Research, Society and Development, v. 11, n. 9, 1711931173, 2022
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i9.31173

Adenocarcinoma Colorretal com multiplas metastases: relato de caso

Colorectal Adenocarcinoma with multiple metastasis: case report

Adenocarcinoma Colorrectal com metéastasis multiples: reporte de un caso

Recebido: 31/05/2022 | Revisado: 07/06/2022 | Aceito: 19/06/2022 | Publicado: 02/07/2022

Gutierry Moraes Sobral

ORCID: https://orcid.org/0000-0003-2209-2471
Faculdade Morgana Potrich, Brasil

E-mail: gutierry.m.sobral@aluno.famp.edu.br
Maércio Silva da Cruz Janior

ORCID: https://orcid.org/0000-0002-3804-029X
Faculdade Morgana Potrich, Brasil

E-mail: mércio.s.c.junior@aluno.famp.edu.br
Severino Correia do Prado Neto
ORCID: https://orcid.org/0000-0002-3998-1251
Faculdade Morgana Potrich, Brasil

E-mail: severinopeto@fampfacuIdade.com.br
Erica Rezende Pereira

ORCID: https://orcid.org/0000-0002-0725-6143
Faculdade Morgana Potrich — FAMP

E-mail: ericarezende@fampfaculdade.com.br

Leana Ferreira Crispim

ORCID: https://orcid.org/0000-0002-0613-0004
Faculdade Morgana Potrich — FAMP

E-mail: leanacrispim@fampfaculdade.com.br

Resumo

Obijetivo: O objetivo do presente estudo foi descrever um caso clinico de um paciente do sexo masculino, 45 anos de
idade, com diagndstico adenocarcinoma colorretal estidgio 1V com presenca de metéastases hepéaticas e pulmonares.
Metodologia: Este estudo de caso foi realizado de forma retrospectiva, descritiva e observacional, por coleta direta de
dados da paciente por meio do acesso aos prontudrios e resultados de exames complementares. Descrigdo do caso:
Paciente, A.A.S.F, 45 anos, sexo masculino, com queixa de colica abdominal, tenesmo retal e fezes em fita, com
diagnéstico de Adenocarcinoma Colorretal metastatico em 2011, em acompanhamento ha aproximadamente dez anos.
Durante o tratamento, foram utilizados diversos esquemas terapéuticos, dentre esses, varias sessdes de quimioterapia,
com finalidade de remissdo da doenca. Ademais, exames de imagem, por exemplo, o PET CT foi de suma
importancia para a conducdo do caso, alem da dosagem dos niveis séricos do marcador tumoral CEA. Concluséo:
Casos complexos como esse necessitam de diagndstico precoce, para prognésticos mais favoraveis. O paciente, por
ter sido diagnosticado tardiamente, evoluiu com metastases hepaticas e pulmonares, dificultando o tratamento, o qual
necessitou de uma abordagem terapéutica muito agressiva.

Palavras-chave: Neoplasias intestinais; Metastase; Diagnostico.

Abstract

Objective: The objective of the presented study was to describe a clinical case of a male patient, 45 years old,
diagnosed with colorectal adenocarcinoma, however, in stage 1V, with the presence of liver and lung metastases.
Methodology: This case was carried out in a retrospective, descriptive and observational manner, by direct collection
of patient data through access to medical records, patient interview and results of complementary exams. Case
description: Patient, A.A.S.F, 45 years old, complaining about abdominal cramps, rectal tenesmus and ribbon stools
who was diagnosed with Metastatic Colorectal Adenocarcinoma in 2011, therefore, with a follow-up of approximately
ten years. In this case, several therapies were used and several chemotherapy sessions were performed with the aim of
remission of the disease. In addition, imaging tests, for example, PET CT, were of paramount importance for the
management of the case, in addition to the measurement of serum levels of the tumor marker CEA. Conclusion:
Severe cases like this require different approaches, and early diagnosis is important for more favorable prognoses. The
patient, having been diagnosed late, evolves with liver and lung metastases, making treatment difficult, which
required a very aggressive therapeutic approach.

Keywords: Intestinal neoplasms; Metastasis; Diagnosis.
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Resumen

Objetivo: El objetivo del presente estudio fue describir un caso clinico de un paciente masculino, de 45 afios,
diagnosticado de adenocarcinoma colorrectal, sin embargo, en estadio 1V, con presencia de metastasis hepaticas y
pulmonares. Metodologia: Este estudio de caso se realiz6 de manera retrospectiva, descriptiva y observacional,
mediante la recoleccidn directa de datos de los pacientes a través del acceso a la historia clinica, entrevista al paciente
y resultados de examenes complementarios. Descripcidn del caso: Paciente, A.A.S.F, de 45 afios de edad, quejoso
abdominal, tenesmo rectal y heces de heridas con cinta adhesiva que fue diagnosticado con adenocarcinoma
colorrectal metastasico en 2011, por lo tanto, con un seguimiento de aproximadamente diez afios. En este caso se
utilizaron varias terapias y se realizaron varias sesiones de quimioterapia con el objetivo de lograr la remisién de la
enfermedad. Ademas, las pruebas de imagen, por ejemplo, PET/TC, fueron de suma importancia para el manejo del
caso, ademas de la medicion de los niveles séricos del marcador tumoral CEA. Conclusion: casos graves como este
requieren diferentes abordajes, y el diagnostico precoz es importante para un prondstico mas favorable. El paciente, al
haber sido diagnosticado tardiamente, evoluciona con metéstasis hepaticas y pulmonares, lo que dificulta el
tratamiento, que requirio un abordaje terapéutico muy agresivo.

