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1. Antes de comecar

Em uma frase

Disseram que nao é o cancer de pdncreas comum. Esta certo, e isso muda o
caminho.

1.1 Para quem ¢ este guia

A tomografia, ou a bidpsia, achou um tumor neuroendécrino no pancreas. O cancer
comum desse 6rgao é outro, o adenocarcinoma, que nasce nos canais do suco da digestao
e é o assunto do guia Cancer de pancreas. O tumor deste guia vem das células que fazem
hormoénios. Tem exames proprios e tratamentos préprios, e os numeros do

adenocarcinoma nao valem para ele.

E também raro, e costuma evoluir devagar.

O que os estudos mostram

Nos Estados Unidos, desde 2000, surgem a cada ano 1,3 caso novo por 100 mil
pessoas, somados os tumores e os carcinomas neuroendécrinos do pancreas; ha
tumores deste tipo também no intestino e no pulmao (DASARI et al., 2025). Ainda
assim, é um tumor maligno: o acompanhamento longo mostra volta ou
espalhamento até nos casos de grau e estagio baixos (REID et al., 2014). Uma revisao
de 2020 descreve o do pancreas como o correspondente, nesse 6rgao, dos tumores
carcinoides (TASKIN et al., 2020).

Fonte: DASARI et al., 2025; REID et al., 2014; TASKIN et al., 2020

Aqui, ficamos no pancreas.

1.2 Como usar

A Tabela 1.1 aponta o capitulo de cada pergunta.
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Tabela 1.1 — Onde esta cada assunto neste guia

Capitulo O que ele responde

2. Asilhotas De onde vem este tumor?

3. Os tipos O meu produz hormdnio em excesso?
4.0 grau O que quer dizer G1, G2 ou G3?

5. Os exames Para que serve cada exame?

6.0 tumor Da para s6 acompanhar?

pequeno

7. A operacao O que seretira, e como?

8. A doenca Que tratamentos foram estudados?
espalhada

9. Os sinais Quando ir ao pronto-socorro?

10. Quem Qual guia ler depois?

cuida de qué

Uma regra vale desde ja. Qualquer um destes sinais pede pronto-socorro ou o 192, sem
esperar a consulta: falta de ar, dor no peito, desmaio, febre durante a quimioterapia,

vOmito com sangue ou fezes pretas. Os outros sinais urgentes estao no capitulo 9.

O capitulo 2 desce ao tecido de onde o tumor sai.
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2. As ilhotas e as células que fazem
hormonio

Em uma frase

Espalhadas pelo pdncreas, as ilhotas guardam a origem deste tumor.

No capitulo 1 ficou uma pergunta sobre a origem. A resposta estd na anatomia.

2.1 O pancreas de [rente

Na Figura 2.1, o pancreas aparece como num atlas. A cabeca fica a esquerda de quem olha,
dentro da curva do duodeno, o comeco do intestino delgado; a cauda vai até o bago, do
outro lado.

Figura 2.1. O pancreas visto de frente, como num atlas: a cabeca dentro da curva do duodeno, a esquerda de quem olha,
e a cauda até o baco, a direita.

llustragcdo produzida pelo autor com auxilio de inteligéncia artificial

2.2 O suco da digestao e os hormonios

Quase todo o érgao produz o suco da digestdao, que desce por canais finos até o duodeno.
No meio desse tecido ficam as ilhotas, grupos pequenos de células que lancam hormonios
no sangue, entre eles a insulina e o glucagon, que seguram o a¢dicar numa faixa estreita.
O guia Cancer de pancreas explica as duas func¢oes. A Figura 2.2 mostra uma ilhota.
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Figura 2.2. Um pedaco do pancreas visto muito de perto. Em volta, os cachos de células que fazem o suco da digestao,
ligados a canais finos; no meio, a ilhota, um grupo de células mais claras, cruzado por vasos pequenos.

llustracdo produzida pelo autor com auxilio de inteligéncia artificial

O que os estudos mostram

Podem surgir em qualquer ponto do pancreas, da cabeca a cauda. O nome antigo era
tumor de células das ilhotas, lembra uma revisao de 2014 que reuniu o que se sabia
sobre eles (REID et al., 2014).

Fonte: REID et al., 2014

Parte das células, ao virar tumor, lanca hormonio no sangue em excesso, a ponto de dar
sintomas; outra parte nao chega a isso.

Os dois grupos vém a seguir, no capitulo 3.
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3. Os que produzem hormonio em
excesso e 0s que nao produzem

Em uma frase

A maioria destes tumores nao causa sintoma de hormonio.

A divisao anunciada no fim do capitulo 2 tem nome técnico. Funcionante é o tumor que
lan¢ca hormonio em excesso, a ponto de causar sintomas; pela diretriz europeia de 2023,
essa sindrome exige os sintomas junto com o hormdnio alto no exame de sangue. Nao

funcionante é o que nao da sintoma de hormonio.

A Tabela 3.1 traz os tipos numa pesquisa nacional japonesa. Entre os funcionantes, o
insulinoma, que faz insulina demais e derruba o ac¢tcar do sangue, veio a frente do
gastrinoma, que leva o estomago a produzir acido em excesso. Os outros, como o
glucagonoma e o VIPoma, sdo raros.

Tabela 3.1 — Os tipos, numa pesquisa nacional japonesa de 2010

Tipo O que produz em excesso De cada 100 tumores

Ndo Nada que cause sintoma 65,5
funcionante

Insulinoma Insulina, que baixa o aglicar 20,9
Gastrinoma Gastrina, que faz o estémago produzir acido 8,2
Outros, como O horménio que dd o nome Raros
o

glucagonoma

eoVIPoma

Fonte: elaborado pelo autor a partir de (ITO et al., 2015), com 3.379 pessoas tratadas no
Japao em 2010, de (OKABAYASHI et al., 2013) e (CHATZIPANAGIOTOU et al., 2023), para
o que o insulinoma e o gastrinoma fazem, e de (HOFLAND et al., 2023), para os raros. A

equipe confirma o tipo com os sintomas e o exame de sangue.

