Tumores neuroendocrinos do
pancreas

Introducao

A incidéncia dos tumores neuroenddcrinos do pancreas estéd
crescendo, possivelmente devido a realizacao com maior
frequéncia exames de imagem e a qualidade destes exames. No
entanto, sua prevaléncia felizmente ainda é rara. Esse post do
Endoscopia Terapéutica tem a finalidade de servir como um guia
de consulta quando eventualmente nos depararmos com uma dessas
situacdes no dia a dia. Se quiser saber sobre tumores
neuroendécrinos duodenais confira esse outro artigo.

Conceitos gerais 1importantes sobre
tumores neuroenddcrinos do trato
gastrointestinal

Os TNE correspondem a um grupo heterogéneo de neoplasias que
se originam de células neuroenddécrinas (células
enterocromafins-like), com caracteristicas secretérias.

Todos os TNE gastroenteropancreaticos (GEP) sdao potencialmente
malignos e o comportamento e prognéstico estao correlacionados
com os tipos histoldgicos.

0s TNE podem ser esporadicos (90%) ou associados a sindromes
hereditdrias (10%), como a neoplasia enddcrina multipla tipo 1
(NEM-1), SD von Hippel-Lindau, neurofibromatose e esclerose
tuberosa.

Os TNE sao na sua maioria indolentes, mas podem determinar
sintomas. Desta forma, podem ser divididos em funcionantes e
nao funcionantes:
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Funcionantes: secrecao de horménios ou
neurotransmissores ativos: serotonina, glucagon,
insulina, somatostatina, gastrina, histamina, VIP ou
catecolaminas. Podem causar uma variedade de sintomas

= Nao funcionantes: podem nao secretar nenhum peptideo/
hormbnios ou secretar peptideos ou neurotransmissores
nao ativos, de forma a nao causar manifestacodes
clinicas.

Tumores neuroendocrinos do pancreas
(TNE-P)

0s TNE funcionantes do pancreas sao: insulinoma, gastrinoma,
glucagonoma, vipoma e somatostatinoma.

Maioria dos TNE-P sao malignos, excecao aos insulinomas e TNE-
NF menores que 2 cm.

A cirurgia é a Unica modalidade curativa para TNE-P
esporadicos, e a resseccao do tumor primdrio em pacientes com
doenca localizada, regional e até metastatica, pode melhorar a
sobrevida do paciente.

De maneira geral, TNE funcionantes do pancreas devem ser
ressecados para controle dos sintomas sempre que possivel.
TNE-NF depende do tamanho (ver abaixo).

Tumores pancreaticos miltiplos sao raros e devem despertar a
suspeita de NEM1.

A SEGUIR VAMOS VER AS PRINCIPAIS CARACTERISTICAS DE CADA
SUBTIPO HISTOLOGICO

INSULINOMAS

- E o TNE mais frequente das ilhotas pancredticas.
= 90% sao benignos, porém sao sintomaticos mesmo quando



pequenos.
» Cerca de 10% estao associadas a NEM.
-S3o0 lesdes hipervascularizadas e solitarias,
frequentemente < 2 cm.
= Triade de Whipple:
= hipoglicemia (< 50)
» sintomas neuroglicopenicos (borramento visual,
fraqueza, cansaco, cefaleia, sonoléncia)
- desaparecimento dos sintomas com a reposicao de
glicose

= insulina sérica > 6 UI/ml

= Peptideo C > 0,2 mmol/1

= Pré-insulina > 5 UI/ml

» Teste de jejum prolongado positivo (99% dos casos)
= Saiba mais sobre insulinoma nesse outro artigo

GASTRINOMAS
 E mais comum no duodeno, mas 30% dos casos estao no
pancreas
= Sao os TNE do pancreas mais frequentes depois dos
insulinomas.

» Estao associados a Sd. NEM 1 em 30%, e nesses casos se
apresentam como lesdes pequenas e multifocais.

