιση

} Δεν αποτελεί εξέταση εκλογής

Furnari M et al,Gastrointestinal & Liver Disease 2017

CT εντερογραφία /MR εντερογραφία
Sens 85%/ Spec 97%



Furnari M et al,Gastrointestinal & Liver Disease 2017

4 διαφορετικοί ασθενείς µε ΝΕΤ αγνώστου πρωτοπαθούς από βιοψία 
ηπατικών εντοπίσεων



ΑΠΕΙΚΟΝΙΣΤΙΚΟΣ ΕΛΕΓΧΟΣ



} Ευαισθησία (94%) →p-NETs

} Ευαισθησία (95%) → ηπατικές 
εντοπίσεις

} MDCT:- Πλεονεκτεί η αρτηριακή φάση
- Μεγαλύτεροι όγκοι συνήθως

µη-λειτουργικοί
-Ανησυχητικά σηµεία: µέγεθος,
νέκρωση, ασβεστώσεις,διήθηση
γειτονικών δοµών

} MRI: -Μικρότερη ευαισθησία σε
εξωπαγκρεατική εντόπιση

-Υψηλό σήµα Τ2 και χαµηλό Τ1

Paulsen et al, Radiographics 2006



OCTREOSCAN
} 5 τάξεις SSTR

} 80-100% SSTR-2
50-60%   SSTR-5

} 111In-labeled Octreotide

} Υψηλή συνάφεια µε SSTR2
και SSTR5 

} NETs µε αυξηµένη παρουσία SSTR2
*Εξαίρεση: Ινσουλίνωµα



OCTREOSCAN
} Eυαισθησία 70-80%

} 95% σε µεταστάσεις

} Υψηλή ειδικότητα

} Πρόσληψη και από non-NET
όγκους (Ca µαστού,λέµφωµα,
µηνιγγίωµα,αστροκύττωµα)

} Κοκκιωµατώδεις νόσοι, φλεγµονώδη 
νοσήµατα



Ga-68 DOTA PET (DOTA-SCAN)

} Εξέλιξη του Octreoscan/
Gallium 68 (68Ga)

} Καλύτερη  ανάλυση εικόνα

} Υψηλότερη ευαισθησία
-Οστικές µεταστάσεις

} Μικρότερος χρόνος ηµίσειας 
ζωής (68m)

} Ταχύτερη πρόσληψη



Ga-68 DOTA PET (DOTA-SCAN)

} Φυσιολογική 
πρόσληψη 
(σπλήνας,επινεφρίδια,
νεφροί,υπόφυση)

*όχι χοληδόχος κύστη

} Gold standard εξέταση



Sleisenger and Fordtrans, 2016

Ασθενής µε µεταστατικό 
p-NET.

Σύγκριση Octreoscan vs
Ga68 DOTA-scan



} F-FDG (F-fluorodeoxyglucose)

} Περιορισµένη χρήση

} Χαµηλής διαφοροποίησης NET

} Υψηλός ρυθµός 
πολλαπλασιασµού (Ki 67 >10%)

} Δείκτης κακής πρόγνωσης 
(SUV max≥2.5)

Guopei Luo et al, Journal of Oncology, 2014



} GEP-NETs: Ετερογενής οµάδα νεοπλασµάτων 
µε προέλευση από κυτταρα του 
νευροενδοκρινικού συστήµατος

} Έκκριση ποικίλων πεπτιδίων κ βιοενεργών
αµινών

} Συνήθως ασυµπτωµατικά ή τυχαία ευρήµατα

} Αρχική υποψία θέτει η κλινική εικόνα

} Έλεγχος ανάλογων πεπτιδίων



} Ενδοσκόπηση/EUS χρήσιµα στην διάγνωση και 
σταδιοποίηση ΝΕΤ ανωτέρου πεπτικού και 
ορθού

} ΕUS ιδιαίτερα χρήσιµο στην ανίχνευση
p-NETs (και στο ινσουλίνωµα)

} CT/MRI βοηθούν τόσο στην ανεύρεση 
πρωτοπαθούς όγκου όσο και δευτεροπαθών 
εντοπίσεων



} Εξετάσεις ανίχνευσης υποδοχέων 
σωµατοστατίνης αποτελούν πρώτη επιλογή

} Ga68 DOTA Scan αποτελεί το gold standard της 
διάγνωσης 

} FDG-PET/CT περιορισµένη χρήση






