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Neuroendocrine tumor in terminal ileum: case report
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Resumo

Introducdo: Os tumores neuroenddcrinos ileais (TNI) sdo raros, e surgem de células enterocromafins
na parede da terceira por¢do do intestino delgado. A literatura nacional ¢ escassa de relatos que
descrevam casos de pacientes com TNI. Objetivo: Relatar um caso de TNI diagnosticado em nosso
Servigo. Método: Trata-se de um relato de caso tinico atendido no Hospital Universitario Sao
Francisco na Providéncia de Deus, localizado na cidade de Braganga Paulista - SP. Relato do Caso:
Tratou-se de uma paciente do sexo feminino, com 63 anos de idade, referindo que ha 8 meses, durante
viagem ao exterior, apresentou episodio de dor abdominal tipo cdlica localizada em hipocdndrio
direito, sem demais fatores acompanhantes. Apds a suspeita diagnostica de TNI, a paciente foi
submetida a colectomia parcial para retirada do tumor. Conclusdo: Apresentamos um caso raro de
tumor neuroendocrino ileal, identificado inicialmente pelos exames de imagem, e com confirmagio
diagnostica apds analises imunohistoquimicas do espécime retirado cirurgicamente. A despeito do
quadro clinico bastante variado entre os pacientes afetados, o exame fisico em busca de massas
palpaveis, seguido da avaliacdo por TC e RNM, sdo essenciais para um diagnostico rapido e
tratamento cirirgico precoce.
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Abstract

Background: Ileal Neuroendocrine Tumors (TNI) are rare, and arise from enterochromaffin cells in
the wall of the third part of the small intestine. There are few reports in the national literature
describing cases of patients with TNI. Aim: To report a case of TNI diagnosed in our Service. Method:
This is a unique case report occurred at the General Surgery Service of the Hospital Universitario Sdo
Francisco na Providéncia de Deus, located in the city of Braganca Paulista — SP, Brazil. Case Report:
This is a 63-year-old female patient, reporting that 8 months ago, while traveling, had an episode of
abdominal pain located in the right hypochondrium, without other accompanying factors. After the
diagnostic suspicion of TNI, the patient was undergoing to a partial colectomy to remove the tumor.
Conclusion: We present a rare case of TNI, identified by imaging exams, and with diagnosis
confirmation after immunohistochemically surgically removed specimen analysis. Despite the highly
varied clinical presentation among affected patients, physical examination of palpable masses,
followed by assessment by CT and MRI, are essential for rapid diagnosis and early surgical treatment.
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Introducio

Tumores neuroendocrinos (TN) sdo definidos como neoplasias epiteliais com diferencia¢ao
neuroenddcrina predominante, e surgem na maioria dos 6rgaos do corpo. Algumas das caracteristicas
clinicas e patologicas desses tumores sdo determinadas pelo 6rgdo de origem, embora outros atributos
sejam compartilhados por TN independentemente de seu local anatomico. Em geral, os locais de
maior incidéncia dos TN sdo o pulmlo, o pancreas ou o trato gastrointestinal (KLIMSTRA et al.,
2010).

Os tumores neuroendocrinos ileais (TNI), um grupo de formagdes carcinoides, sdo tumores
raros que surgem de células enterocromafins na parede da terceira por¢@o do intestino delgado. Sua
incidéncia vem aumentando ao longo dos anos, e ndo se sabe se este fato se deve a um aumento real
ou a melhora dos métodos para seu diagnostico, como por exemplo, novas técnicas de imagem. Os
TNI sdo geralmente tumores de crescimento lento, e sdo conhecidos por se espalharem para os
linfonodos regionais e para o mesentério, mas também para locais distantes, especialmente figado,
0sso e pulmdes, e em menor porcentagem para cérebro, ovarios, suprarrenais, mama, pele e orbitas
(CALISSENDOREFF et al., 2015).

Pacientes com TNI ileais frequentemente desenvolvem sintomas enddcrinos, como rubor,
diarreia e, as vezes, sibilancia, constituindo o que se conhece por sindrome carcinoide, secundaria a
niveis elevados de serotonina e¢ outras substincias vasoativas. A dor abdominal ¢é frequente, devido
aos efeitos isquémicos ou obstrutivos do tumor no intestino delgado (CALISSENDORFF et al.,
2015).

A literatura ¢ escassa com relagdo a relatos que descrevam casos de pacientes com tumores
neuroendocrinos ileais. Dentre os mais recentes, destacam-se aqueles apresentados por Ozdirik et al.
(2020) (que descreveram o caso de um paciente do sexo masculino de 63 anos de idade, com TNI
funcional altamente diferenciado e metastase hepatica sincronica), por Tolomeo et al. (2020) (que
relataram o caso de um paciente com diagndstico de TNI na valvula ileocecal), por Patan¢ et al.
(2020) (que descreveram um homem de 70 anos com extensa dor abdominal devido a ingestdo de um
caro¢o de damasco), e por Goto et al. (2019) (que relataram o caso de um menino de 10 anos com
queixa de dor abdominal no quadrante inferior direito, e que fora submetido a uma apendicectomia
com diagnostico de TNI no apéndice vermiforme).