Palabras clave: Neoplasias intestinales; Metastasis; Diagndstico.

1. Introducéo

O carcinoma colorretal (CCR) é um dos canceres mais comum do trato digestdrio (Soltaniet al, 2020; Feng et al,
2019; Kumar et al., 2018); cerca de 95% desses tumores sdo do tipo adenocarcinoma (Brasileiro Filho, 2016) e representam,
mundialmente, a terceira principal causa de morte por cancer (Soltani et al, 2020; Testa et al., 2018). Para os anos de 2020-
2022, foram estimados 20.520 novos casos de neoplasia maligna colorretal em homens e 20.470 em mulheres, representando,
respectivamente, 9,1% e 9,2%, em 2020, de todos o0s tipos de cancer, excetuando 0s canceres de pele ndo melanoma (Instituto
Nacional do Cancer [INCA], 2019).

A etiologia do CCR nédo é bem conhecida, mas se sabe que existem fatores de risco para 0 desenvolvimento da
doenga, tais como o sedentarismo, etilismo, tabagismo, colescistectomia prévia, fatores genéticos, acromegalia e doenca
inflamatoria intestinal (Zaterka & Eisig, 2016). Ademais, existem fatores ambientais importantes, sendo um dos mais
expressivos, a alimentagdo, principalmente quando ha excesso no consumo de carboidratos finos, gorduras, carnes vermelhas e
auséncia ou baixa ingesta de fibras vegetais (Brasileiro Filho, 2016; Sawickiet al, 2021).

Assim como a maioria dos canceres, geralmente o CCR é diagnosticado tardiamente devido a auséncia de sintomas
em estagios iniciais (Lima, Macedo, Panizzon& Perles, 2019; Zajac&Mroczko, 2021). Por isso, no momento do diagndstico,
aproximadamente 20% dos individuos j& apresentam metastases a distancia (Kamal et al., 2019).

O objetivo do presente estudo foi descrever um caso clinico de um paciente do sexo masculino, 45 anos de idade, com
diagnostico CCR, em estagio 1V, com presenca de metastases hepéticas e pulmonares. Acredita-se que, por se tratar de um
caso metastatico, com longo periodo de acompanhamento, possui grande quantidade de informacGes relacionadas a propria
doenca e aos tratamentos utilizados que podem ser (teis aos profissionais da &rea da salde e a comunidade cientifica, podendo

auxiliar na compreenséo diagnostica, evolucao e conducao de casos semelhantes.

2. Metodologia

Este estudo de caso foi realizado de forma retrospectiva, descritiva (Pereira et al., 2018) e observacional, por coleta
direta de dados por meio do acesso aos prontudrios, entrevista com o paciente e resultados de exames complementares. Os
dados foram coletados ap6s o diagnostico do paciente com adenocarcinoma em colon e com longo periodo de
acompanhamento.

Assim, foram analisados dados da histéria clinica, exames diagndsticos, tratamento e evolucdo do paciente. Este
estudo de caso foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa sob parecer nimero 5.159.283 e CAAE 52715721.3.0000.5428,
bem com assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) pelo paciente.
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3. Descricao do Caso

A. S. S. F., sexo masculino, 45 anos, tabagista por aproximadamente 30 anos, etilista, procurou atendimento médico,
devido a quadro de obstrucdo intestinal, apresentando tenesmo retal, colica abdominal e fezes em fita. Paciente com histdrico
familiar suspeito, pois o pai faleceu aos 60 anos, devido a um possivel quadro de obstrugdo intestinal, sem exames ou
diagnostico especificos. Em 2011, durante investigacdo, foram identificados niveis séricos aumentados do antigeno
carcinoembrionario (CEA) e lesdo ulcerativa-infiltrativa por toda a circunferéncia da regido colorretal (23 cm acima da borda
anal) em exame de colonoscopia (Imagem1), com bidpsia confirmando presenca de neoplasia maligna colorretal.

Imagem 1 — Tumor colorretal a colonoscopia.

Fonte: Prontuério do paciente.

Ap0s o diagnostico, o paciente foi submetido a retossigmoidectomia com linfadenectomia local sem necessidade de
colostomia (anastomose primaria). O resultado do anatomopatolégico foi conclusivo para adenocarcinoma colorretal
moderadamente diferenciado, com invasdo justamuscular de mesocélon e metastases em oito dos dezoito linfonodos retirardos,
ou seja, tumor com estadiamento PT3 (invasdo de muscular prdpria até subserosa ou nos tecidos pericélicos ndao peritonizados
ou perirretais); N2 (metéastases em quatro ou mais linfonodos peri-colicos ou perirretais); Mx (metastases a distancia nao
podem ser observadas). Ap6s ressec¢do cirdrgica, ndo houve mais recidivas em intestino grosso, constatado por quatro
colonoscopias subsequentes. O paciente foi encaminhado ao servico de oncologia para realizag8o de tratamento complementar
com quimioterapia, oito sessfes seguindo protocolo XELOX (Tabela 1).

