
Terapie locoregionali epatiche 



G3 = Ki67 > 20% 

GEP NET: WHO 2010  

Bosman F, Carneiro F, Hruban R, Theise N. WHO Classification of 

Tumours of the Digestive System. Lyon, France: IARC Press; 2010. 

G1 = Ki67 < 3% 

G2 = Ki67 3-20% 
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La maggior parte dei NET ha una progressione 

lenta e metastatica 

Sopravvivenza a 5 anni nel 

metastatico 
40 % 

- Palliazione dei sintomi (tumori funzionanti) 

- Riduzione della massa tumorale (debulking) 

- Progressione monofocale 

Razionale  per trattamenti locoregionali 



La prognosi dipende dal coinvolgimento 

epatico e i sintomi sono spesso correlati 

con le metastasi epatiche 

Le procedure di citoriduzione sono efficaci per 

la lenta crescita dei tumori Neuroendocrini con 

lunghi periodi di benessere, e potenziale 

ripetibilità 

Maithel and Fong J. Surg. Oncol. 2009;100:635–638 

Cytoreduction is depicted by line x.  

A long period may pass before regrowth of the tumor (y) to significant levels. 

RAZIONALE  PER LA CITORIDUZIONE 
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Quando i trattamenti locregionali (fegato) 



Fondamentale un approccio multidisciplinare e 

multimodale… 

Consenso nella strategia di trattamento 

Qualità nella gestione del paziente 

Gestione del paziente vs la patologia 

Primo : indicazione clinica 

Secondo : indicazione tecnica 

secondario 

primitivo 

Well-differentiated  
Slow-growing 

Trattamento locoregionale 



Intrarteriose  

TAE (nuove particelle) 

TACE  

Percutanee 

RFA- MWA 

Radioembolizzazione (SIRT)  

Tecniche combinate 



è clinicamente indicato? 

è tecnicamente fattibile? 

quale approccio? 

Prima domanda: 

Seconda domanda: 

Terza domanda: 





GT, 54 aa; NET ignoto, M+ fegato, Ki67=20% 



Lesioni grandi, multiple ed in sedi difficili possono essere 

trattate con approccio vascolare super-selettivo ripetuto  

Razionale: le metastasi epatiche da NET sono tipicamente “ipervascolari” 

poiché vascolarizzate per l’80-90% da sangue arterioso 

… whereas normal liver tissue is mainly 
vascularized by the portal vein blood flow  



TACE: il farmaco è rilasciato nella metastasi,  con maggior 

concentrazione (fino a 20 volte maggiore) rispetto alla 

chemioterapia sistemica 

Al fine di evitare complicanze nel trattamento di grosse masse 

epatiche, è opportuno trattare piccole porzioni di malattia per ogni 

trattamento 

A fronte di questo vantaggio teorico, non c’è evidenza di 

significative differenze nel risultato clinico fra TACE e TAE 



NET pancreas, M+ fegato 

Ki67=5%  
68Ga-PET+ (funzionante) 

68Ga-PET 

FDG-PET 

TAE 9 mesi 

PRRT 



In caso di multiple lesioni possono essere efficaci 

multipli trattamenti superselettivi 

Dopo il trattamento 
I 

II 
III 

M+ da NET 



GM, 31 aa; NET ileale funzionante, M+ fegato, Ki67=7% 

pre 

post 



VV, 58 aa; NET duodeno funzionante, M+ fegato, Ki67=5% 

Dic ‘13 Mar ‘14 

Chirurgia 
17/11/2014 



Chemioembolizzazione 

Conventional Chemoembolization 

“..Beads sequester doxorubicin 

hydrochloride from solution 

and release it in a controlled 

and sustained  fashion..” 

Serum doxorubicin levels at different time in 
patients  receiving TACE with DC Bead or C-TACE 

Varela M et al. BCLC. J Hepatol 2007;100:698-711 



Author Year # Embolic PR+SD Symptom  
Response 

OS 

Carrasco 1986 25 sponge 94% 87% 16 

Ajani 1988 22 PVA 60% 60% 34 

Eriksson 1998 41 Sponge 81% 52% 80 

Brown 1999 35 PVA NR 89% 21 

Loewe 2003 33 Cyano 96% 56% NR 

Strosberg 2006 84 PVA, Embo 100% 80% 36 

Granberg 2007 15 Embo 91% 42% NR 

Sward 2009 107 Sponge, PVA NR 71% 56 

TAE risultati nei NET 



Author Year # Drugs PR+SD Symptom  
Response 

OS 

Ruszniewskj 1993 23 Dox 83% 73% NR 

Therasse 1993 28 Dox 59% 100% 24 

Diamandidou 1998 20 Cis 100% 67% NR 

Dominguez 2000 15 STZ 53% 60% NR 

Roche 2004 64 Dox 74% 93% NR 

Bloomston 2007 122 Dox/Cis/Mito 94% 92% 33 

Marrache 2007 67 Dox/STZ 73% 91% NR 

Dong 2011 123 Dox/STZ 86% NR 39 

Arrese 2013 192 Dox/Cis/Mito 78% 72% 30 

TACE risultati nei NET 



Year Author # Outcome  

2008 De Baere 20 PFS 15m 

2011 Whitney 28 PFS 18m 

2011 Gaur 18 PFS 14m 

2013 Bhagat 13 Biloma in 54% 

DEB TACE in NET 

Vantaggi potenziali rispetto alla c-TACE: 

Rilascio di farmaco più consistente 

Facilità d’impiego 

Maggiore chiarezza nei controlli  strumentali 

Aumentato rischio di danno biliare/ascesso 









GBC, 38 aa; NET duodeno, M+ fegato, Ki 67= 4% 

Trattamento: Tandem 40mm x 2,5ml+Doxo 125mg 

 68Ga-PET+   TC-pre   TC-post  



GBC, 38 aa; NET duodeno, M+ fegato, Ki 67= 4% 

Trattamento: Tandem 40mm x 2,5ml+Doxo 125mg 

 RM 1 mese   RM 4 mesi  





•Iperidratazione 

•Analogo SS(octreotide) 

•Metoclopramide  

Per evitare 
•Sindrome da carcinoide 

•Insufficienza epatica e renale 

•Nausea & dolore 

Prima e dopo le procedure endovascolari 

Terapia   

•Alterazione biochimica            100% 

•Sindorme da carcinoide             1% 

•Complicanze maggiori*             1% 

Nei 3 giorni dal trattamento abbiamo osservato:  

•Nausea e vomito   72% 

•Dolore addominale 64% 

•Febbre  3% 



DSV, 47 aa; NET  ignoto, M+ fegato, Ki67=19% 



08/05/2015 TAE 



11/03/2016 MWA 





La maggior parte dei clinici è d’accordo con l’idea di un 

trattamento disegnato per ogni singolo paziente 

E’ importante, nell’ambito dei trattamenti locoregionali, scegliere 

quello più efficace, senza trascurare la tossicità d’organo, in 

considerazione della lunga spettanza di vita dei pazienti affetti da 

NET 

La multidisciplinarietà e la multimodalità sono mandatorie per la 

migliore gestione dei NET 
 Gruppo multidisciplinare 

Ki67- differenziazione !!! 


