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Requisitos minimos para um relatorio
de Anatomia Patoldgica de tumores
neuroenddcrinos.

Recomendacdes do Grupo de Estudos de Tumores Neuroenddcrinos da
Sociedade Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo (GE-TNE)
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? Assistente Graduada de Endocrinologia do IPO de Lisboa, Professora Auxiliar Convidada da Faculdade de Ciéncias Médicas de Lisboa, secre-

taria do GE-TNE

? Assistente Graduada de Endocrinologia do IPO-Porto, Coordenadora do GE-TNE
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O Grupo de Estudos de Tumores Neuro-
Endécrinos (GE-TNE) da Sociedade
Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes e
Metabolismo (SPEDM) é um grupo multi-
disciplinar que reuniu em 2 de Outubro de
2010 na Golegd no decurso da 2% Reuniao
do GE-TNE, com a participagcdo de 18 dos
seus elementos para discutir e aprovar, por
consenso, os requisitos minimos para um rela-
torio de anatomia patoldgica de tumores neu-
roendocrinos (TNEs) gastro-enteropancredticos.
Como metodologia para concretizar este
objectivo encarregou um dos seus membros
(José Manuel Lopes) anatomo-patologista

de elaborar e apresentar uma proposta que,
ap6s ampla discussdo, foi aprovada por
unanimidade dos elementos presentes.
Escolheu-se o formato de lista de para-
metros para tumores neuroendocrinos pri-
marios (Tabela 1) e metastaticos (Tabela 2),
considerando produtos de biopsia e de exére-
se. Salientou-se a importancia da utilizacao
sistematica da classificacdo da Organizacao
Mundial da Saude (OMS) mais recente,
incluindo o grau [Indice Mitético (IM) por 10
campos de grande ampliacdo (HPF) e/ou
Indice de Expressdo Ki-67 (Ki-67 LI)] e os
resultados da expressdo imuno-histoquimi-

Tabela 1: Recomendagdes do GE-TNE da SPEDM - Requisitos minimos para um relatério de Anatomia Patolégica: Biopsia/exérese de tumo-

res neuro-endaocrinos primdrios.

Biopsia/Exérese

- Localizacdo anatémica

- Diagnéstico (OMS)

- Padrdo histolégico infrequente (ex: oncocitico, células claras, etc)

- IHC: cromogranina, sinaptofisina, e hormonas (correlagdo com
sindroma funcional)

- Grau (especificar sistema de graduacéo)
Proliferagdo (hot spot): IM - TOHPF/2mm? e/ou Ki-67 LI - % até
2,000 células

- Necrose tumoral (ndo-isquémica)

— Outro componente (ex: ndo-neuroenddcrino)

Exérese

— Dimensées (3)

— Multicentricidade

- Extensao da invasao (nivel ou limite anatémico/serosa/orgaos/
estruturas adjacentes)

- Invaséo vascular (IHC: endotélio, opcional)

— Invasdo perineural

— Metastases ganglionares: n° ganglios positivos/n°® de ganglios
identificados

— pTNM (especificar sistema de classificacdo: ENETS/UICC)

— Margens de resseccdo (distancia a margem mais préxima)

- Alteracdes proliferativas/outras nas células neuroenddcrinas e
tecidos ndo-neoplésicos

© 2010 - SOCIEDADE PORTUGUESA DE ENDOCRINOLOGIA, DIABETES E METABOLISMO



N. de Orientagdo Clinica

REVISTA PORTUGUESA DE ENDOCRINOLOGIA, DIABETES E METABOLISMO | 2010 | 02

Tabela 2: Recomendac¢desdo GE-TNE da SPEDM - Requisitos minimos para um relatério de Anatomia Patoldgica: Biopsia/exérese de tumo-

res neuro-enddcrinos metastdticos.