Em 2013, durante consultas de acompanhamento, foi observado aumento dos niveis séricos de CEA. Para melhor
avaliacdo clinica de recidiva, foi realizada tomografia computadorizada por emissdo de positrons (PET-CT), que identificou
nodulos hipermetabdlicos hepaticos e em segmento lingular inferior de pulméo esquerdo, todos consistentes com provavel
envolvimento neoplésico. Além disso, observaram-se dois micronédulos pulmonares em segmento superior do lobo inferior do
pulméo direito, sem metabolismo detectavel, mas com suspeita de lesdes secundarias.

O paciente foi entdo submetido & hepatectomia através de cirurgia aberta para ressec¢do dos nddulos citados
anteriormente e de outros noédulos que foram identificados durante uma ultrassonografia (USG) hepaética intra-operatéria. O
histopatoldgico e imunohistoquimica confirmaram tratar de metastases de adenocarcinoma tubular de origem gastrointestinal.
Apos intervencao cirlrgica, optou-se por iniciar tratamento quimioterapico com protocolo XELIRI (Tabela 1). Durante o
acompanhamento clinico, observou-se reducao dos niveis séricos do marcador tumoral.

Em 2014, foi realizada nova PET-CT, que detectou aumento do nédulo de pulméo esquerdo prévio com SUV (do
inglés “standard uptake value”) de até 6,7, além de outro nédulo com caracteristicas semelhantes em segmento basal-medial do
lobo inferior direito (LID) com 0,8 cm e SUV de 2,3 (anteriormente inativo) e outro nddulo em segmento superior de LID com
0,9 cm, sem captacdo, todavia de possivel natureza neoplasica. Nenhuma recidiva hepatica foi constatada. Nesse momento,
foram instituidas, ainda no mesmo més, mais quatro sessfes de quimioterapias com protocolo XELOX + AVASTIN (Tabela
1), entretanto, sendo necessario administragdo de antialérgico devido ao quadro alérgico a Oxaliplatina. Apds novo PET-CT,

em novembro de 2014, notou-se redugdo do nédulo presente em pulmao esquerdo de 2,3 cm para 1,3 cm e SUV de até 1,6 (-
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76,1%), involugdo de nodulos em segmento basal-medial e em segmento superior, ambos em LID, sem captacdo do
fluorodesoxiglicose (FDG), ambos com reducdo de dimensdes. Ademais, realizaram-se mais duas sessdes de quimioterapia
com mesmao protocolo.

Em janeiro de 2015, foi executado outro PET-CT, sem alteracdo de tamanho em noédulo de pulméo esquerdo, nédulo
em segmento basal-medial de 0,6 cm e regressao de nédulo em segmento superior do LID. Em fevereiro, quatro novas sessdes
de quimioterapia foram iniciadas com XELODA + AVASTIN (Bevacizumabe) (Tabelas 1), devido, novamente, a quadro
alérgico de dificil controle a oxaliplatina. No més de maio, com novo PET-CT, constatou-se aumento do nédulo em pulmao
esquerdo para 1,7 cm (SUV de até 2,4 = +20%) e aumento do nédulo em segmento basal-medial de LID para 1,0 cm (SUV de
até 1,8 = +12,5%). Em julho, outras quatro sessbes de quimioterapia foram realizadas, também, com o mesmo protocolo.
Entretanto, em setembro, com novo PET-CT, notou-se aumento do nédulo em segmento lingular superior de pulmao esquerdo
para 2,0 cm (SUV de até 4,5 = +87,5%) e nddulo em segmento basal-medial direito de 1,2 cm (SUV de até 3,2 = +77,7%).

Sendo assim, o paciente foi submetido a uma lobectomia superior em pulméo esquerdo. Ao histopatoldgico detectou-
se adenocarcinoma invasor tubular, com desmoplasia de estroma moderada, oito linfonodos negativos para malignidade, a
partir de entdo, sem mais recidiva em pulmao esquerdo.

Posteriormente, nova cirurgia foi realizada, agora em pulmdo direito com retirada apenas da regido acometida pela
lesdo. No histopatoldgico, detectou-se adenocarcinoma invasor tubular colénico. Entdo, iniciaram-se mais doze sessdes de
quimioterapia, com protocolo FOLFOX (Tabela 1) e um novo PET-CT com auséncia de lesGes hipermetabdlicas. No ano de
2017, ndo houve alteragcdes importantes, o paciente seguiu em acompanhamento através de exames de imagem e do marcador
CEA.

Tabela 1 - Protocolos e quimioterapicos comnomes comerciais utilizados

no caso.
Protocolos Quimioterapicos Protocolos Quimioterapicos
- Bevacizumab - Folinato de célcio
- Capecitabina - Pertuzumabe
- Cetuximabe - Ramucirumabe
- Fluouracila - Transtuzumabe
Irinotecano Oxaliplatina
FOLFIRI Folinato de (_:élcio FOLEOXIRI I_rinotecanE) _
Fluouracila Folinato de célcio
FUe LV Folinato de t_:élcio Fluograc?la
Fluouracila Capecitabina
—— XELIRI -
Oxaliplatina Irinotecano
FOLFOX Folinato de célcio XELOX Capecitabina
Fluouracila Oxaliplatina
Nomes comerciais
Bevacizumab = Avastin Irinotecano = Camptosar
Capecitabina = Xeloda Oxaliplatina = Eloxatin
Cetuximabe = Erbitux Pertuzumabe = Perjeta
Fluouracila = Fauldfluor Ramucirumabe = Cyramza
Folinato de célcio = Fauldleco Transtuzumabe = Herceptin

Fonte: Autoria propria.