Num registro americano, a parte dos nao funcionantes foi ainda maior, como se vé no
Grafico 3.2.
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Tumores nio funcionantes, em duas fontes

Em cada 100 tumores neuroendécrinos do pancreas.

Registro americano SEER, de 1973 a 2000, com 1.483 casos

N&o funcionantes — 90,8 em cada 100

Pesquisa nacional japonesa, com 3.379 pessoas tratadas em 2010

N&o funcionantes _ 65,5 em cada 100

As duas fontes vém de paises e épocas diferentes. O tipo de cada caso sai do exame da
pessoa.

Elaborado pelo autor a partir de HALFDANARSON et al., 2008 e ITO et al., 2015.

Gréfico 3.2. Tumores ndo funcionantes em cada 100 tumores neuroenddcrinos do pancreas, em duas fontes de paises e
épocas diferentes.

Elaborado pelo autor a partir de (HALFDANARSON et al., 2008) e (ITO et al., 2015)

Em parte das pessoas, o tumor vem de uma heranca de familia.

O que os estudos mostram

Na pesquisa japonesa, a neoplasia endécrina multipla do tipo 1 acompanhava 4,3 de
cada 100 casos (ITO et al., 2015). A sindrome de von Hippel-Lindau é outra heranca
ligada a estes tumores (REID et al., 2014). O laudo pode orientar um teste genético,
segundo a revisao da classificacao de 2022 (RINDI et al., 2022).

Fonte: ITO et al., 2015; REID et al., 2014; RINDI et al., 2022

O que os estudos mostram

Dois retratos. No registro americano SEER, com 1.483 casos reunidos entre 1973 e
2000, 90,8 de cada 100 tumores eram nao funcionantes (HALFDANARSON et al.,
2008). No Japao, entre as 3.379 pessoas tratadas em 2010, a conta deu 65,5; ali, 19,9
de cada 100 ja tinham metastase a distancia, um foco do tumor em outro 6rgao,
quando ele foi descoberto (ITO et al., 2015). O tipo de cada caso sai do exame da
propria pessoa.

Fonte: HALFDANARSON et al., 2008; ITO et al., 2015
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Pergunte ao seu médico

e O meutumor éfuncionante ou nao funcionante?

e Ha motivo para estudar uma heranca na familia?

Ha uma segunda medida, feita na biépsia. Ela ocupa o capitulo 4.
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4. O grau pelo Ki-67 e o que ele muda

Em uma frase

O grau mostra a pressa com que as células do tumor se dividem.

Depois do tipo, visto no capitulo 3, o laudo informa o grau. Quem o define é o patologista,
o médico que examina o tecido ao microscopio. Ele conta quantas células tém o Ki-67, a
marca das que estdo se dividindo. Vira uma porcentagem.

A Tabela 4.1 resume os graus da classificacio da Organizacdo Mundial da Saude, a
OMS. Do Gl ao G3 estao os tumores bem diferenciados, de células ainda parecidas com as

normais, que se dividem mais depressa conforme o grau sobe. O carcinoma é outro

grupo.

Tabela 4.1 — Os graus pelo Ki-67, na classificacdo da OMS

Grau Ki-67 O que o laudo descreve

G1 Abaixo de 3% Tumor bem diferenciado

G2 De 3% a20% Tumor bem diferenciado

G3 Acima de 20% Tumor bem diferenciado

Carcinoma Em geral acima de 50% Pouco diferenciado; grau alto por definicdo

neuroenddcrino

Fonte: elaborado pelo autor a partir de (RINDI et al., 2022), sobre a classificacio da OMS
de 2022; 0 G2 entre 3% e 20% segue (MASSIRONI et al., 2025), e 0 G3 e o0 carcinoma seguem
(TASKIN et al., 2020). O Gl fica abaixo do limite do G2. O laudo de cada pessoa é lido pela

equipe.

O grau entra na escolha do tratamento, porque os ensaios testaram cada remédio em
graus definidos (capitulo 8). Nao prevé, sozinho, o futuro de ninguém. O laudo néo é
sentenca: a equipe soma o grau, o tamanho do tumor, os exames e a pessoa.
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O que os estudos mostram

O grau decidiu quem entrou em dois ensaios do capitulo 8. O CLARINET s6 aceitou
tumores de grau 1 ou 2 com Ki-67 abaixo de 10% (CAPLIN et al., 2014). O NETTER-2
recebeu os de grau 2 com Ki-67 de 10% a 20% e os de grau 3 até 55% (SINGH et al.,
2024). Quem recebe o laudo de carcinoma pouco diferenciado segue outro caminho,
com quimioterapia a base de platina; uma revisao de 2020 explica que nesse grupo o
Ki-67 costuma passar de 50% e que ha casos dificeis de separar do G3 bem
diferenciado (TASKIN et al., 2020).

Fonte: CAPLIN et al., 2014; SINGH et al., 2024; TASKIN et al., 2020

Os exames que levam ao laudo estdao no capitulo 5.
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5. Os exames e 0 que cada um mostra

Em uma frase

Cada exame responde a uma pergunta diferente.

O Ki-67 do capitulo 4 depende de tecido. Ele vem de uma puncao, a retirada de células
com agulha fina, ou da pe¢a da operacdo. Antes, vém as imagens. A Tabela 5.1 retine o que

cada exame mostra.

