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INFORMAQAO SOBRE O ARTIGO RESUMO
Historial do artigo: Introdugdo: Os tumores neuroenddcrinos pancredticos (TNEPs) apresentam um espetro diversificado
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: ; tumores funcionantes dos nio funcionantes dependendo da capacidade de secre¢io hormonal. O obje-
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tivo deste trabalho foi analisar retrospetivamente os TNEPs acompanhados no Instituto Portugués de
Oncologia de Lisboa, Francisco Gentil (IPOLFG) entre 2000-2011.
Meétodos: Revisdo de processos clinicos dos TNEPs com diagndstico anatomo-patoldgico. A selecdo foi feita
a partir de bases de dados do Registo Oncoldgico Regional do Sul e dos Servigos de Anatomia Patoldgica
e Endocrinologia do IPOLFG.
Resultados: Identificaram-se 44 TNEPs, 68,2% ndo funcionantes e 31,8% funcionantes (11 insulinomas
e 3 gastrinomas). A maioria dos doentes era do sexo masculino (52,3%). A idade média na altura do
diagndstico foi de 55 anos (intervalo 31-83). A maioria dos TNEPs apresentou-se sintomatica (79,5%),
unifocal (70,5%) e bem diferenciada (63,6%). Doenca locorregional e metastiza¢do estavam presentes em
61,4 e 56,8% respetivamente. Os exames de diagnéstico mais sensiveis foram a ressonancia magnética
(RM) e a ecoendoscopia. A principal terapéutica foi a cirtrgica. O tempo médio de seguimento foi de
32 meses (+35; intervalo: 1 a 130 meses). A sobrevida média foi de 85 meses (+11).
Comparando os TNEPs ndo funcionantes e funcionantes, os primeiros apresentaram-se menos sinto-
maticos (73,3 vs 92,9%), e mais vezes com doenca locorregional (73,3 vs 35,7%), metastizacdo (70,0 vs
28,6%), indices proliferativos mais elevados e maior didmetro tumoral (5,4 vs 2,9 cm). A sobrevida média
foi mais elevada nos funcionantes (106 vs 72 meses). Dos fatores com impacto positivo no prognés-
tico destacam-se: funcionalidade, boa diferenciacdo histoldgica, auséncia de angioinvasdo, auséncia de
doenca locorregional e metastizagdo, indices proliferativos baixos.
Conclusdo: Como ja observado noutras séries, a maioria dos TNEPs revelou-se ndo funcionante sendo o
seu prognostico pior do que os tumores funcionantes.
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ABSTRACT

Keywords: Introduction: Pancreatic neuroendocrine tumors (PNETs) have a broad spectrum of clinical behavior,
Neuroe“fjocri“e tumors histopathological characteristics and prognosis. Hormonal production distinguishes functional from non-
Pancreatic tumors functional tumours. The aim was to review the cases of PNETs diagnosed and/or followed, between 2000
g‘;;l:;%r?ni and 2011, at Instituto Portugués de Oncologia de Lisboa, Francisco Gentil (IPOLFG).
Methods: Data of clinical files of PNETs of the IPOLFG was analysed. Patients were identified through
South Regional Cancer Registry and databases of IPOLFG’s Pathology and Endocrinology Departments.
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Results: 44 PNETs were identified, 68.2% nonfunctioning and 31.8% functioning (11 insulinomas and
3 gastrinomas). 52.3% of the cases were male. The median age at diagnosis was 55 years (range 31-
83). The majority of all PNETs was symptomatic (79.5%), unifocal (70.5%) and well-differentiated (63.6%).
Loco-regional disease and metastases were present in 61.4% and 56.8% of the cases, respectively. Mag-
netic resonance and endoscopic ultrasonography were the most sensitive exams. Surgery was the main
treatment offered. Median follow-up time was 32 months (& 35; range 1 to 130 months) and median
survival was 85 months (+11).

Comparison between nonfunctioning and functioning PNETSs, revealed that patients in the former group
were less symptomatic (73.3 vs 92.9%), presented more often loco-regional disease (73.3 vs 35.7%), metas-
tases (70.0 vs 28.6%), higher proliferative indexes and tumoural diameter (5.4 vs 2.9 cm). Median survival
was higher in functioning tumors (106 vs 72 months). Factors associated with a more favorable prognosis
were: hormonal secretion; histological differentiation; absence of angioinvasion; absence of locorregional
disease or metastization; low proliferative indexes.

Conclusion: As observed in other series, the majority of PNETs were nonfunctional and the prognosis of
these cases was worse than the prognosis of functional tumours.
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Introducao

Os tumores neuroenddcrinos (TNEs) constituem um grupo
heterogéneo de neoplasias, com origem nas células do sistema neu-
roendécrino. Podem afetar os mais diversos sistemas, sendo que a
maioria se localiza a nivel gastroenteropancreatico e pulmonar!.

Os tumores neuroenddcrinos pancreaticos (TNEPs) sdo entida-
des raras, com uma incidéncia anual estimada de <1/100.000 em
estudos populacionais e compreendem menos de 2% dos tumo-
res pancreaticos?3. Sdo frequentemente divididos em funcionantes
e ndo funcionantes, na dependéncia da secrecdo hormonal e da
sintomatologia dai decorrente. As manifestagcdes clinicas nos ndo
funcionantes estdo sobretudo associadas a «efeitos de massa» efou
sintomas constitucionais, como astenia, anorexia e emagrecimento.
A maioria dos TNEPs s3o nio funcionantes?.