Em 2018, foram identificados novos noédulos pulmonares de até 2,4 cm em TC, além de um aumento no marcador
CEA para 6,4 ng/mL. Novo PET-CT foi realizado, sendo encontrados novos nddulos em pulméo direito, sendo o maior de 2,6

cm, em lobo inferior (SUV de até 8,1) e outro em segmento anterior do lobo superior de 1,9 cm, além de nédulos nédo
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radioconcentrantes de até 0,6 cm. Entdo, iniciaram-se mais quatro sessdes de quimioterapia, seguindo o protocolo FOLFOXIRI
(Tabela 1). Apéds reducdo do CEA para 2,9 ng/mL, foram realizadas mais quatro sessdes de quimioterapia, com protocolo
FOLFOXIRI + ERBITUX (Cetuximabe) (Tabelas 1). Através de novo PET-CT, constatou-se reducédo das dimensoes para 1,1
cm e 0,9 cm dos nodulos em estudo anterior e reducdo da atividade metabdlica, com variagdo do SUV de até -73,4%. Sendo
assim, mais quatro sessdes de quimioterapia foram iniciadas com o mesmo protocolo anterior.

Em 2019, a partir da realizacdo de PET-CT observou, novamente, aumento de ndédulo em LID para 2,3 cm e SUV de
4,3, o qual era ndo radioconcentrante até estudo anterior, além de estabilidade dos outros nédulos supracitados e surgimento de
outro nddulo em lobo inferior. Entéo, teve inicio mais quatro sessdes de quimioterapia mantendo os protocolos anteriores.
Apos trés meses, foi realizado um PET-CT e ndo se observou variagdo no tamanho dos nédulos, todos sem captagdo. Entéo,
iniciaram-se mais quatro sessdes de quimioterapia, novamente com o mesmo protocolo. Em setembro, apés PET-CT foi
constado aumento do maior nddulo para 2,6 cm (SUV de 6,4, +77,7%), sendo iniciadas mais duas sessdes de quimioterapia
com protocolo FOLFOX + AVASTIN (Bevacizumabe) (Tabela 1), com quaro alérgico grave, sendo suspenso o Eloxatin
(oxaliplatina). Em outubro, mais trés sessGes de quimioterapia foram iniciadas, com protocolo FU e LV + AVASTIN
(Bevacizumabe) (Tabela 1). Apds as sessdes, foi realizado PET-CT em dezembro, com aumento do maior nddulo para 2,7 cm
(SUV de até 8,0, +25%). E em 17/12/2019 o resultado ROCHE — FOUNDATION ONE, com nova perspectiva de tratamento,
resultou na presenga de proteinas HER2 no genoma das células retiradas do tumor basal-posterior de pulmdo direito,
possibilitando conduta com Trastuzumabe e Pertuzumabe.

Em janeiro de 2020, foram realizadas mais trés sessfes de quimioterapia com o0 mesmo protocolo e, em margo, um
novo PET-CT constatou nédulos em pulmdo direito, alguns ndo radioconcentrantes e outros sim, sendo o maior deles em
seguimento basal-posterior de lobo inferior, com aumento para 3,0 cm (SUV de até 10,5). Iniciadas mais quatro sessdes de
quimioterapia, utilizando Transtuzumabe + Pertuzumabe (Tabela 1). Apés o intervalo de 4 meses, por meio de um PET-CT,
percebeu-se 0 maior n6dulo em pulmdo direito ainda com 3,0 cm (SUV de até 10,5), sem grandes alteragbes. Mais duas
sessOes foram iniciadas em julho, com Transtuzumabe + Pertuzumabe (Tabela 1). Em setembro, fora detectado CEA com
aumento intenso para 19,6 ng/mL, sendo iniciadas mais quatro sessdes de quimioterapia com protocolo FOLFIRI +
Ramucirumabe (Tabela 1). Apds um més, CEA aumentou novamente para 22,3 ng/mL, em que foi solicitado um PET-CT que
presenciou maior nédulo em pulméo direito ainda com 3,0 cm e SUV de até 8,7 (-17,3%). Em dezembro, o nivel do CEA
reduziu para 15,9 ng/mL, tendo inicio, nesse mesmo més, quatro sessdes de quimioterapia com mesmo protocolo anterior e,
entdo, observou-se uma reducédo do CEA para 12,4 ng/mL.

Em novo PET-CT realizado em fevereiro de 2021, o maior n6dulo em pulmao direito ainda se mantinha com 3,0 cm e
SUV de até 9,2 (+5,2%). ApoOs percepcdo na dificuldade de resposta ao tratamento, em 22/03/2021 foi realizada nova
lobectomia inferior & direita. Ao histopatoldgico observou-se desmoplasia moderada e necrose presente, e a imunohistoquimica
foi confirmada a compatibilidade com adenocarcinoma col6nico em pulméo com indice de proliferacdo celular de 60%, além
de citoceratina 20, CDX2 e Ki-67 positivos. Ademais, na mesma data, foram retirados fragmentos de um nddulo presente em
lobo superior de pulmdo direito, com padrdo tdbulo-cribriforme e desmoplasia moderada e necrose presente, ao
histopatologico. Todas as cadeias linfonodais retiradas tinham metastases ausentes.