Tabela 5.1 — Os exames e o que cada um mostra

Exame O que ele mostra

Tomografiae O nddulo, o tamanho e o lugar no pancreas
ressonancia

Ecoendoscopia O nédulo de perto e células para o laudo, com o Ki-67
com puncao

PET com Onde ha células com o receptor da somatostatina
analogo da
somatostatina

Hormonios no O excesso de um hormdnio, quando ha sintomas dele
sangue

Cromogranina Uma substancia destas células, Gtil sobretudo no seguimento
no sangue

Fonte: elaborado pelo autor a partir de (OKABAYASHI et al., 2013), (REID et al., 2014),
(DEPPEN et al., 2016), (HOFLAND et al., 2023) e (ROSSI et al., 2018). Quem escolhe os

exames é a equipe.

A tomografia e a ressonancia costumam abrir a investigacdo. No insulinoma, entram
depois que o sangue confirmou o excesso de insulina. A ecoendoscopia da Figura 5.2 vai
mais perto: chega ao pancreas por dentro do estdmago e do duodeno, sem corte na pele, e
a agulha fina do aparelho colhe as células que o patologista vai examinar para o laudo. E
assim que a maior parte destes tumores tem o diagndstico, segundo uma revisao de 2014.
O guia Cancer de pancreas: o mapa do tratamento descreve o exame; se o achado for um

cisto, o caminho esta no guia Cisto no pancreas (IPMN).
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Figura 5.2. A ecoendoscopia: o aparelho passa pelo estémago até o duodeno, e o ultrassom da ponta mostra uma lesdo
na cabeca do pancreas, alcangada por uma agulha fina. Como num atlas, a cabeca do pancreas fica a esquerda de quem
olha, na curva do duodeno.

llustracdo produzida pelo autor com auxilio de inteligéncia artificial

Ha ainda o PET. Esse exame de imagem, com um marcador levemente radioativo preso a
um analogo da somatostatina, molécula que imita uma substancia do préprio corpo,
aponta onde ha células com o receptor dessa substancia. O resultado conta na escolha de
alguns tratamentos do capitulo 8. A cromogranina, que estas células lancam no sangue,
serve sobretudo para acompanhar quem ji tem o diagndstico. Os hormdnios do sangue

entram quando ha sintomas de um deles.

O que os estudos mostram

Efeitos possivelmente ligados ao PET com galio-68 foram raros, 6 em 974 pessoas,
numa metanalise de 2016 sobre tumores neuroenddécrinos do pulmao e do aparelho
digestivo. A sensibilidade estimada do exame foi de 90,9% em nove estudos que o
compararam as imagens comuns. A especificidade ficou em 90,6% (DEPPEN et al.,
2016). Contra pessoas saudaveis, somados 13 estudos com tumores neuroenddcrinos
em geral, a cromogranina teve sensibilidade de 73%. A especificidade foi de 95%
(YANG et al., 2015). Outra metanalise a indicou para o seguimento, como
confirmacao de que o tumor voltou ou cresceu (ROSSI et al., 2018).

Fonte: DEPPEN et al., 2016; YANG et al., 2015; ROSSI et al., 2018
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Pergunte ao seu médico

e O PET mostrou o receptor da somatostatina no meu tumor?

e A puncio trouxe material para o Ki-67?

As vezes, a equipe propde esperar; o capitulo 6 diz para quem.
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6. O tumor pequeno que pode ser
vigiado

Em uma frase

Para alguns tumores pequenos, vigiar com exames ¢ uma opcao estudada.

Nem todo nédulo achado no capitulo 5 precisa sair logo.

Na Figura 6.1, ele est4 no corpo do pancreas, depois do colo, o trecho estreito entre a

cabeca e o corpo.

Figura 6.1. O pancreas visto de frente, com o duodeno em volta da cabega, a esquerda, os vasos grandes atras do colo e
o baco na ponta da cauda, a direita. No corpo do pancreas, um nédulo pequeno, redondo e de borda nitida.

llustragcdo produzida pelo autor com auxilio de inteligéncia artificial

A vigilancia foi estudada num grupo definido: tumor nao funcionante, sem sintoma, sem
heranca de familia e pequeno. Quao pequeno? O estudo ASPEN, que acompanha esse
grupo desde o comeco, fica nos tumores de até 2 cm; numa revisao de 2017, o limite variou
de 2 cm a qualquer tamanho. Com a herancga, os niimeros mudam (Grafico 6.2).
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O que aconteceu na vigilancia

Metanalise, em cada 100 pessoas: 344 sem a heranca e 64 com ela.

O tumor cresceu

Sem a heranca

Com a heranca

Apareceu metéstase

Sem a heranga

Com a heranga

Foi operado depois

Sem a heranga

Com a herancga

A heranca é a neoplasia endécrina multipla do tipo 1.
Elaborado pelo autor a partir de SALLINEN et al., 2017.

Gréfico 6.2. O que aconteceu na vigilancia de tumores pequenos n3o funcionantes, em cada 100 pessoas, sem e com a

heranca de familia.

Elaborado pelo autor a partir de (SALLINEN et al., 2017)

22 em cada100
52 em cada100

0O emcada100
9 emcada100

12 em cada 100
25em cada 100

A evidéncia é baixa. Quem diz sdo os préprios autores da metanalise do Grafico 6.2, que

pedem seguimento mais longo.

Uma revisao de 2020 lembra que perto de 10 de cada 100 tumores pequenos do estagio

T1 mostram metastase ou avanco, e um registro americano analisado em 2022 pede que a

escolha olhe além do tamanho.

A Figura 6.3 resume os dois caminhos. No primeiro, o tumor do grupo estudado pode

ser vigiado com exames repetidos; se crescer ou mudar, a operacao volta a conversa. No

segundo, entram o tumor funcionante e o que da sintoma. O maior e o que cresce

também vao para a discussao da operacao. A decisdo é da equipe com vocé.
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Vigiar ou operar

[Tumor achado nos exames: a equipe olha mais do que o tamanho }
I

v

1. Pode ser vigiado 2. A equipe discute a operagdo

Néo funcionante, sem sintoma, sem
heranca e pequeno (até 2 cm no estudo
ASPEN). Exames repetidos; se crescer
ou mudar, a operagdo volta a

conversa.

