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INTRODUÇÃO

O câncer de próstata é a neoplasia com maior incidência e mortalidade na América

Latina (GCO, 2024). O aumento da incidência está relacionado à idade, sendo registrado na

América Latina, em 2022, 3,9 casos a cada 100.000 na faixa etária de 30 a 49 anos. Em

homens acima de 70 anos, demonstrou-se 619,3 casos a cada 100.000 (GCO, 2024).

Os adenocarcinomas compreendem mais de 95% dos casos de câncer de próstata.

Aproximadamente 5% dos homens diagnosticados desenvolvem metástases à distância, nos

quais a taxa de sobrevida global é de 30% em cinco anos (Wasim, 2022).

A neoplasia de próstata é fisiopatologicamente dependente de andrógenos e a terapia

de privação da testosterona é etapa fundamental no tratamento. Porém, pode haver uma fase

da doença em que há uma variante resistente à castração após tratamento com agentes

hormonais (Spetsieris, 2020).

Dentre as variantes resistentes à castração, há o subtipo raro e agressivo, denominado

neuroendócrino, que acomete aproximadamente 2% dos pacientes com neoplasia de próstata

(Wasim, 2022). A partir desses dados, denota-se o interesse no estudo clínico acerca da

neoplasia neuroendócrina de próstata, visando descrever o caso clínico de um paciente jovem

portador desta doença e as particularidades do seu comportamento em idade precoce, além de

1



contemplar o objetivo três, Saúde e Bem-estar, dos Objetivos de Desenvolvimento

Sustentável (ODS), estabelecidos pela ONU.

METODOLOGIA

O presente trabalho trata-se da discussão de um relato de caso vivenciado pelos

ligantes da Liga Acadêmica de Oncologia (LIONCO) da Universidade Regional do Noroeste

do Estado do Rio Grande do Sul (UNIJUÍ). Esse estudo foi elaborado a partir do relato de

caso clínico, consentido pelo paciente por Termo de Consentimento e Livre Esclarecimento e

complementado por revisão de literatura. O objetivo foi analisar a associação do tumor

neuroendócrino de próstata com a idade jovem e o comportamento tumoral hostil,

incorporando a revisão de literatura obtida com o resultado da busca pelos descritores

“prostate tumor”, “neuroendocrine” e “young patient”, que estão relacionados ao tema. A base

de dados utilizada foi a National Library of Medicine (PUBMED).

RELATO DE CASO CLÍNICO E DISCUSSÃO

Paciente, 35 anos, previamente hígido, sem fatores de risco, inicia com quadro de

hesitação miccional e dor óssea em 2019, sem perda ponderal associada. Apresenta histórico

familiar de irmão com neoplasia de bexiga e tio materno com neoplasia de pele. Realiza

exames laboratoriais com resultado de PSA (Prostate-Specific Antigens) de 55,83 ng/ml.

Segue investigação com biópsia transretal de próstata com resultado anatomopatológico de

Neoplasia Maligna de Células Epitelióides sugestiva de Adenocarcinoma Gleason 8 (4+4).

Segue investigação realizando Cintilografia Óssea de estadiamento que apresenta múltiplos

implantes secundários à neoplasia de base em esqueleto axial e apendicular (mais de 7 focos

esparsos de lesão).

Encaminhado ao Serviço de Oncologia, sendo estadiado como TxNxM1, estágio IV.

Realizado teste de mutação genética somática em amostra tumoral que mostrou ausência de

mutação de interesse clínico e iniciado tratamento com quimioterapia e bloqueio hormonal,

com docetaxel 8 ciclos e gosserelina trimestral. Evoluiu com boa resposta clínica e

bioquímica. Contudo, 3 meses após início do tratamento, houve piora dos sintomas álgicos em

coluna dorsal, com aumento da atividade osteoblástica em demais lesões pré existentes na

nova Cintilografia Óssea, sendo submetido à radioterapia antálgica por progressão da doença.
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Ademais, houve aumento do PSA, classificando-o como resistente à castração a partir desse

momento.

Paciente manteve sintomas geniturinários de frequência aumentada, dor em baixo

ventre e hematúria macroscópica persistente em 2023, com cistoscopia apresentando

volumosa massa irregular no colo vesical. Foi coletada nova amostra tumoral com análise

imunohistoquímica para melhor esclarecimento de nova massa expansiva em próstata, com

diagnóstico de Adenocarcinoma Acinar Prostático com diferenciação Neuroendócrina.