Entdo, nove dias apés a cirurgia, foram iniciadas mais quatro sessdes de quimioterapia com protocolo XELOX
(Tabela 1), havendo interrupcao da oxaliplatina por reagdo alérgica. No més de julho de 2021, foi realizado novo PET-CT, com
presenca de lesdo nodular em lobo superior de pulmdo direito, a qual foi parcialmente ressequida em cirurgia anterior, com
densidades de partes moles e contornos irregulares, contigua a cissura e trajeto do brénquio segmentar posterior, com cerca de
3,4 cm SUV de até 6,4 (+68,4%), além do surgimento de outro nédulo satélite ao supracitado com 1,2 cm (SUV de até 6,7), e

outros ndo radioconcentrantes, continuando mais quatro sessdes, apenas com o uso de XELODA (Tabela 1). Em dezembro, ao
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PET-CT, percebeu-se reducdo de tamanho na maior lesdo para cerca de 3,2 cm e SUV de até 5,5 (-31,2%). A evolucao de todo
o caso clinico desde o diagndstico em 2011 até dezembro de 2021 pode ser observado na Tabela 2.

Em janeiro de 2022, houve elevacdo do marcador CEA para 13,4ng/mL e consequente inicio de mais quatro sessdes
de quimioterapia com protocolo FOLFIRI + ERBITUX (Cetuximabe) (Tabela 1), sendo repetido o CEA no dia 15/02, o qual
reduziu para 7,3ng/mL. Posteriormente, mais duas sessdes de quimioterapia foram realizadas e, entdo, CEA com reducdo para
3,6ng/mL. Ap6s outra quimioterapia, nova reducdo do CEA para 2,5ng/mL no dia 12/04/2022, além de reducédo do SUV, com
variacdo de —58,2% da captacdo no PET-CT pulmonar (Imagem 2). Foram solicitadas mais seis quimioterapias com mesma
medicacdo devido aos bons resultados. Paciente parou de fumar desde o diagndstico da doenca e segue em tratamento e

acompanhamento especializado.

Imagem 2— Exame de PET-CT em pulmio. A — Nodulo em pulmio direito. exame realizado
em 22/12/2021. B~ Mesmo nodulo em pulmao direito, com redugio do SUV em 58,2% exame
realizado em 12/04/2022.

Fonte: Prontuario do paciente.

4. Discussao

O adenocarcinoma é uma neoplasia maligna que surge de células epiteliais glandulares ou de estruturas semelhantes a
glandulas. Esse cancer pode originar-se em diversas regides do organismo, sendo alguns dos principais locais: mama, pulmoes,
trato gastrointestinal (colon, reto, pancreas, eséfago, estdmago) e prostata (Mullangi & Lekkala, 2021). De uma forma geral,
dentre as diversas regifes do organismo, o c6lon é uma das principais em que ha ocorréncia de neoplasias malignas (Brasileiro
Filho, 2016). Além disso, os mais frequentes sitios para ocorréncia de metastase do CCR sdo o figado (Kamalet al, 2019;
Brasileiro Filho, 2016), seguido pelos pulmdes (Kamal et al, 2019). Nesse sentido, é importante destacar que o céncer inicial,
no paciente em questdo, foi do tipo adenocarcinoma colénico, o qual foi ressecado, porém houve o surgimento de metastases
hepaéticas e pulmonares.
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Tabela 2 - Resumo da evolugdo do caso clinico

Ano | Més Bwlugéo Conduta
2011 | Ado Diagnoéstico de Adenocarcinoma colorretal Retossigmoidectomia
g Estadiamento inicial: PT3, N2, Mx Quimioterapia (XELOX)
2012 - - Acompanhamento
Mai |Aumento do marcador CEA para 6,9 ng/mL Acompanhamento
Aumento do marcador CEA para 18,9 ng/mL Figado:
2013 PET-CT: - Hepatectomia e quimioterapia (XELIRI);
Abr - Metéstase emfigado (nddulos hipermetabdlicos) e pulmio - semrecidiva e reducdo do CEA para 1,7 ng/mL;
- Pulméo esquerdo: n6dulos com metabolismo detectavel Histopatolégico: Adenocarcinoma metastatico
- Pulméo direito: n6dulos sem metabolismo detectavel Pulméo: Acompanhamento
PET-CT:
- Figado: semrecidiva Quimioterapia (XELOX e AVASTIN)
Abr | -Pulmdo esquerdo: aumento do nodulo (2,3 cm) Antialérgicos para oxaliplatina
- Pulméo direito: nédulo anteriormente inativo com metabolismo detectavel (0,8 cm),
2014 surgimento de outro nédulo sem captagao (0,9cm).
PET-CT:
Nov - Pulméo esquerdo: redugdo do nédulo (1,3 cm) Quimioterapia (XELOX e AVASTIN)
- Pulmio direito: involucéo dos dois nddulos, ambos sem metabolismo detectavel.
PET-CT: x N A o
Jan - Pulméo esquerdo: sem alteragéio no nédulo Interrupgdo da oxaliplatina por quadros alérgicos de dificil contole.
o ~ . Quimioterapia (XELODA e AVASTIN)
- Pulmdo direito: regressdo dos nodulos
PET-CT:
2015 Mai - Pulméo esquerdo: aumento do nédulo (1,7 cm) Quimioterapia (XELODA e AVASTIN)
- Pulmdo direito (segmento basal-medial): aumento do nodulo (1,0cm)
Jul - Quimioterapia (XELODA e AVASTIN)
PET-CT: Pulméo esquerdo:
Set/ " . . . .
- Pulmdo esquerdo: aumento do nédulo (2,0 cm) - Lobectomia superior
Dez . . . . . . . x
- Pulmdo direito (segmento basal-medial): aumento do nodulo (1,2 cm) - Hitopatoldgico: adenocarcinoma tubular invasor em pulméo
Pulmdo direito:
Fev/ i - Remogdo do nédulo emsegmento basal-medial
2016 Mar - Hitopatolégico: adenocarcinoma tubular invasor em pulméo
Quimoterapia (FOLFOX)
Nov [PET-CT: Auséncia de lesdes hipermetabdlicas. Acompanhamento
2017 | Jan-Dez - Acompanhamento
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(Continuacédo da Tabela 2)