O tumor funcionante e o que da
sintoma. Também o maior e o que
cresce.

i
1
1
1
1
i

Perto de 10 de cada 100 tumores pequenos, do estagio T1, mostram metastase ou avanco.
Elaborado pelo autor a partir de PARTELLI et al., 2022, PARTELLI et al., 2017,
SALLINEN et al., 2017, TASKIN et al., 2020 e YANG et al., 2022.

Figura 6.3. Vigiar ou operar: os dois caminhos deste capitulo, na ordem do texto. A decisdo é da equipe com a pessoa.

Elaborado pelo autor a partir de (PARTELLI et al., 2022), (PARTELLI et al., 2017), (SALLINEN et al., 2017), (TASKIN et al., 2020)
e (YANGetal, 2022)

O que os estudos mostram

Das 327 pessoas vigiadas, 46 acabaram operadas; em 19, o motivo foi o crescimento
do tumor, o mais frequente. Ninguém em vigilancia morreu da doenca. Os cinco
estudos dessa revisao, com 540 pessoas no total, olharam para tras e seguiram as
pessoas por pouco mais de dois a quase quatro anos, na mediana (PARTELLI et al.,
2017). Na metanélise do mesmo ano, a metastase s6 apareceu em pessoas com a
heranca, e num estudo sé: quatro casos nos ganglios, por onde a linfa passa, e um
longe do pancreas (SALLINEN et al., 2017).

Fonte: PARTELLI et al., 2017; SALLINEN et al., 2017

Pergunte ao seu médico

¢ O meu tumor estid no grupo em que a vigilancia foi estudada?

® Que exame me acompanharia, e o que faria a equipe mudar de ideia?

Se a escolha for a cirurgia, o capitulo 7 mostra as op¢oes.
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7. A operacao conforme o lugar e o
tamanho

Em uma frase

A posicdo do tumor no pancreas define a peca retivada.

Para quem ficou fora da vigilancia do capitulo 6, ou mudou de grupo, a equipe discute a
retirada. Quando o tumor nao se espalhou, a retirada é o caminho que as sociedades
europeia e americana indicavam, segundo uma revisao de 2016. O grau nao alterava essa
indicacao.

A Tabela 7.1 liga o lugar do tumor a operacao. Na cabeca do pancreas, ela é a Whipple,
que retira a cabeca com o duodeno. No corpo e na cauda, é a pancreatectomia distal, as

vezes com o baco, como na Figura 7.2. Em casos escolhidos pela equipe, a enucleacao tira
s6 o ndédulo e poupa o resto do pancreas.

Tabela 7.1 — As operacdes conforme o lugar do tumor

Ondeestido

A operacao Onde ler mais
tumor
Na cabeca do Whipple: sai a cabeca do pancreas com o duodeno Whipple
pancreas
No corpo ou Pancreatectomia distal: saem o corpo e a cauda, as vezes com o Pancreatectomia
na cauda baco distal
Em casos Enucleagdo: sai sé o nédulo, e o resto do pancreas fica Este guia
escolhidos
pela equipe

Fonte: elaborado pelo autor a partir de (CORIAT et al., 2016), para a retirada do tumor
localizado, de (HUTTNER et al., 2015), para a enucleacio, e dos guias Whipple e
Pancreatectomia distal da série. A escolha é da equipe, com o lugar, o tamanho e o grau

do tumor.
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Figura 7.2. Em cor, o que sai na pancreatectomia distal com retirada do bago: o corpo e a cauda do pancreas e o bago.
Em cinza, a cabeca do péncreas e o duodeno, que ficam.

llustracdo produzida pelo autor com auxilio de inteligéncia artificial

Os ganglios também contam. Sdo pequenos filtros do caminho da linfa, e o tumor maior
se associa a mais sinais de agressividade, entre eles os ganglios tomados. A operacio pode
ser feita por via robdtica, laparoscépica ou convencional. O guia Cirurgia robética do
aparelho digestivo compara as vias.

Os detalhes de cada operacao estdo no guia Whipple e no guia Pancreatectomia distal:
a operacao do corpo e da cauda do pancreas, com a internacio e os riscos; o caminho até a
operacao estd no guia Cancer de pancreas: o mapa do tratamento.
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O que os estudos mostram

Num registro americano com 5.172 pessoas, 2,5 cm foi o tamanho que serviu de
divisa para prever esses sinais (YANG et al., 2022). Cinco fatores se associaram a
fistula do pancreas, o vazamento do suco digestivo pela emenda ou pelo corte, entre
3.532 pessoas operadas por este tumor em hospitais de um programa americano de
qualidade, de 2014 a 2018: o sexo masculino, a enucleacao, a Whipple, o canal do
pancreas fino e a glandula macia. A fistula atingiu 24,8 de cada 100 delas. Nas
operacdes do pancreas por outros motivos, 16,4 (HEDGES et al., 2022). Numa
metanalise de 22 estudos observacionais, com 1.148 pessoas com tumores variados
do pancreas, a enucleacao se associou a mais fistula do que as operacoes-padrao,
como a Whipple e a pancreatectomia distal. Também se associou a menos falta de
insulina e de enzimas depois. A mortalidade nao teve diferenca significativa
(HUTTNER et al., 2015).

Fonte: YANG et al., 2022; HEDGES et al., 2022; HUTTNER et al., 2015

Pergunte ao seu médico

e Qual operacao cabe no meu caso, e por qué?

e Aenucleacao é possivel para o meu nédulo?

O capitulo 8 trata da doenca que passou do pancreas.

