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Tumor neuroendadcrino de paratiredide localizado na traqueia de uma cadela
Parathyroid Neuroendocrine Tumor Located in the Trachea of one Bitch
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ABSTRACT

Background: Neuroendocrine tumors make up a family of neoplasms that can be found in different tissues and organs,
including those that do not usually contain neuroendocrine cells. These tumors are diagnosed based on histopathological
examination and the presence of neuroendocrine markers in the immunohistochemical examination, including neuron-specific
enolase (NSE), chromogranin A and synaptophysin. This paper describes the occurrence of a parathyroid neuroendocrine
tumor located in the lumen of the trachea of one bitch, and characterizes its clinical evolution.

Case: A 10-year-old bitch of Siberian Husky breed, suffering for a week from reported symptoms of coughing and dyspnea,
was treated at the private Veterinary, Sao Luis, MA, Brazil. After a clinical evaluation, additional tests were requested,
including a chest X-ray, complete blood count, assessment of renal (urea, creatinine) and liver function (albumin, ALT, AST,
alkaline phosphatase), and abdominal ultrasound, all of which fell within the normal limits. The chest X-ray revealed a 2.1
cm x 1.2 cm formation in the region of the thoracic trachea. An electrocardiogram was performed, but revealed no changes.
The patient underwent a tracheoscopy for excisional biopsy of the mass, using a polyp forceps. The biopsy material was
subjected to histopathological and immunohistochemical analysis, which confirmed that it was a parathyroid neuroendocrine
tumor containing immunoreactive neuron-specific enolase and calcitonin. A chest tomography was requested, but was not
performed. After a parathyroid neuroendocrine tumor was diagnosed, additional complementary tests were carried out to
examine changes in the thyroid and parathyroid, which included measurement of ionized calcium, post-dialysis free T4,
total T4, sodium, chlorine, potassium and cervical ultrasound. These tests indicated mild hypercalcemia and hyponatremia.
The patient was monitored clinically for 30 days, after which the symptoms of dyspnea and cough returned. The patient
was subjected to tracheoscopy, which revealed a new tumor growth in the same location. Soon thereafter, the patient died.
Discussion: Parathyroid neuroendocrine tumors are rare in dogs, and no reports were found of this type of neoplasm
located in the trachea. The patient in this case report presented a mass in the intraluminal portion of the thoracic trachea,
which led to the manifestation of respiratory obstruction. Neuroendocrine tumors may develop in tissues that do not con-
tain neuroendocrine cells, such as the trachea. Furthermore, malignant neoplasms have the characteristic of inducing the
dissemination of tumor cells that can implant themselves in other tissues, although no neoplastic lesion was found other
than in the trachea in the patient of this case report. The treatment of tracheal neoplasms involves surgical resection and
tracheal anastomosis. However, this is a complex surgical procedure, especially if it involves the intrathoracic trachea. In
this patient, no surgical treatment was performed due to the rapid evolution of the disease and the lack of tomographic
diagnosis for adequate surgical planning. Neuroendocrine tumors, albeit rare, have been described before in different
anatomical locations in dogs. It is concluded that the neuroendocrine tumor of the patient in this case demonstrated an
aggressive evolution with a poor prognosis and low survival rate after diagnosis.
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INTRODUCAO

Os tumores neuroenddcrinos compdem uma
familia de neoplasias com distintas caracteristicas mor-
foldgicas, funcionais e comportamentais. Podem ser
encontrados em diferentes tecidos e 6rgaos, incluindo
aqueles que normalmente ndo contém células neuro-
enddcrinas [3]. Em cdes, tumores neuroenddcrinos ja
foram descritos no figado, vesicula biliar e coroide
[6,8,10].

Os sinais clinicos dependem do 6rgdo afetado
e o diagndstico é realizado através do exame histopa-
tolégico e da presenca de marcadores neuroenddcrinos
no exame de imunoistoquimica, incluindo enolase
neur6nio-especifica (NSE), cromogranina A e sinap-
tofisina [3,10].