TC: novos nddulos pulmonares
Marcador CEA: aumento para 6,4 ng/mL
Abr |PET-CT - Pulméo direito: Quimioterapia (FOLFOXIRI)
2018 - Lobo inferior: nédulo com metabolismo detectavel (2,6 cm)
- Segmento anterior: nddulo com metabolismo detectavel (1,9 cm)
Jul  [Marcador CEA: redugdo para 2,9 ng/mL Quimioterapia (FOLFOXIRI e ERBITUX)
Out  [PET-CT: Pulméo direito: reducéo dos nodulos anteriores (1,1 e 0,9 cm) Quimioterapia (FOLFIRI e ERBITUX)
PET-CT - Pulmdo direito:
Jan/ Fev - Nodulos pré-existentes estaveis (1,1e 0,9cm) Quimioterapia (XELODA e ERBITUX)
- Novos nodulo com metabolismo detectado (2,3 cme 1,1 cm)
Mai |PET-CT - Pulméo direito: Nodulos sem alterago de tamanho Quimioterapia (XELODA e ERBITUX)
2019 imi i
Set  |PET-CT - Pulmio direito: Aumento do maior nédulo (2,6 cm) QU|m|oter~ap|a (FOL.FOX € AVAST_IN) .
Interrupcgdo da oxaliplatina (eloxatin) por quadro alérgico
Out - Quimioterapia (FU, LV e AVASTIN)
PET-CT: Aumento do maior nddulo (2,7 cm) . .
DEZ | ROCHE - FOUNDATION ONE: alteracio na via do HER?. Quimioterapia (FU, LVe AVASTIN)
g L Quimioterapia (Transtuzumabe e Pertuzumabe) - de acordo com ROCHE -
PET-CT - Pulméo direito: Aumento do maior nddulo (3,0 cm
Mar uimao diretfo: Au lornodulo (30 cm) FOUNDATION ONE.
S ~ Quimioterapia (Transtuzumabe e Pertuzumabe) - de acordo com ROCHE -
PET-CT: Estabil d d It I t
Jul abilizacdo do quadro, semalterages relevantes FOUNDATION ONE.
2020 Set |Marcador CEA: aumento intenso para 19,6 ng/mL. Quimioterapia (FOLFIRI e Ramucirumabe)
out Marccador CEA: aumento para 22,3 ng/mL Acompanhamento
PET-CT: Maior nédulo em pulmao direito ainda com 3,0 cm. P
Dez |Marcador CEA: reducdo para 15,9 (ap6s quimioterapia redugdo para 12,4 ng/mL) Quimioterapia (FOLFIRI e Ramucirumabe)
PET-CT - Pulméo direito: n6dulo pulmonar estavel emtamanho (3,0 cm), porémcom Lobectoera inferior em pulmdo dlre,lto N
Fev/ Abr . Resseccdo de fragmentos de umndédulo emlobo superior direito
aumento metabdlico L . x L -
Quimioterapia (XELOX) - Interrup¢éo da oxaliplatina por quadros alérgicos
2021 PET-CT - Pulméo direito: nédulo em lobo superior (parcilmente ressequido em cirurgia
Jul  |anterior), comaumento para cerca de 3,4 cme aumento metabdlico, e surgimento de Quimioterapia (XELODA)
nddulo satélite com1,2 cm.
Dez |PET-CT - Pulmao direito: N6dulo principal comredugdo para 3,2 cm.

Fonte: Autoria prépria.
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Para o diagnéstico e estadiamento da doenca, o exame proctoldgico completo é indispensavel (Zaterka & Eisig, 2016),
0 que pode ser visto no caso relatado, pois o paciente é diagnosticado através de exames proctolégicos como a colonoscopia
associada a biopsia da lesdio no momento do exame. Entretanto, tratando-se de prevencgdo e diagndstico precoce, ha a
necessidade de aperfeicoar os meios de rastreamento da doenca, incluindo as técnicas de colonoscopia, a qual é fundamental
para o diagndstico, e pode ser utilizada para a retirada de lesdes pré-cancerosas. Ademais, existe a crescente pesquisa a respeito
do uso de inteligéncia artificial, exames de sangue e de imagem na deteccdo precoce desse tipo de cancer (Kanth & Inadomi,
2021). O uso de testes para deteccdo de DNA tumoral circulante, presente nos fluidos corporais como sangue, liquor e liquido
corporal, é pouco invasivo e tem se mostrado importante para diagndstico e tratamento, além de identificacdo de alteracdes
genbmicas (Li et al, 2019).