Dr. Mateus Antunes Nogueira - Médico - CRM-SP 97.070 - Cirurgido do Aparelho Digestivo - RQE 46345

exemplar de leitura pessoal, reproducio nao autorizada, CRM-SP 97.070, RQE 46345

21



8. Quando a doenca se espalhou

Em uma frase

Cada remédio desta fase foi testado num grupo definido.

Nem sempre a retirada do capitulo 7 é possivel. Quando o tumor se espalha, o lugar mais
frequente é o figado.

A Tabela 8.1 lista os tratamentos estudados, pela classe ou pelo nome genérico, com
quem entrou em cada ensaio. Em cada um, a medida principal foi o tempo até a doenca
avancar. O radioligante, uma substancia radioativa presa a um analogo da somatostatina,
exige o receptor da somatostatina, visto no PET do capitulo 5. Os remédios-alvo

bloqueiam proteinas das células: o everolimo, uma delas; o sunitinibe, varias.

Tabela 8.1 — Os tratamentos da doenca espalhada e quem entrou em cada ensaio

Tratamento Quem entrou no ensaio Comparado com
Analogo da 204 pessoas com tumor avangado e ndo funcionante, do pancreas, do Placebo
somatostatina intestino ou de origem desconhecida, de grau 1ou 2, Ki-67 abaixo de

10%, com o receptor; 96 de cada 100 sem crescimento do tumor logo
antes do sorteio

Radioligante, 226 pessoas com tumor avancado do aparelho digestivo, recém- O analogo em

com o analogo descoberto, de grau 2 (Ki-67 de 10% a 20%) ou 3 (até 55%), com o dose alta
receptor

Everolimo, 410 pessoas com tumor do pancreas avangado, de grau baixo ou Placebo

remédio-alvo intermediario, que cresceu no Gltimo ano

Sunitinibe, 171 pessoas com tumor do pancreas avangado e bem diferenciado, que Placebo

remédio-alvo cresceu no Ultimo ano

Capecitabina 144 pessoas com tumor do pancreas avancado, de grau baixo ou Temozolomida

com intermediario, que cresceu no Gltimo ano; ensaio de fase 2 sozinha

temozolomida,
quimioterapia

Fonte: elaborado pelo autor a partir de (CAPLIN et al., 2014), (SINGH et al., 2024), (YAO et
al., 2011), (RAYMOND et al., 2011) e (KUNZ et al., 2023). Em cada ensaio, a doenca
demorou mais a avangar com o tratamento estudado. Quem indica é o oncologista

clinico, com a equipe.

Os efeitos contam. O Grafico 8.2 traz os trés mais frequentes do everolimo no
RADIANT-3. Na maioria, foram de grau 1 ou 2, os mais leves da escala. Feridas na boca e

diarreia que nao cede estao nos sinais do capitulo 9.
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Efeitos mais frequentes do everolimo no RADIANT-3

Em cada 100 pessoas; os trés primeiros efeitos da lista da fonte.

Feridas naboca
Eversiime 7 64 em cada 100
Placebo C 17 em cada 100
Manchas na pele
Everolimo [ | 49 em cada 100
Placebo ] 10 em cada 100
Diarreia
Everolimo (| 34 emcada100
Placebo (9 10 em cada 100

A maioria foide grau1ou 2, os mais leves da escala.
Elaborado pelo autor a partir de YAO et al., 2011.

Gréfico 8.2. Os trés efeitos mais frequentes do everolimo no RADIANT-3, em cada 100 pessoas, ao lado do placebo.

Elaborado pelo autor a partir de (YAO et al., 2011)

Para os focos no figado, a radiologia tem varios procedimentos, entre eles a ablacao, que
os destréi sem retira-los; a operacgao é outra opcao. Os cuidados durante a quimioterapia
estdo no guia Quimio e radio antes ou depois da cirurgia. Remédio aqui é s6 com receita.
Nada se suspende por conta propria.

O que os estudos mostram

Num registro sueco com 7.334 pessoas com tumores neuroenddcrinos de varios
érgios, 82 de cada 100 das que tinham metéstase a tinham no figado (RITHIMAKI et
al., 2016). Para os tratamentos dirigidos a ele, um painel internacional de 2014
reuniu recomendacoes e registrou a falta de ensaios rigorosos (FRILLING et al.,
2014). Nenhuma morte ligada ao radioligante apareceu durante o tratamento no
NETTER-2. L4, 226 pessoas foram sorteadas na proporcao de duas para uma, e
efeitos de qualquer grau atingiram 93 de cada 100 tratados com o radioligante e 95
de cada 100 tratados com o analogo em dose alta (SINGH et al., 2024). No
CLARINET, a diarreia atingiu 26 de cada 100 pessoas com o analogo e 9 de cada 100
com placebo; a qualidade de vida e a sobrevida nao tiveram diferenca significativa
(CAPLIN et al., 2014). Com capecitabina e temozolomida juntas, a sobrevida
também nao mostrou diferenca significativa em relacdo a temozolomida sozinha
(KUNZ et al., 2023).

Fonte: RITHIMAKI et al., 2016; FRILLING et al., 2014; SINGH et al., 2024; CAPLIN et al., 2014; KUNZ et al., 2023
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Pergunte ao seu médico

e O meu tumor tem o receptor para o radioligante?

e Qual é o objetivo deste tratamento, e como vamos medir a resposta?

Quando ligar e quando correr fica para o capitulo 9.
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9. Os sinais do hormonio e os sinais
de alerta

Em uma frase

Alguns sinais vém do hormonio em excesso; outros pedem pressa.

Os efeitos dos remédios do capitulo 8 dao sinais. Os hormonios do capitulo 3 também. A
pessoa aprende a reconhecé-los. A Tabela 9.1 reine os dos dois funcionantes mais

comuns, cada um no seu nivel.