Biopsia/Exérese

- Localizagcdo anatémica da(s) metastase(s)

- Diagnéstico (OMS)

- Padréao histolégico infrequente (ex: oncocitico, células claras, etc)

- IHC: cromogranina, sinaptofisina, e hormonas (correlagdo com
sindroma funcional)

- Grau (especificar sistema de graduagdo) por cada localizagdo distinta
Proliferacao (hot spot): IM - TOHPF/2mm? e/ou Ki-67 LI - % até
2,000 células

- Necrose tumoral (ndo-isquémica)

- Outro componente (ex: nao-neuroenddcrino)

- Identificagdo da localizagdo do tumor primario (IHC: CDX2 e
TTF1, etc)

Exérese

— NUmero de metastases ressecadas

— Extensao (%) de envolvimento do tecido ressecado

— Dimensdo maior da metéstase maior

— Margens de ressec¢ao (distancia a margem mais préxima)

ca (IHC) de cromogranina e sinaptofisina
nas células tumorais. Como existem actual-
mente dois sistemas de estadiamento
(Tumor-Node-Metastasis) TNM (European
NeuroEndocrine Tumor Society-ENETS e
Union International Contre le Cancer-UICC)
dos tumores neuro-enddcrinos gastro-entero-
pancreaticos, decidiu-se recomendar forte-
mente a utilizacdo de ambos os sistemas,
incluindo o resultado da avaliag¢do do esta-
do das margens de exérese (RO/R1/R2) sem-
pre que aplicavel.

Lista de participantes na 2° reunido do
GE-TNE, realizada em 2 de Outubro de
2010 na Golega.
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Fernando Rodrigues, Endocrinologia, IPOC
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Helena Cardoso, Endocrinologia, CHP
Isabel Claro, Gastroenterologia, IPOL
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José Manuel Lopes, Anatomia Patoldgica,
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Tumores neuroenddécrinos: preparag¢do para

procedimentos invasivos.
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Sociedade Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo (GE-TNE)
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taria do GE-TNE
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O Grupo de Estudos de Tumores Neuro-
Endécrinos (GE-TNE) da Sociedade
Portuguesa de Endocrinologia, Diabetes e
Metabolismo (SPEDM) é um grupo multi-
disciplinar. A 2° reunido do GE-TNE reali-
zou-se a 2 de Outubro de 2010 na Golega,
com a participacdo de 18 elementos. Um
dos objectivos desta reunido era a elabora-
¢do de normas para adequada preparagdo
de doentes com Tumores Neuroenddcrinos
(INEs) e indicacdo cirdargica ou propostos
para outros procedimentos invasivos (por
exemplo: embolizacdo arterial, ablacdo por
radiofrequéncia e procedimentos endoscépi-
cos). Para cumprir este objectivo, foi solicita-
do a um dos participantes (Maria Jodo
Bugalho) a apresentacdo de uma proposta'?
que foi amplamente discutida dando origem
ao documento que agora se divulga e que
sumariza os consensos minimos.

1. Avaliacao Clinica e Laboratorial:

1.1. Avaliacao do estado nutricional e
do equilibrio hidro-electrolitico.

e Doentes com perda de peso, hipopro-

teinémia e/ou desequilibrio hidro-elec-
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trolitico requerem nutricdo parentéri-
ca, correcdo da volémia e das altera-
coes electroliticas;

1.2. Ha sindrome carcinoide?

e Na maioria dos casos, correlaciona-se

com metastases hepaticas de TNEs do
intestino (maioritariamente delgado)
produtores de serotonina. As excep-
coes incluem:

— TNEs do ovario;

— Metastases retroperitoniais;

— Carcinomatose peritoneal;

— TNEs bronquicos;
Os TNEs do estdmago (tipo 3 e pouco
diferenciados) podem associar-se a
sindrome carcinoide atipica. O dosea-
mento de 5-HIAA urindrio pode ser
enganador (falsamente baixo);
A duracdo da sindrome carcinoide e os
niveis de 5-HIAA sdo preditivos de
doenca carcinoide cardiaca;
Todos os doentes com sindrome carci-
noide devem ser avaliados com ecocar-
diograma bidimensional e Doppler;

e Doentes com doenca carcinoide cardiaca

devem ser discutidos com cardiologista;
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e Em doentes com doenca cardiaca
grave a correcdo da doenca valvular,
previamente a cirurgia abdominal,
deve ser ponderada;

2. Profilaxia e tratamento da crise
carcinoide:

2.1.

2.2.

2.3.

24.

2.5.