Entdo, para a pesquisa precoce do CCR, atualmente, pode-se utilizar exames de sangue oculto nas fezes, teste imuno-

histoquimico fecal, sigmoidoscopia flexivel ou colonoscopia, além dos biomarcadores (Oh & Joo, 2020). Todavia, o paciente
relatado ndo foi rastreado, anteriormente ao diagnostico, para esse tipo de doenga, sem queixas intestinais anteriores,
impossibilitando métodos de rastreio, diagndstico e tratamento precoces. Nesse caso, destaca-se a utilizagdo de exames de
sangue no diagndstico, para avaliar o marcador CEA, o qual estava alterado, e que foi muito importante, também, durante todo
0 acompanhamento, tanto na detec¢do de evolugdes e regressdes metastaticas, quanto para indicacdo de PET-CT.
Marcadores tumorais podem ser utilizados para triagem, diagndstico, tratamento e prognoéstico (Bates, 1991; Faria et al, 2019;
Henry & Hayes, 2012; Naoum & Naoum, 2018), todavia os seus resultados devem ser utilizados em conjunto com exames de
imagem, anamnese e exame clinico (Faria et al, 2019). Esses marcadores tumorais podem alterar, inclusive, em casos
benignos, e ndo se elevar em estagios iniciais de malignidade, porém indicam pior prognéstico se em altos titulos, tendo maior
valor em avaliagdo de terapias em casos de cancer generalizado (Bates, 1991). Ndo sdo produzidos, exclusivamente, por
células malignas, e, entdo, podem estar presentes na corrente sanguinea em condicdes de normalidade, todavia, quando em
presenca de tumores, podem se apresentar muito acima dos valore normais, além de seu aumento ou redugdo serem
importantes na avalicdo de tratamento e progndstico, em que 0 aumento, pode estar associado a recidivas de um cancer ja
diagnosticado (Simonetti, Melo, Andrade & Vasconcelos, 2018). Em sua maioria, possuem limite de sensibilidade e
especificidade, cursando com resultados, muitas vezes, incompativeis com a realidade, se usados para prevencdo em pacientes
aparentemente higidos (Naoum&Naoum, 2018).

Em relacdo ao CCR, os marcadores tumorais sdo importantes para implicar recorréncia e metastase pos-operatoria,
além de serem Uteis para indicar realizagdo de PET-CT (Zhang et al, 2019). Nesse sentido, foi possivel perceber que, no caso
relatado, o marcador tumoral CEA foi primordial, por auxiliar no diagndstico da doenga como e em casos de surgimento de
novas metastases e/ou evolucdo delas. O CEA é uma proteina expressa por tumores do tecido endodérmico, em especial os da
mucosa do cdlon (Simonettiet al, 2018), e que é importante para monitorar recorréncia do CCR (Henry & Hayes, 2012).
Entretanto, devido a sua baixa sensibilidade, o0 CEA nao pode ser considerado, isoladamente, uma ferramenta totalmente eficaz
para o diagnostico de CCR, mas, ainda assim, apresenta um alto valor prognéstico (Pazmifioetal, 2021). Em questBes de
normalidade, para pacientes ndo tabagistas, o valor sérico padrdo para o CEA é de 3,4 ng/mL (Simonettiet al, 2018). Para esse
paciente, o CEA demonstrou boa sensibilidade, com alteragdes condizentes com a evolucdo ou involucdo das lesGes, todavia
tendo sempre a necessidade de complementa¢do com exames de imagem, principalmente associado ao PET-CT.

O exame PET-CT ¢é importante por caracterizar biologicamente as lesfes tumorais, avaliar o seu metabolismo,
presenca de hipdxia e proliferacdo celular, tornando possivel otimizar planos de tratamento (Grut, Revheim, Line & Dueland,
2018). A partir da analise da impregnagdo da glicose nos tecidos alvos, auxilia no manejo terapéutico e na avaliagcdo do
prognéstico, com uso de pardmetros metabdlicos, como o valor maximo de captacdo padronizado (SUVmax), o volume

metabdlico do tumor e a glicose total da lesdo (Choi et al, 2021). Esse exame aumenta, significativamente, a deteccdo de CCR
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metastatico oculto (Ko, Baghdadi, Love & Sparano, 2020), além de ser Util na deteccdo de metastases em linfonodos de
pacientes com CCR e linfonodos edemaciados em TC (Todate et al, 2021). No pés-operatério, ha alto valor para deteccéo de
recorréncia e metastases (Zhang et al, 2019). E importante ressaltar o qudo importante esse exame foi para o paciente relatado,
desde o inicio do tratamento até o presente momento, possibilitando avaliacdo das lesdes e comparagdo evolutiva entre elas,
tanto em tamanho quanto em alteragdes metabolicas, permitindo escolha e acompanhamento da terapéutica. Mesmo nao
podendo avaliar nédulos ndo captantes, permitiu importante avaliacdo geral do quadro do paciente, auxiliou na deteccdo e
combate aos nédulos mais agressivos.

De acordo com diretrizes internacionais, sugere-se o uso do PET-CT, paulatinamente a elevac6es seriadas no CEA, ou
em casos de suspeita ou comprovagdo de metastases com possivel cura (Maffioneetal, 2020), forma como foi feito nesse caso,
em que, o PET-CT pbde ser mais assertivo em uso associado ao CEA. Ademais, alguns estudos mostram que para pacientes
com recidivas de cancer colorretal, o PET-CT mostrou-se muito importante, com sensibilidade de até 100% (0,0% de falso-
negatio) e especificidade de 82,6% (17,4% de falso-positivo) (Milardovicet al, 2020), fatos perceptiveis, também, para esse
paciente, em que, a associacdo entre CEA e PET-CT foi muito importante no decorrer do caso, pelo fato de que o CEA é um
exame mais simples e que apresentou boa sensibilidade e especificidade na evolugdo do quadro, sendo complementado pelo
PET-CT em casos de alteragdes importantes.