Tabela 9.1 — Os hormdnios em excesso e 0s seus sinais

Tumor Sinal Nivel

Insulinoma Tremor ou suor frio em jejum, que passam ao comer No mesmo dia — falecoma
equipe hoje

Insulinoma Convulsdo, mesmo que passe sozinha Emergéncia agora — pronto-

socorro ou 192

Insulinoma Confuséo, sonoléncia fora do comum ou desmaio Emergéncia agora — pronto-
socorro ou 192

Gastrinoma Sangramento que ndo para, vdmito com sangue ou Emergéncia agora — pronto-
fezes pretas socorro ou 192
Gastrinoma Vémito ou diarreia que impedem de beber liquido, com Emergéncia agora — pronto-
tontura ao levantar socorro ou 192
Gastrinoma Diarreia que ndo cede com a orientacdo recebida No mesmo dia — falecom a
equipe hoje

Fonte: elaborado pelo autor a partir de (OKABAYASHI et al., 2013) e (CRYER et al., 2009),
para o insulinoma, e de (CHATZIPANAGIOTOU et al., 2023), para o gastrinoma. Os sinais
e os niveis sdo os da lista deste capitulo, onde estdo também os outros sinais urgentes.

O insulinoma derruba o actcar do sangue. O corpo da avisos, como tremor e suor, as
vezes com palpitacdo; quando o actcar falta ao cérebro, aparece a confusao, sinal do
primeiro nivel. O exame que confirma é o teste de jejum prolongado. Antes de investigar,
uma diretriz americana de 2009 pede que os sintomas venham junto com o acticar baixo

medido no sangue e passem quando ele sobe.

O gastrinoma faz o estdbmago produzir acido demais. Vém ulceras e diarreia que dura.
A Ulcera que sangra da vomito com sangue ou fezes pretas, sinais do primeiro nivel; a
diarreia que nao cede com a orientac¢ao recebida pede contato no mesmo dia.
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9.1 Sinais de alerta em trés niveis

Sao trés niveis. A Figura 9.2 traz o primeiro, e a Figura 9.3, os outros dois, com os sinais
da lista deste capitulo. Quem ja foi operado segue também os sinais do guia da sua

operacao, Whipple ou Pancreatectomia distal.

Emergéncia agora — pronto-socorro ou 192

® Febre com calafrio em quem esta
amarelo, o que sugere infeccdo da

bile.

® Falta de ar ou dor no peito.

@ Convulsdo, mesmo que passe sozinha.

@ Sangramento que ndo para, vémito com
sangue ou fezes pretas.

@ Febre durante a quimioterapia,
sobretudo com calafrio ou mal-estar.

@ Confusdo, sonoléncia fora do comum
ou desmaio.

@ Vomito ou diarreia que impedem de
beber liquido, com tontura ao
levantar.

@® Parar de eliminar gases e fezes, com
a barriga inchada e vdmitos.

Elaborado pelo autor.

Figura 9.2. Emergéncia agora — pronto-socorro ou 192: os oito sinais do primeiro nivel, como na lista deste capitulo.

Elaborado pelo autor

No mesmo dia — fale com a equipe hoje Na préxima consulta — anote e leve

® Pele ou olhos amarelos pela primeira
vez, ou piorando.

® A coramarela voltou depois da
prétese biliar.

® Tremor ou suor frio em jejum, que
passam ao comer.

@ VVomitos que impedem beber agua.

® Diarreia que ndo cede coma
orientagdo recebida.
@ Feridas na boca que impedem de comer.

L. Perda de apetite que ja dura dias.

J

@ Perda de peso que continua.

® Fezes claras e gordurosas, que
boiam.

® Glicemia fora do habitual.

@ Dorméncia ou formigamento nas maos e
nos pés.

® Cansaco que atrapalha a rotina.

® Duvidas sobre remédios de uso
continuo durante o tratamento.

L

Elaborado pelo autor.

Figura 9.3. Os sinais do mesmo dia e os da proxima consulta, como na lista deste capitulo.

Elaborado pelo autor
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Sinais de alerta

Emergéncia agora — pronto-socorro ou 192:

Febre com calafrio em quem estd amarelo, o que sugere infeccao da bile.
Febre durante a quimioterapia, sobretudo com calafrio ou mal-estar.
Falta de ar ou dor no peito.

Confusio, sonoléncia fora do comum ou desmaio.

Convulsao, mesmo que passe sozinha.

Vomito ou diarreia que impedem de beber liquido, com tontura ao levantar.

Sangramento que nao para, vomito com sangue ou fezes pretas.

Parar de eliminar gases e fezes, com a barriga inchada e vomitos.

No mesmo dia — fale com a equipe hoje:

Pele ou olhos amarelos pela primeira vez, ou piorando.
A cor amarela voltou depois da protese biliar.

Tremor ou suor frio em jejum, que passam ao comer.
VOmitos que impedem beber agua.

Diarreia que ndo cede com a orientagdo recebida.
Feridas na boca que impedem de comer.

Perda de apetite que ja dura dias.

Na préxima consulta — anote e leve:

Perda de peso que continua.

Fezes claras e gordurosas, que boiam.

Glicemia fora do habitual.

Dormeéncia ou formigamento nas maos e nos pés.
Cansaco que atrapalha a rotina.

Duvidas sobre remédios de uso continuo durante o tratamento.

Pergunte ao seu médico

Se eu tiver tremor em jejum, para quem ligo, e em que horario?

Para quem telefonar? O capitulo 10 responde.
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10. Quem cuida de qué, e o que ler
depois

Em uma frase

O acompanhamento deste tumor é longo e envolve vdrias dreas.

A lista do capitulo 9 leva a equipe, e a Figura 10.1 mostra a divisao do trabalho entre os

profissionais que cuidam deste tumor, do diagnoéstico ao seguimento.