Neoplasias de paratireoide e traqueia sio raras
e incomuns em cdes. Estridor inspiratério, tosse im-
produtiva, intolerancia a exercicios, cianose, dispneia
e colapso em caso de obstrugdo grave sio alguns sinais
clinicos observados em pacientes com neoplasias na
traqueia [2,13].

Neoplasia neuroenddcerina de paratireoide com
localizagdo em traqueia nao foi descrita em cées e a
luz do nosso conhecimento, este é o primeiro relato
que retrata esse tipo de neoplasia nesta localizacao.
O objetivo desse trabalho € descrever a ocorréncia de
uma neoplasia neuroenddcrina de paratireéide com
localizag@o intraluminal na traqueia de uma cadela e
caracterizar a sua evolugdo clinica.

CASO

Uma cadela da raca Husky Siberiano, 10 anos
de idade, com queixa de tosse e dispneia havia uma
semana, foi atendida em um hospital veterindrio na

cidade de Sdo Luis-MA. A paciente nao tinha histori-
co de doencas anteriores e comorbidades. No exame
fisico a cadela apresentava parametros fisiol6gicos
normais, com exce¢do da frequéncia respiratéria que
se encontrava aumentada (68 movimentos respiratdrio
por minuto) e dispneia inspiratdria leve.

Apbs o exame fisico, foram solicitados exa-
mes complementares que incluiram radiografia de
térax, hemograma, avaliacdo da func¢do renal (ureia,
creatinina) e hepdtica (albumina, ALT, AST, fosfatase
alcalina) e ultrassonografia abdominal. Os mesmos
encontravam-se dentro da normalidade. A radiografia
de térax apontou uma formacgao em regido de traqueia
tordcica medindo 2,1 cm x 1,2 cm (Figura 1). Eletro-
cardiograma foi realizado e ndo foram demonstradas
alteracdes.

A paciente foi encaminhada para realizacdo
de traqueoscopia. Apds anestesia geral inalatéria, o
procedimento foi realizado utilizando endoscépio
com video, inserido na cavidade oral, explorando ini-
cialmente a regido de faringe, seguido da traqueia. Na
regido de limen tordcico foi confirmada a presenca da
neoplasia em porgao ventral, ocupando cerca de 80%
do limen. A massa apresentava sangramento discreto,
superficie irregular, coloragio avermelhada e estava
aderida a parede do 6rgao (Figura 2).

Ap6s a inspe¢do com o endoscOpio, a massa foi
removida utilizando pinca de polipectomia. O material
coletado foi fixado em formol a 10% por 24 h e enviado
para andlise histopatolégica. Apds o procedimento, o

Figura 1. Imagem radiogrifica de térax em projecdo latero-lateral es-
querda. Observar formagdo em traqueia tordcica medindo 2,1 x 1,2 cm
(circulo vermelho).

Figura 2. Neoformacio intraluminal de traqueia, ocluindo cerca de 80%
da luz do 6rgao.
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Figura 3. Fotomicrografia das 1aminas. A- Hematoxilina e Eosina. B- Neuroenolase especifica. C- Calcitonina.

paciente teve boa recuperacao e apresentou melhora
dos sinais respiratorios. Recebeu alta em 24 h com
prescri¢do de Meloxicam! [Maxicam® - 0,1 mg/kg, v.o.,
SID, por 3 dias] e Tramadol® [Cronidor® - 3 mg/kg,
TID, v.o por 4 dias]. Foi solicitado a realizagdo de
tomografia computadorizada do térax.