O paciente foi diagnosticado com CCR em 2011, com a presenca de invasao justamuscular de mesocolon, metastases
em oito linfonodos, apds cirurgia, e detectadas metéstases a distdncia com confirmacdo, pela imunoistoquimica, de que as
mesmas eram de origem do tumor primario, o paciente foi considerado estagio 1V, devido as metéstases a distancia. Ainda, foi
considerado T3 por haver tumor além da muscular prdpria sem atingir diretamente outros 6rgdos e estruturas, N2 por haver
mais de 4 linfonodos acometidos e M1 pela presenca das metastases hepaticas e pulmonares ((Instituto Nacional do Céancer
[INCA], 2004).

Em relacdo ao tratamento, na maioria dos casos, a resseccao cirdrgica acaba sendo a principal indicagdo (Zaterka &
Eisig, 2016; Li et al, 2020). Pacientes com metastases a distancia, geralmente sdo abordados com tratamentos agressivos, como
associacOes entre tratamentos quimioterapicos e ressec¢des cirdrgicas com intuito curativo, contudo, tal agressividade se deve
a falta importante de tratamentos especificos contra essas metéstases (Kamalet al, 2019). Tais questdes sdo bem ilustradas no
caso clinico supracitado, em que é perceptivel a importancia terapéutica das ressecgdes cirdrgicas, principalmente quando ha
aporte tecnologico suficiente para tornar tal abordagem resolutiva, perceptivel na hepatectomia realizada com USG no
intraoperatério, sendo detectados e retirados mais nddulos que o esperado pelos exames de imagem, impedindo recidiva nesse
orgédo. Além disso, é possivel avaliar a dificuldade e agressividade de tratamento em casos com multiplas metastases.

Para quadros de cancer colorretal com metastases e dificil resseccdo, é importante o uso de terapias sistémicas
variadas, com uso de quimioterapias citotoxicas, imunoterapias, terapia bioldgica, como anticorpos contra fatores de
crescimento celular, e combinagdes entre tais terapias, tendo como importante artefato para escolha da melhor terapia, o perfil
gendmico (Biller & Schrag, 2021). Fato percebido no caso do paciente relatado, em que diversas terapéuticas cirdrgicas e
medicamentosas foram utilizadas, além de estudo gendmico, através do FOUNDATION ONE, porém sem grandes resultados
nesse caso, mostrando a complexidade do quadro. Além disso, algumas medicacdes apresentam efeitos adversos que
dificultam adesdo ao tratamento. Dentre os varios tratamentos e medicagdes utilizadas pelo paciente, foi possivel observar
melhora no quadro apds uso de terapias combinadas a oxaliplatina, que se mostrou importante para esse caso, todavia o
paciente apresentou quadros alérgicos intensos, sendo necessario interrup¢ao da medicagéo.

No presente momento, o paciente foi instruido a iniciar melhora nos habitos de vida e modulacéo intestinal, em que,

mesmo sem compreender, com precisdo, por qual mecanismo a microbiota intestinal, contribui para a patogénese do CCR, o0s
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avangos na compreensdo da interagdo entre hospedeiro-microrganismo, mostraram uma possivel utilizagdo da microbiota

intestinal como importante ferramenta para diagndstico e tratamento do CCR (Montalban-Arques & Scharl, 2019).

5. Concluséao

A partir da complexidade do caso, observou-se que as abordagens cirdrgicas podem ser bem resolutivas,
principalmente quando usadas técnicas inovadoras e em 6rgdos com possivel regeneracdo como no caso da cirurgia hepatica,
contudo, quando se trata de outros érgdos vitais como os pulmdes, mesmo com técnicas inovadoras, torna-se mais dificil e as
vezes inviavel abordagens mais invasivas. As terapias medicamentosas sdo de suma importancia, mas as consequéncias
sistémicas graves ndo podem ser esquecidas, no caso, a oxaliplatina se destacou pela efetividade no tratamento da doenca e,
caso nao tivesse ocorrido quadro grave de reacdo alérgica, suspeita-se da possibilidade de ter sido decisiva na eliminagdo das
lesbes metastéticas. Salienta-se sobre a importancia da associacdo do marcador tumoral CEA e do exame de imagem PET-CT
n&do apenas para auxiliar o diagnostico, mas, principalmente, para acompanhar a evolucao da doenca.

E importante buscar o desenvolvimento e emprego das técnicas de rastreamento para a doenca, com a finalidade de
diagndsticos cada vez mais precoces e prognosticos mais favoraveis. O paciente, por ser diagnosticado tardiamente, evolui com
metastases hepéaticas e pulmonares, dificultando o tratamento, o qual necessitou de uma abordagem terapéutica muito
agressiva. Faz-se necessario avaliar as possiveis condutas para cada caso e buscar, sempre, um atendimento multidisciplinar
para melhor prognostico, visando ndo somente o combate & doenga, como o estudo e desenvolvimento de melhores exames e
medicacOes, com reducdo dos seus efeitos adversos. Dessa forma, podera refletir também em trabalhos futuros, uma vez que o

diagndstico mais precoce dessa associacdo pode ter impacto positivo na evolugdo do quadro clinico.
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