Cada area tem a sua parte. O cirurgiao do aparelho digestivo opera e participa da
escolha entre vigiar e operar. O endocrinologista cuida dos sintomas de hormoénio em
excesso e dos exames de sangue deles; ele é o médico das glandulas. A medicina nuclear,
que usa substancias radioativas, faz o PET e o radioligante. O oncologista clinico conduz
os remédios. O patologista confirma o diagndstico e da o grau. Quem faz endoscopia
colhe as células. Para o tumor nao funcionante, a diretriz europeia de 2023 pede que uma

equipe multidisciplinar, dedicada a estes tumores, decida o tratamento.

Quem cuida de qué
o Cirurgido do aparelho digestivo o Endocrinologista
Opera e participa da escolha entre Os sintomas de horm&nio em excesso
vigiar e operar. e 0s exames de sangue deles.
Medicina nuclear o Oncologista clinico
O PET e o radioligante. Os remédios da doenca espalhada.
e Patologista o Médico que faz endoscopia
O diagnéstico e o grau, no laudo. A ecoendoscopia e a pungdo.

Para o tumor ndo funcionante, a diretriz europeia de 2023 pede uma equipe
multidisciplinar. A divisio muda de um hospital para outro.
Elaborado pelo autor a partir de KOS-KUDtA et al., 2023.

Figura 10.1. Quem cuida de qué, na ordem do texto. A divisdo muda de um hospital para outro.

Elaborado pelo autor a partir de (KOS-KUDEA et al., 2023)

O seguimento também é longo. Quem marca a agenda é a equipe.
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O que os estudos mostram

A volta do tumor pode acontecer tarde, inclusive nos de grau e de estagio baixos,
lembra a revisao de 2014 citada no capitulo 1 (REID et al., 2014). Quando a
cromogranina estava alterada no comeco, ela ajuda a acompanhar (ROSSI et al.,

2018).

Fonte: REID et al., 2014; ROSSI et al., 2018

10.1 Perguntas para levar a consulta

Pergunte ao seu médico
e O meutumor é funcionante? Qual é o grau, e qual foi o Ki-67?
e Ele pode ser vigiado, ou a operacgao é o caminho?

e Quem da equipe acompanha os hormonios e o PET?

Anote as respostas. A Tabela 10.2 aponta o guia da série para cada situacao que pode vir

pela frente.
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Tabela 10.2 — Se vocé esta aqui, leia este guia

Se vocé esta . .
R Leia este guia
aqui
Quer entender  Cancer de pancreas
o pancreas, 0s
exames e o

cancer comum
do 6rgdo

O achado no
pancreas é um
cisto

Vaifazera
ecoendoscopia
e quer saber
como é

O tumor esta
nacabecaea
operacdo foi
indicada

O tumor esta
no corpo ou na
caudaea
operacao foi
indicada

Vai fazer
quimioterapia

Quer
comparar as
viasda

operacao

Cisto no pancreas (IPMN)

Cancer de pancreas: o mapa do tratamento

Whipple

Pancreatectomia distal: a operagdo do corpo e da cauda do pancreas

Quimio e radio antes ou depois da cirurgia

Cirurgia robdtica do aparelho digestivo

Cada exame novo pode mudar o plano, e a equipe revé o caminho com vocé.
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Glossario

Palavras que aparecem no livro e costumam gerar davida.

Analogo da somatostatina

Remédio que imita a somatostatina, uma substancia do proprio corpo que freia a liberagao de varios
hormonios.

Carcinoma neuroenddcrino

O tipo pouco diferenciado, de grau alto por defini¢do, com células que se multiplicam muito
depressa; segue outro tratamento.

Colo do pancreas

O trecho estreito que liga a cabecga ao corpo do pancreas.

Cromogranina

Uma substancia que as células neuroendécrinas langam no sangue; é medida num exame de sangue.

Duodeno

A primeira parte do intestino delgado, em forma de C, logo depois do estbmago.

Ecoendoscopia

A endoscopia com ultrassom na ponta do aparelho, que examina o pancreas por dentro do estomago
e do duodeno e permite colher células com agulha fina.

Endocrinologista

O médico das glandulas e dos hormonios.

Ensaio por sorteio

O estudo que sorteia as pessoas entre os tratamentos comparados, para que a escolha nao dependa de
quem trata. Os médicos dizem ensaio randomizado.

Enucleacao

A operacao que retira s6 o nédulo e deixa o resto do pancreas.

Especificidade

A capacidade de um exame de dar negativo quando a doenca nao existe.

Fistula do pancreas

O vazamento do suco do pancreas depois da operacao, pela emenda ou pela superficie cortada.

Funcionante

O tumor que lanca hormdnio em excesso, a ponto de causar sintomas.

Ganglios

Pequenos filtros do caminho da linfa, aonde o tumor pode chegar. Os médicos dizem linfonodos.

Gastrinoma

O tumor que produz gastrina em excesso, 0 horménio que manda o estdmago fazer acido.
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Glicemia

O nivel de aclicar no sangue.

Grau

A medida de quao depressa as células do tumor se multiplicam, do Gl ao G3.

Hormoénio

Substancia que uma glandula lan¢a no sangue e que age em outra parte do corpo.

I1hotas

Pequenos grupos de células espalhados pelo pancreas que langam hormonios no sangue, como a
insulina.

Insulinoma

O tumor que produz insulina em excesso e baixa o ag¢tcar do sangue.

Ki-67
Uma marca, vista ao microscépio, das células que estio se dividindo; a porcentagem de células
marcadas da o grau.

Metanadlise

O estudo que junta os resultados de varios outros.

Metastase

O foco do tumor em outro 6rgio, longe de onde ele nasceu.

Neoplasia endécrina multipla do tipo 1

Uma heranca de familia que favorece tumores em varias glandulas, entre elas o pancreas.

Pancreatectomia distal

A operagao que retira o corpo e a cauda do pancreas, as vezes com o bago.

Patologista

O médico que examina o tecido ao microscopio e escreve o laudo.