O exame histopatolégico demonstrou se tra-
tar de uma neoplasia maligna de células redondas e
epitelidides, morfologicamente sugestiva de tumor
neuroenddcrino. Apds a andlise histopatoldgica foi
realizado exame de imunoistoquimica para confirmar
o diagnéstico e a etiologia da lesdo. No exame de
imunoistoquimica as células neoplésicas imunoexpres-
saram Neuro Enolase especifica e Calcitonina (Figura
3). O marcador de proliferacido Ki67 foi positivo em
aproximadamente 10% das células neopldsicas. Nao
imunoexpressaram no exame de imunoistoquimica:
CD3,CD9a, PAX5, MUMI1, AE1AE3, TTF1, Cromo-
granina e p63. Com base nos achados histopatolégicos
e imunohistoquimicos foi confirmado se tratar de um
tumor neuroenddcrino de paratireoide.

A partir do diagndstico de tumor neuroenddcri-
no de paratireoide, foram realizados exames comple-
mentares adicionais para investigacao de alteragdes em
tiredide e paratiredide que incluiram dosagem de célcio
ionizado, T4 livre p6s didlise, T4 total, sédio, cloro e
potassio, além de ultrassonografia da regido cervical.

Os exames complementares demonstraram
hipercalcemia leve: cilcio ionizado 6,14 mg/dL (Ref.:
5,2-6,0 mg/dL) e hiponatremia discretas 140,80 mmol
(Ref.: 105-115 mmol), demais exames sem alteracoes.
Ultrassonografia da regido cervical ndo apontou alte-
racdes a nivel de tireoide e paratiredide.

A paciente permaneceu em acompanhamento
clinico por 30 dias, onde apds esse periodo os sintomas

de dispneia e tosse voltaram. Entdo, nova traqueos-
copia foi realizada, a qual revelou novo crescimento
tumoral no mesmo local, entretanto, a paciente evoluiu
para 6bito.

DISCUSSAO

Tumores neuroenddcrinos de paratireoide
sdo raros em cdes e ndo foram encontrados relatos da
ocorréncia desse tipo de neoplasia com localizacio na
traqueia. A paciente do presente caso apresentava uma
massa na porcao intraluminal da traqueia toricica, o
que levou a manifestacdo de obstrucdo respiratoria.
Pesquisa no Pubmed por um periodo de 10 anos ndo
revelou nenhum relato de tumor neuroendécrino de
paratireoide com localizagdo na traqueia. A descri¢ao
mais préxima de uma neoplasia neuroenddcrina no sis-
tema respiratdrio foi de um carcinoma neuroenddcrino
na nasofaringe de um cdo [11].

A incidéncia e os fatores de risco para o apa-
recimento de neoplasias traqueais malignas incluem
cdes com mais de 10 anos, sem predisposi¢cdo sexual.
Algumas ragas ja foram descritas como mais acome-
tidas, incluindo o Husky Siberiano [13]. A paciente
do presente caso tinha 10 anos e pertencia a raca com
risco para a ocorréncia de tumores laringotraqueais,
conforme aponta a literatura.

Os tumores neuroenddcrinos podem surgir em
tecidos que nao contém células neuroenddcrinas, como
é o0 caso da traqueia [3]. Ademais, neoplasias malignas
tem a caracteristica de promover a disseminagdo de
células tumorais que podem se implantar em outros
tecidos, embora ndo se tenha encontrado outra lesio
neopldsica além da traquéia na paciente do presente
relato. As células neuroenddcrinas também podem
estar presentes como células isoladas ou pequenos
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grupos de células em tumores que surgem em diver-
sos locais anatdmicos [5]. Tais células geralmente sdo
reconhecidas somente apds a aplicagdo de coloracdes
histoquimicas especiais ou imunoistoquimica [15].