A diversidade das manifestagdes clinicas e variabilidade da his-
téria natural destes tumores, a par do facto de serem raros, colocam
problemas de diagndstico e tratamento. Diferentes sociedades cien-
tificas tém procurado definir normas de orientagdo das quais se
destacam as propostas pela European Neuroendocrine Tumor Society
(ENETS)>. A prépria classificacdo ndo é consensual. A Organizacdo
Mundial de Satide (OMS) propde um sistema que classifica os TNEPs
de acordo com a histologia e indices proliferativos®.

O interesse e a investigacdo tém sido crescentes nesta area, o
que tem contribuido para a sua melhor compreensio?3-68, No
entanto, Halfdanarson diz ser limitado o conhecimento destas pato-
logias, sobretudo a nivel epidemiolégico e de fatores de risco?,
sendo necessarios mais estudos para incrementar o conhecimento
nestas patologias.

Com o intuito de contribuir para a definicdo da realidade
nacional, procedeu-se a andlise retrospetiva de TNEPs acompa-
nhados no IPOLFG entre 2000- 2011, com os seguintes objetivos:
1) caracteriza¢do demografica, clinica, anatomopatolégica e funci-
onal dos TNEPs; 2) andlise comparativa dos TNEPs funcionantes e
ndo funcionantes; 3) andlise de fatores de prognéstico nos TNEPs.

Métodos

Foram revistos todos os registos clinicos dos casos de TNEPs
acompanhados no IPOLFG com diagnéstico anatomopatolégico
estabelecido entre 2000-2011.

A amostra foi selecionada a partir das bases de dados do Registo
Oncolégico Regional Sul (ROR Sul) e dos Servicos de Anatomia-
Patolégica e Endocrinologia do IPOLFG, tendo-se identificado 44
casos. Foram consideradas as seguintes variaveis: sexo, idade
na altura do diagnéstico, manifesta¢ées clinicas, tempo entre o
inicio da sintomatologia e o diagnéstico, modo de diagnéstico,

funcionalidade, histéria familiar, caracteristicas anatomopatol6-
gicas, indices proliferativos, dissemina¢do locorregional ou a
distancia, tratamento e estado atual do doente. O estadiamento de
cada caso foi definido de acordo com o sistema TNM proposto pela
ENETSS.

Os dados foram colhidos, inseridos em base de dados e tratados
estatisticamente no programa aplicativo IBM SPSS 19.0.® Foram
aplicados testes estatisticos ajustados ao tipo de variaveis em ana-
lise. Curvas de Kaplan-Meier foram obtidas para estimar sobrevidas
e analisar fatores prognésticos. Valores de p <0,05 foram conside-
rados estatisticamente significativos.

Resultados

Identificaram-se 44 casos de TNEPs, 23 do sexo masculino
(52,3%) e 21 do feminino (47,7%). A média de idades na altura do
diagnéstico foi de 554 11 anos (idades minima de 31 e maxima de
83 anos). A maioria da amostra era composta por TNEPs ndo funcio-
nantes com 30 casos, existindo 14 funcionantes. Dos funcionantes,
11 eram insulinomas e 3 gastrinomas. Na amostra foram identifica-
das apenas 3 formas familiares de TNEPs: 2 gastrinomas e um ndo
funcionante em contexto de sindrome de Neoplasias Enddcrinas
Miiltiplas tipo 1 (MEN-1).

Os TNEPs ndo funcionantes afetaram maioritariamente o sexo
masculino (56,7%), enquanto os funcionantes foram mais prevalen-
tes no sexo feminino (57,1%); as diferencas encontradas ndo tém
significado estatistico (p=0,763). A diferenca da média de idades
entre ndo funcionantes e funcionantes (56 vs 53 anos) também ndo
tem significado estatistico (p=0,372).

Quanto a apresentacdo clinica dos TNEPs (tabela 1) verificou-
se que 79,5% apresentaram sintomas e o diagnéstico decorreu de
uma investigacdo dirigida, enquanto os restantes corresponderam
a incidentalomas. Comparando funcionantes e nao funcionantes,
verificou-se uma propor¢do maior de casos sintomaticos nos pri-
meiros. O tempo médio entre o inicio dos sintomas e o diagnéstico
foi superior nos funcionantes (52 vs 18 meses; p=0,037). Os sin-
tomas mais frequentes nos TNEPs ndo funcionantes foram dor
abdominal (50%), emagrecimento (50%), anorexia (41%) e vémitos
(36%), enquanto nos funcionantes destacam-se sintomas relacio-
nados com excesso hormonal, e como a maioria eram insulinomas,
verificaram-se com maior preponderancia sintomas associados a
hipoglicemias (lipotimia - 54%; confusdo mental - 54%; tonturas -
31%).

Dos exames imagioldgicos realizados, a sensibilidade diagnés-
tica foi mais elevada para a ressonancia magnética e ecoendoscopia
(tabela 1).
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