PET

O exame de imagem que usa uma substancia levemente radioativa para mostrar onde ela se acumula
no corpo.

Placebo

Um produto sem acao, usado nos estudos para comparar.

Prétese biliar

Um tubo posto dentro do canal da bile, que reabre a passagem.

Puncao

A retirada de células com uma agulha fina, para o exame ao microscopio.
Quimioterapia

Tratamento com remédios que circulam pelo corpo e atacam células que se dividem depressa, entre
elasas do tumor.

Dr. Mateus Antunes Nogueira - Médico - CRM-SP 97.070 - Cirurgido do Aparelho Digestivo - RQE 46345 32

exemplar de leitura pessoal, reproducio nao autorizada, CRM-SP 97.070, RQE 46345



Radioligante
Tratamento com uma substiancia radioativa presa a uma molécula parecida com a somatostatina,
que se liga as células que tém o receptor dela.

Receptor da somatostatina

A molécula da superficie da célula a qual a somatostatina e os seus analogos se ligam.

Sensibilidade

A capacidade de um exame de dar positivo quando a doenca existe.

Tumor neuroenddcrino

O tumor das células que fazem hormonios; no pancreas, ja se chamou tumor de células das ilhotas.

Vigilancia
Acompanhar o tumor com exames repetidos, sem operar, enquanto ele nao muda.
Whipple

A operagao que retira a cabeca do pancreas com o duodeno. Os médicos dizem
duodenopancreatectomia.
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Transparéncia e licencas

Esta pagina declara a origem de cada figura usada no livro, a base das informacdes e as condi¢oes de uso do

material.

Figuras e ilustracoes

Item Assunto Arquivo Origem e licenga

Figura 2.1 O pancreas visto de frente, como num vO67_o-pancreas-e-seus- llustracao produzida pelo
atlas: a cabega dentro da curva do vizinhos_astra.png autor com auxilio de
duodeno, a esquerda de quem olha, e a inteligéncia artificial
cauda até o bago, a direita.

Figura 2.2 Um pedago do pancreas visto muito de v074_as-ilhotas-do- llustracdo produzida pelo
perto. Em volta, os cachos de células pancreas_astra.png autor com auxilio de
que fazem o suco da digestdo, ligados a inteligéncia artificial
canais finos; no meio, ailhota, um
grupo de células mais claras, cruzado
por vasos pequenos.

Grafico 3.2 Tumores ndo funcionantes em cada Grafico_3.2_nao- Elaborado pelo autor a partir
100 tumores neuroenddécrinos do funcionantes-em-duas- de (HALFDANARSON et al.,
pancreas, em duas fontes de paises e fontes.png 2008) e (ITO etal.,, 2015)
épocas diferentes.

Figura 5.2 A ecoendoscopia: o aparelho passa v067_a- llustracdo produzida pelo
pelo estbmago até o duodeno, e o ecoendoscopia_astra.png autor com auxilio de
ultrassom da ponta mostra uma lesdo inteligéncia artificial
na cabeca do pancreas, alcangada por
uma agulha fina. Como num atlas, a
cabeca do pancreas fica a esquerda de
quem olha, na curva do duodeno.

Figura 6.1 O pancreas visto de frente, com o vO74_o-tumor- llustracao produzida pelo
duodeno em volta da cabega, a neuroendocrino-no- autor com auxilio de
esquerda, os vasos grandes atras do pancreas_astra.png inteligéncia artificial
colo e o bago na ponta da cauda, a
direita. No corpo do pancreas, um
nédulo pequeno, redondo e de borda
nitida.

Grafico6.2 O queaconteceu na vigilancia de Grafico_6.2_o-que- Elaborado pelo autor a partir
tumores pequenos ndo funcionantes, aconteceu-na- de (SALLINEN et al.,2017)
em cada 100 pessoas, sem e com a vigilancia.png
heranga de familia.

Figura 6.3 Vigiar ou operar: os dois caminhos Figura_6.3_vigiar-ou- Elaborado pelo autor a partir

deste capitulo, na ordem do texto. A
decisdo é da equipe com a pessoa.

operar.png

de (PARTELLI et al., 2022),
(PARTELLI et al.,2017),
(SALLINEN et al.,2017),
(TASKIN et al., 2020) e (YANG
etal., 2022)

Dr. Mateus Antunes Nogueira - Médico - CRM-SP 97.070 - Cirurgido do Aparelho Digestivo - RQE 46345

exemplar de leitura pessoal, reproducio nao autorizada, CRM-SP 97.070, RQE 46345

38



Figura7.2

Grafico 8.2

Figura 9.2

Figura 9.3

Figura10.1

Em cor, o que sai na pancreatectomia distal
com retirada do bago: o corpo e a cauda do
pancreas e o bago. Em cinza, a cabega do
pancreas e o duodeno, que ficam.

Os trés efeitos mais frequentes do everolimo
no RADIANT-3, em cada 100 pessoas, ao lado
do placebo.

Emergéncia agora — pronto-socorro ou 192:
os oito sinais do primeiro nivel, como na lista
deste capitulo.

Os sinais do mesmo dia e os da préxima
consulta, como na lista deste capitulo.

Quem cuida de qué, na ordem do texto. A
divisdo muda de um hospital para outro.

v069_o-que-sai-na-
pancreatectomia-
distal_astra.png

Grafico_8.2_efeitos-do-
everolimo-no-radiant-3.png

Figura_9.2_emergencia-
agora.png

Figura_9.3_no-mesmo-dia-e-
na-consulta.png

Figura_10.1_quem-cuida-de-
que.png

llustracdo produzida
pelo autor com auxilio
de inteligéncia
artificial

Elaborado pelo autor a
partir de (YAO et al.,
2011)

Elaborado pelo autor

Elaborado pelo autor

Elaborado pelo autor a
partir de (KOS-
KUDtA et al., 2023)
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