A presenca de um componente neuroenddcrino
em um tumor nao enddcrino pode ser sugerida com
base em caracteristicas histolégicas sutis e deve ser
confirmada por exame imunoistoquimico ou micros-
copico eletronico [16]. A Neuro enolase especifica é
uma enzima encontrada principalmente nos neurénios
e nas células neuroenddcrinas. Foi um dos primeiros
marcadores desenvolvidos para a imunoistoquimica
para a demonstracdo de células neuroendécrinas [15].
A calcitonina é uma proteina secretada produzida
pelas células-C e ¢ utilizada como marcador imunois-
toquimico para o diagnéstico de carcinoma medular
de tireoide. A sua imunorreatividade ¢ altamente es-
pecifica para esse tipo de tumor, porém a auséncia de
reatividade a calcitonina pode ocorrer em até 5% dos
casos de carcinoma medular [4]. O paciente do presente
caso apresentou imunorreatividade a Neuro Enolase
especifica e a calcitonina, confirmando o envolvimento
neuroenddcrino e da paratireoide na etiologia da neo-
plasia, conforme o que aponta a literatura sobre esses
marcadores.

O Ki67 € um marcador progndstico de pro-
liferacdo celular [1]. Pacientes com elevado indice
de marcagdo do Ki-67 t€ém maior probabilidade de
apresentarem recidiva em 6rgaos locais e/ou distantes,
independentemente de outras caracteristicas clinico
patoldgicas [7]. Embora o animal do presente relato
tenha apresentado Ki-67 positivo em apenas 10% das
células neoplésicas, a neoplasia em questio apresentou
recidiva em um curto periodo de tempo, evoluindo pra
6bito apds 30 dias do diagndstico, demonstrando um
comportamento agressivo com progndstico ruim.

A traqueia é um 6rgdo que pode ser secunda-
riamente invadido por neoplasias adjacentes, sendo os
tumores de base de coragao, os carcinomas de tireoide
e a compressio por linfonodos os que apresentam
essa caracteristica [1]. Na paciente do presente caso,
a neoplasia crescia a partir do limen traqueal para
dentro do 6rgdo, provocando uma obstrucio, nao ha-
vendo invasdo externa da traqueia pelas caracteristicas

observadas na traqueoscopia, diferente do que € rela-
tado na literatura.

O tratamento de neoplasias traqueais envolve a
ressec¢do cirdrgica e anastomose traqueal, entretanto é
um procedimento cirdrgico complexo, especialmente
se envolver a traqueia intratordcica [9]. Na paciente do
presente caso nio foi realizado tratamento cirdrgico em
virtude da rdpida evolucdo da doenca e da auséncia de
diagnéstico tomografico para adequado planejamento
cirtirgico.

Em cées neoplasias neuroenddcrinas ja foram
descritas em diferentes localizagdes anatdmicas. Tumor
neuroenddcrino foi diagnosticado no figado de um cédo
Buldogue Francés que tinha como queixa principal
anorexia e vOmitos [6]. Neoplasia neuroenddcrina
metastdtica na cordide foi descrita de uma cadela sem
raca definida de 7 anos. A ocorréncia dessa neoplasia
foi associada a presenca de uma massa em base de
coragdo sugestiva de quemodectoma [8]. Tumor neu-
roenddcrino intrapericardico também foi descrito em
um cao Border Terrier de 11 anos de idade, suspeito
de ser de origem tireoidiana [12].

Carcinomas neuroenddcrinos envolvendo o sis-
tema respiratdrio sdo pouco descritos em cées e gatos.
Carcinoma neuroendécrino de nasofaringe foi descrito
em um Golden de 9 anos de idade [11]. Carcinoma
neuroenddcrino traqueobrdnquico ja foi diagnosticado
em um gato de 10 anos de idade com histdria de tosse,
dispneia e anorexia [14]. Os presentes relatos citados
apresentam similaridade com os dados apontados no
presente trabalho no que diz respeito a raridade desses
diagndsticos e evolugdo clinica dos pacientes.

O presente relato representa o primeiro regis-
tro de um tumor neuroenddcrino de paratireoide com
localizagdo na traqueia de uma cadela. Conclui-se que
o tumor diagnosticado no presente caso demonstrou
um comportamento agressivo com progndstico ruim
e baixa sobrevida ap6s o diagndstico.
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