Sendo assim, justifica-se a realizacdo do presente estudo, de forma a contribuir com a
comunidade médica com informagdes que possam nortear a conduta frente a pacientes com TNI.

Objetivo
Relatar um caso de TNI atendido no Servico de Cirurgia Geral do Hospital Universitario Sdo
Francisco na Providéncia de Deus (HUSF), localizado na cidade de Braganga Paulista — SP.

Método

Trata-se de um relato de caso tnico atendido no HUSF. O paciente avaliado autorizou a
utilizagdo de seus dados por meio da assinatura de Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. Este
trabalho foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Sio Francisco (USF) — SP,
sendo aprovado segundo parecer consubstanciado nimero 4.700.855 de 10 de maio de 2021, visto
atender os requisitos previstos na Resolugdo 466/2012 do Conselho Nacional de Satde, que discorre
sobre os aspectos éticos e legais envolvendo as pesquisas realizadas com a participagdo de seres
humanos. Nenhuma informagdo que possa identificar o individuo relatado neste trabalho foi
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divulgada. As informagdes para confecgdo do trabalho foram obtidas do prontuario da paciente, ja
arquivado no Servigo, sem qualquer novo contato.

Relato do Caso

Mulher, 63 anos, em atendimento ambulatorial no Servigo de Cirurgia Geral do HUSF. A
paciente referia que, ha 8 meses, durante viagem ao exterior, apresentou episddio de dor abdominal
tipo colica localizada em hipocondrio direito, sem demais fatores acompanhantes. Em agosto de 2019,
realizou Tomografia Computadorizada (TC) de abdome e pelve com contraste, quando foi
evidenciada estrutura nodular de aspecto homogéneo, localizada medialmente ao colo ascendente, de
aproximadamente 4,7 cm por 6,9 cm por 5,7 cm, sem invasao de estruturas adjacentes. Apresentava
desde entdo episodios esporadicos de dores abdominais de mesma caracteristica, sem associacao de
demais fatores. Negava perda ponderal e alteragdes do habito intestinal. Como antecedentes pessoais
foram citados a presenga de hipertensao arterial sist€émica controlada, hepatite C, abordagem cirtrgica
abdominal prévia (histerectomia com salpingooforectomia a esquerda, realizada ha 20 anos).

Ao exame fisico apresentava abdome globoso, flacido, com didstase de musculo reto
abdominal, e ruidos hidroaéreos positivos (RHA+) dentro da normalidade. Verificou-se a presenga
de massa palpavel de aproximadamente 6 cm por 6 cm em hipocondrio direito, mével e indolor. No
prosseguimento da investigacdo ambulatorial, foi realizada Ressondncia Magnética (RNM) de
abdome superior e pelve, que evidenciou formagdo nodular expansiva ovalada em flanco direito de
limites bem definidos, com aproximadamente 6,8 cm por 5,8 cm por 5,0 cm em intimo contato com
as al¢as do intestino delgado, sugestivo de tumor estromal gastrointestinal (GIST). Nao haviam lesdes
hepaticas, liquido livre ou linfonodomegalias. Ainda, a TC de térax ndo demonstrou quaisquer
alteragoes.

Para resolucdo, foi indicada abordagem cirurgica eletiva via laparotomia. No intraoperatorio
foi evidenciada lesdo de 10 cm por 7 cm em mesentério de colo ascendente, além de lesdo de 2,5 em
ileo terminal a 25 cm da valvula ileocecal (VIC). A paciente foi submetida a colectomia parcial
associada a enterectomia de 20 cm de ileo terminal, incluindo lesdo de delgado (Figuras 1 e 2).

Figura 1 — Resseccdo intestinal com a localizag¢do do tumor in situ.
Fonte: Acervo do Servigo.
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Figura 2 — Visdo geral do tumor.
Fonte: Acervo do Servigo.

O resultado da analise anatomopatoldgica revelou que a pega era compativel com tumor
neuroenddcrino em mesentério com margens livres, tumor neuroendocrino em intestino delgado,
infiltrando até a camada serosa, também com margens livres. Notou- se ainda a presenga de invasdo
angiolinfatica e metéastases em 2 de 11 linfonodos. A andlise imunohistoquimica confirmou o
diagnostico de tumor neuroenddcrino grau 1, Ki-67 < 1%, cromogranina A positiva e sinaptofisina
positiva.

Em seguimento pds-operatdrio, a paciente foi encaminhada para a oncologia clinica. Apés o
terceiro més de pds-operatorio foi realizado Octreoscan, sem evidéncias de lesdes, com aumento de
expressdo de receptores de somatostatina. A dosagem de acido 5 hidroxiindolacético no mesmo
periodo revelou um resultado de 3,8 mg / 24 horas. Em uma nova RNM do abdome superior e pelve,
realizada no 6° més pos-operatorio, ndo foram evidenciadas lesdes hepaticas, linfonodomegalias ou
demais achados dignos de nota. Atualmente, a paciente mantém acompanhamento em seguimento
clinico.