A coleta da nova amostra tumoral com imunohistoquímica com diferenciação

neuroendócrina foi crucial para melhor entendimento da doença. Assim, foi possível elucidar

alguns aspectos pertinentes do comportamento desse tumor, a começar pela associação do

subtipo neuroendócrino com a idade precoce. Apesar de rara, essa diferenciação tem

incidência relevante em pacientes jovens, sendo o histórico familiar o fator de risco mais

significativo. Isso porque envolve alterações genéticas hereditárias, que, por sua vez,

participam da carcinogênese do tumor neuroendócrino em pacientes jovens, que têm

aproximadamente duas vezes maior incidência de síndrome hereditária conhecida do que

aqueles diagnosticados mais velhos (Fogassa, 2023). No presente caso, o paciente também

apresenta histórico familiar positivo para neoplasia, contudo, seu teste somático para mutação

genética foi negativo. Ressalta-se, porém, que o paciente não teve acesso ao teste germinativo,

que poderia apresentar ainda alguma alteração de significado clínico.

Outrossim, há também a associação do tumor neuroendócrino com o comportamento

tumoral hostil. Esse fenômeno pode ser atribuído à habilidade das células neuroendócrinas em

promover maior crescimento das células de adenocarcinoma da próstata, inibindo a apoptose e

promovendo a angiogênese tumoral (Wang, 2019). Ainda, características micromoleculares

capazes de determinar o comportamento tumoral hostil do tumor neuroendócrino são

explicadas pela expressão de marcadores de proliferação celular, como Ki-67, elevado nos

tumores neuroendócrinos (Araújo, 2012), bem como a condição encontrada no paciente

relatado, em que a expressão do Ki-67 é de 80%. Ainda, a hostilidade da diferenciação do

tumor neuroendócrino também pode ser explicada pela transformação em um fenótipo

hormônio resistente, ou seja, resistente à castração androgênica (Freschi, 2003), situação

descrita em nosso caso. Ademais, há maior predisposição a metástases, especialmente em
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pacientes jovens, conforme publicado pelo estudo de Maqdasy (2017), que associa a idade

precoce ao diagnóstico com a maior a propensão de desenvolver metástases.

No que diz respeito às metástases, Wang (2019) demonstra maiores taxas de metástase

óssea nos tumores neuroendócrinos da próstata (81,08%) que nos demais tipos histológicos

(65,65%). Ainda, correlaciona a redução dos níveis do PSA com o conteúdo neuroendócrino,

situação na qual mesmo com nível baixo de PSA, pode haver uma proporção maior de células

neuroendócrinas tumorais e, assim, apresentar um comportamento tumoral mais hostil.

Em suma, considerando que os tumores neuroendócrinos apresentam comportamento

tumoral mais hostil, depreende-se que haverá impactos sobre a sobrevida nessa população.

Nesse sentido, o estudo de Wang (2019) apresenta sobrevida média de 19 meses para paciente

com tumor neuroendócrino da próstata, independente da idade. Ainda que as evidências de

sobrevida sejam desfavoráveis, a idade do paciente estudado deve ser considerada como um

forte preditor de sobrevida, visto melhores condições de saúde para tolerar o tratamento.

Nesse sentido, Fogassa (2023) aponta que os pacientes jovens têm melhor sobrevida

independente do estádio clínico, o paciente relatado supera a média de sobrevida de 19 meses,

uma vez que o diagnóstico neuroendócrino foi estabelecido ainda em 2019 e, portanto, ele

apresenta sobrevida superior (49 meses) à amostra de Wang (2019).

CONSIDERAÇÕES FINAIS

O tumor de próstata é um achado infrequente na população jovem, especialmente o

subtipo neuroendócrino. Ademais, o comportamento hostil do tumor neuroendócrino se

relaciona ao mecanismo das células neuroendócrinas de promover o crescimento exponencial

das células de adenocarcinoma e elevar a possibilidade de metastatização. Ainda, apresenta

fenótipo hormônio resistente, maior propensão à metástase óssea e redução dos níveis do

biomarcador PSA, reforçando seu comportamento hostil. Por essa razão, a abordagem de

casos de neoplasia de próstata em pacientes jovens deve contar com atenção especial ao

diagnóstico imunohistoquímico, a fim de possibilitar tratamento mais adequado ao subtipo

histológico e, por conseguinte, oferecer melhor sobrevida e qualidade de vida ao paciente.

Destarte, sempre que possível, deve-se ofertar teste genético somático e germinativo para

compreensão aprofundada do curso da doença e risco hereditário.

Palavras-chave: Tumor de Próstata. Neuroendócrino. Paciente Jovem.
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