= Provocam hipergastrinemia e sindrome de Zollinger-
Ellison.

» 60% sao malignos.

= Tratamento: cirldrgico nos esporadicos (DPT).

= Na NEM 1, ha controvérsia na indicacao cirdrgica, visto
que pode nao haver o controle da hipergastrinemia mesmo
com a DPT (tumores costumam ser multiplos)
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GLUCAGONOMAS

= Raros; maioria esporadicos.

= Geralmente, sao grandes e solitarios, com tamanho entre
3-7 cm ocorrendo principalmente na cauda do pancreas.

= Sintomas: eritema necrolitico migratério (80%), DM,
desnutricao, perda de peso, tromboflebite, glossite,
queilite angular, anemia

» Crescimento lento e sobrevida longa

- Metdstase linfonodal ou hepatica ocorre em 60-75% dos
casos.

VIPOMAS

- Extremamente raros

= Como os glucagonomas, localizados na cauda, grandes e
solitarios.

» Maioria maligno e metastatico

= Em 10% dos casos pode ser extra-pancreatico.

= Quadro clinico relacionada a secrecao do VIP (peptideo
vasoativo intestinal):

= diarréia (mais de 3L litros por dia) — agua de
lavado de arroz

= Distldrbios hidro-eletrolitico: hipocalemia,
hipocloridria, acidose metabdlica

= Rubor

- Excelente resposta ao tratamento com analogos da
somatostatina.

SOMATOSTATINOMAS

- E 0 menos comum de todos
= Somatostatina leva a inibicao da secrecao enddécrina e



exécrina e afeta a motilidade intestinal.
= Lesao solitdria, grande, esporadico, maioria maligno e
metastatico
= Quadro clinico:
 Diabetes (75%)
= Colelitiase (60%)
- Esteatorréia (60%)
 Perda de peso

TNE NAO FUNCIONANTES DO PANCREAS

= 20% de todos os TNEs do pancreas.

» 50% sao malignos.

=0 principal diagnéstico diferencial é com o
adenocarcinoma

TNE-NF bem diferenciados menores que 2 cm: duas sociedades
(ENETS e NCCN) sugerem observacao se for bem diferenciado.
Entretanto, a sociedade norte-americana NETS recomenda
observacao em tumores menores que 1 cm e conduta
individualizada, entre 1-2 cm.

TNE PANCREATICO RELACIONADOS A SINDROMES
HEREDITARIAS

» 10% dos TNE-P sao relacionados a NEM-1

= Frequentemente multicéntricos,

 Geralmente acometendo pessoas mais jovens.

= Geralmente de comportamento benigno, porém apresentam
potencial maligno

= Gastrinoma 30-40%; Insulinoma 10%; TNE-NF 20-50%; outros
2%

» Tto cirdrgico é controverso, pq as vezes nao controla a
gastrinemia (tumores midltiplos)



Vocé se recorda das neoplasias neuroenddcrinas multiplas?

As sindromes de neoplasia enddcrina maltipla (NEM) compreendem
3 doencas familiares geneticamente distintas envolvendo
hiperplasia adenomatosa e tumores malignos em varias glandulas
enddcrinas. Sao doencas autossoOmicas dominantes.

NEM-1

= Doenca autossbmica dominante

»Predispoe a TU (3Ps): Paratiredide; Pituitaria
(hip6fise); Pancreas,

= Geralmente de comportamento benigno, porém apresentam
potencial maligno

= Gastrinoma 30-40%; Insulinoma 10%; TNE-NF 20-50%; outros
2%

» Tto cirdrgico é controverso, pq as vezes nao controla a
gastrinemia (tumores multiplos)

NEM-2A:

= Carcinoma medular da tireoide,

= Feocromocitoma,

- Hiperplasia ou adenomas das glandulas paratireoides (com
consequente hiperparatireoidismo).

NEM-2B:

= Carcinoma medular de tireoide,
= Feocromocitoma
» Neuromas mucosos e intestinais midltiplos
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