Discussio

A literatura relata que os tumores neuroendocrinos surgem de células de todo o sistema
endocrino difuso. Estas formagdes compreendem uma ampla familia de tumores, sendo os mais
comuns os tumores neuroendocrinos carcinoides e pancreaticos. Outros tumores neuroendocrinos
incluem aqueles que surgem nas glandulas paratireoide, adrenal e pituitaria, e nas células da tireoide
produtoras de calcitonina (causando carcinoma medular da tireoide) (KULKE et al., 2012). Os
tumores neuroendocrinos gastrointestinais sdo raros, de crescimento lento, € com caracteristicas
histologicas, bioldgicas e clinicas distintas, que aumentaram em incidéncia e prevaléncia nas tltimas
décadas (AHMED, 2020). Este relato descreveu o caso de uma paciente com um tumor
neuroenddcrino ileal atendida em nosso Servigo.
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A paciente por nos relatada era do sexo feminino. Segundo Rind e colaboradores (1996), os
TNI costumam ser mais prevalentes em mulheres do que em homens, com uma propor¢ao de 2,5:1,
dado estes confirmado recentemente por Ahmed et al. (2020).

Apesar de a paciente ter relatado apenas episodios esporadicos de dores abdominais, comuns
nestes casos, a maioria dos TNI gera sintomas relacionados a presenca do proprio carcinoide ileal, ou
mesmo sintomas secundarios ao desenvolvimento da sindrome carcinoide. Esses sintomas podem
incluir diarreia cronica, crises de rubor, isquemia local, sangramento gastrointestinal e perda de peso.
Ainda, doenga cardiaca carcinoide e constri¢do bronquica, além de uma exacerbacdo da sindrome
carcinoide com risco de vida, a crise carcinoide, podem ocorrer nos casos mais complicados. Uma
crise carcinoide pode ser desencadeada por anestesia, certos medicamentos ou mesmo devido a
cirurgia. Seu padrao clinico inclui ataque de rubor prolongado, aumento ou queda da pressdo arterial,
arritmias cardiacas severas, espasmo pulmonar grave e diarreia intensa (SCHERUBL et al., 2010).

O tumor identificado no presente relato apresentava aproximadamente 10 cm no seu maior
eixo. Segundo Scott e Howe (2018), embora os tumores neuroendocrinos do intestino delgado sejam
tipicamente pequenos, eles podem induzir uma reacdo fibrotica pronunciada no mesentério, e
frequentemente sdo acompanhados por uma massa mesentérica que representa linfonodos regionais
aumentados. A fibrose em si eleva a morbidade ¢ a mortalidade dos individuos afetados,
principalmente devido a ocorréncia de obstrugdo intestinal e isquemia.

A suspeita diagnostica de TNI na paciente descrita foi inicialmente avaliada com base no
resultado da TC abdominal e pélvica, e o estudo foi complementado pela avaliagdo da RNM. Segundo
a literatura, as imagens dos TNI podem ser divididas amplamente em duas categorias: anatdomicas e
funcionais. Os estudos anatdmicos incluem a ultrassonografia, a TC e a RNM, sendo estas duas
ultimas realizadas em nosso Servico. A localizacdo e o estadiamento precisos dos TNI
frequentemente envolvem uma combinagdo de varias modalidades de imagem (SCOTT; HOWE,
2018).

O TNI descrito neste caso foi efetivamente diagndstico ap6s envio do espécime para avaliagdo
anatomopatologica, incluindo analise imunohistoquimica. Embora os achados de imagem e
bioquimicos possam sugerir o diagndstico dos TNI, o exame patologico é efetivamente necessario
para sua confirmagdo. O tecido pode ser obtido de uma amostra cirargica, conforme realizado por
nods, ou por bidpsia, a depender da localizacdo (SCOTT; HOWE, 2018).

A confirmagdo do TNI ocorreu, em nosso caso, apos a analise imunohistoquimica do
espécime, com resultado positivo para cromogranina A e sinaptofisina. Para Strosberg et al. (2017),
tanto a cromogranina quanto a sinaptofisina sdo considerados marcadores gerais confiaveis para
diagnostico dos TNI. No entanto, a avaliagdo de marcadores adicionais pode ajudar a identificar o
local primario do tumor, como por exemplo: a coloracdo difusa para CDX2, que indica o intestino
delgado como foco primario do tumor; a PAX6, PAX8 ou ISLI, que sugerem tumor primario
pancreatico; e o TTF-1 (fator de transcri¢ao da tireoide-1) sugere os bronquios como sitio primario
da tumoragao.

Conclusido

Apresentamos um caso raro de tumor neuroendocrino ileal, identificado inicialmente pelos
exames de imagem, e com confirmagdo diagnostica ap6s analises imunohistoquimicas do espécime
retirado cirurgicamente. A despeito do quadro clinico bastante variado entre os pacientes afetados, o
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exame fisico em busca de massas palpaveis, seguido da avaliacdo por TC e RNM, sdo essenciais para
um diagnostico rapido e tratamento cirurgico precoce.
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