10

Se ja estiver em curso terapéuti-
ca com andlogos da somatostati-
na, manter;

Nos outros casos, iniciar, 2 sema-
nas antes da cirurgia, octreotido,
sc, 100 ng 3x/dia.

e Cirurgias mais urgentes (octreoti-
do 24/48 horas antes);

Nos casos de sindrome carcinoi-
de atipica (em doentes com TNEs
do estdmago) associar antagonis-
tas dos receptores H1 e H2. Pode
ser necessdario associar dexame-
tasonaq;

Tratamento perioperatério -
Antes da inducao anestésica
(particularmente importante no
contexto de intervencoes de
urgéncia):

Iniciar octreotido ev (500 pg em 500
ml de soro fisiolégico a um ritmo de
50 pg/h). Alternativamente, em
situacoes de baixo risco, administrar
por via sc 100 ng 2-3X durante a
intervencao;

Se crise carcinoide durante anes-
tesia, evitar farmacos adrenérgi-
cos e aumentar o ritmo de perfu-
sado do octreotido;
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3. TNEs Pancreatoduodenais:

3.1.

3.2.

3.3.

3.4.

3.5.

3.6.

Doentes com GASTRINOMAS
necessitam de tratamento com
inibidores da bomba de protoes
antes, durante e nas semanas que
se seguem a cirurgia (titulacéo
para secrecdo acida < 10 mEq/h);

Doentes com INSULINOMAS pre-
cisam de monitorizacao da glicé-
mia antes, durante e apdés a
cirurgia;

Doentes com GLUCAGONOMAS
precisam de tratamento com
analogos da somatostatina,
suplementos alimentares e, obri-
gatoriamente, anti-coagulantes;

Doentes com VIPOMAS precisam
de tratamento com analogos da

somatostatina, correcdo da volé-
mia e dos distiirbios electroliticos

A utilizacdo de octreotido (no pos
operatorio) 100-200 pg 3-4x/dia,
sc, 6-8 dias ndao é recomendada
como rotina mas, em enuclea-
¢Oes ou cirurgias dificeis, reduz o
risco de fistulizacdo. A paragem
deve ser lenta;

Em casos com esplenectomia con-
comitante a resseccdo de TNE,
recomendame-se as vacinas contra
Meningococcus e Haemophilus
Influenza + Pneumovax no dia
anterior a alta (prevencao de sep-
sis pos esplenectomia).
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4. Anestesia

4.1.

4.2.

4.3.

4.4.

4.5.

4.6.

4.7.

4.8.

A profilaxia da endocardite pode
ser necessaria no contexto de
doenca valvular grave;

A pré-medicacdo anestésica deve
excluir farmacos que estimulem
o sistema simpatico ou levem a
libertacao de histamina;

A anestesia loco regional s6 deve-
ra ser ponderada em doentes sob
terapéutica com octreotido. A
epidural é preferivel a raquianes-
tesia por menor risco de hipoten-
sao e por facilitar a analgesia no
pos operatorio;

A monitorizacédo da PVC é impor-
tante durante a cirurgia de TNEs
com sindrome carcinoide mas a
interpretacdo pode ser dificil em
presenca de faléncia cardiaca direi-
ta. Em grandes cirurgias é impor-
tante assegurar uma linha arterial;

Se ocorrer, intra-operatoriamen-
te, hipotensdo, evitar farmacos
simpatomimeéticos. Administrar
octreotido ev e fazer correcao de
volémia;

A hipertensdo trata-se prevenindo
a libertacdo de péptidos, adminis-
trando octreotido, ou aumentan-
do a profundidade da anestesia;

Em caso de bronco-espasmo, evi-
tar agonistas dos receptores f3, e
teofilinas. Preferir octreotido e
dexametasona;

“Flushing” durante a cirurgia,
devera ser entendido como sinal
para aumentar a perfusao de
octreotido;

© 2010 - SOCIEDADE PORTUGUESA DE ENDOCRINOLOGIA, DIABETES E METABOLISMO

4.9. Monitorizar a glicémia;

4.10. No poés-operatorio, evitar a
hipovolémia e dor que podem
estimular o Sistema Simpatico;

4.11. Para analgesia pos operatéria,
optar por opidides nao liberta-
dores de histamina (por exem-
plo, Fentanyl);

4.12. A suspensao da terapéutica com
octreotido devera se progressiva
ao longo da 1° semana de pos-
operatoério.
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