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RESUMO

PINHEIRO, Dayana Cristina de Souza. Tumor de células granulares do sistema

nervoso central: revisao da literatura— INCA. Rio de Janeiro, 2018.

O tumor de células granulares do sistema nervoso central tende a ser uma neoplasia
de comportamento bioldgico benigno, rara, ainda pouco descrita na literatura. Pode
se localizar na regido selar, canal espinhal ou hemisfério cerebral. Tem aspecto
radiolégico homogéneo e bem circunscrito, podendo ser confundido com adenoma
hipofisario, pituicitoma, oncocitoma de células fusiformes, entre outros. Esse tumor
apresenta aspecto macroscopico endurecido e sangrativo, o que pode dificultar a
técnica cirurgica. Devido ao aspecto radiolégico inespecifico e as caracteristicas
macroscopicas do tumor, o objetivo desse trabalho visa ressaltar a importancia da
inclusdo do mesmo no diagndstico diferencial, especialmente das lesdes selares, a

fim de evitar complicagbes cirurgicas ou pos cirurgicas de pacientes.

Palavras-chave: TUMOR DE CELULAS GRANULARES; NEUROHIPOFISE;
PITUICITOMA; TUMORES CEREBRAIS; RADIOTERAPIA.



ABSTRACT

PINHEIRO, Dayana Cristina de Souza. Granular cell tumor in the central nervous

system: a literature review. Artigo de revisdo— INCA, Rio de Janeiro, 2018.

The granular cell tumor in the central nervous system tends to be a benign rare
neoplasm with a benign behavor, still litle described in the literature. It can be
located in the selar region, spinal canal or cerebral hemisphere. They have a
homogeneous and well defined radiological aspect and can be confused with
pituitary adenoma, pituicytoma, oncocitoma of spindle cells and other. This tumor
presents a hardened and bleeding macroscopic appearance wich may hamper the
surgical technique. Due to the non-specific radiological aspect and the macroscopic
characteristics of the tumor, the objective of this study is to emphasize the
importance of including it in the diferencial diagnosis of lesions especially seals, in

order to avoid surgical or postoperative complicantions.

Keywords: GRANULAR CELL TUMOR, NEUROHYPOPHYSIS, PITUICYTOMA,
BRAIN TUMORS, RADIOTHERAPY.



LISTA DE ABREVIATURAS

TCG — tumor de células granulares
SNC - sistema nervoso central

RM — ressonancia magnética
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1 INTRODUGAO/OBJETIVO

Os tumores de células granulares sao tumores que podem ocorrer em diversas
topografias. Sdo caracterizados por células redondas ou poligonais, com
citoplasma abundante, granular e eosinofilico. Ocorrem mais comumente na
pele e em topografia de cabeca e pesco¢o, com uma particular predisposicéo
pela lingua. S&o mais comuns em mulheres, usualmente presentes na quarta
ou quinta década de vida e com crescimento lento e benigno. Contudo, 0s
tumores de células granulares no sistema nervoso central sdo extremamente
raros e quando ocorrem tém uma leve predisposicao pela hipéfise posterior e
hemisférios cerebrais. Eles também podem ser encontrados nos nervos
cranianos bem como dentro do canal espinhal. A histogénese dos tumores de
células granulares continua controversa. Acredita-se que eles sdo compostos
por uma populacdo heterogénea de células apesar da sua aparéncia
morfolégica homogénea, como os pituicitos (astrocitos modificados) e/ou
células da glia que sofreram degeneracdo. No sistema nervoso central, o tumor
de células granulares pode ter diversas apresentacdes clinicas, desde
assintomatico (mais comum) a efeito de massa. Além de manifestacéo clinica
de dor e alteracfes visuais. Até a presente data, somente uma pequena serie
de casos foi relatada.

Aparecem na neuroimagem como isointenso ao cérebro e isointenso a
substancia branca no T1 e T2-weighted na ressondncia magnética. O
preenchimento por contraste € bastante variavel.

O presente trabalho tem como objetivo fornecer uma melhor compreensao do
assunto, com uma revisdo da literatura obtida através da plataforma Pubmed,
onde foram selecionados 13 artigos de maior relevancia, incluindo revisées de
literatura e relatos de caso.



2 MATERIAIS E METODOS

Realizada busca de estudos em inglés na plataforma PubMed para
identificar todos os casos publicados de tumores de células granulares do
sistema nervoso central em humanos. A busca identificou 243 potenciais
artigos, usando as palavras chave tumor de células granulares, sistema
nervoso central e atualizando a busca somente para humanos. Porém somente
13 artigos preencheram os critérios de imagem e relato histopatoldgico que se
enquadravam em padroes de qualidade para serem incluidos no trabalho,
como descri¢do histopatolégica detalhada, diagndstico diferencial entre outras
imagens radiologicas e publicagdes mais recentes dos ultimos 10 anos, pelas

atualizagdes de neuroimagem e imuno-histoquimica.



3 EPIDEMIOLOGIA

O TCG é um tumor raro no sistema nervoso central. E mais frequente
em mulheres do que homens, numa proporcdo de 42:22 (65,5 % mulheres)
segundo M.F. Covington et al em 2011.

Contudo, Tomita and Gates em 1999, examinaram 100 glandulas
pituitarias em autopsias e encontraram 9% de tumores de células granulares
(Michael L. Mumert et al, 2011). Dado que nos faz questionar a raridade do
tumor.

E um tumor raramente descrito em jovens, sendo sua faixa etaria mais

comum entre a quarta e quinta décadas de vida.



4 MANIFESTAGOES CLINICAS

As manifestacdes clinicas dos TCG sao inespecificas e dependem da
localizagdo do tumor, sendo os disturbios visuais as mais comuns, sintoma
atribuido a principal topografia do tumor (regiao selar), havendo compressao de
quiasma optico e consequente hemianopsia bitemporal e redugdo da acuidade
visual. S&do relatados ainda, cefaleia e amenorreia, seguidos por astenia,
amnésia e diabetes insipidus. O aumento nos niveis de prolactina

(hiperprolactinemia) € incomum e a galactorreia ainda mais rara.



5 HISTOPATOLOGIA

A origem celular ainda nao foi estabelecida. O que se sabe é que a
origem celular parece depender da localizagdo do tumor, como no caso dos
tumores intracranianos. O pituicito (um astrocito modificado) € considerado a
célula de origem.

Macroscopicamente sdo bem circunscritos e firmes, dificultando a sua
ressecgao cirurgica o que pode gerar sangramentos e exérese incompleta da
lesdo.

Microscopicamente sdo tumores constituidos por células grandes ovais
ou poligonais, com citoplasma abundante e numerosas granulagdes
eosinofilicas (devido a alta concentragdo de lisossomos intracitoplasmatica)
positivas para PAS-diastase. O nucleo é pequeno, oval para esférico e
excéntrico. Figuras de mitoses nao sao identificadas.

Segundo S. Rhee, John et al (2015) o citoplasma do tumor é
difusamente positivo para S-100 e negativo para AE1/AE3, EMA e KP-1. Além
disso, G. Menon et al (2008) acrescenta que os TCG sao negativos para GFAP,

sinaptofisina, cromogranina e HVIB 45.



7 IMAGEM RADIOLOGICA

O padrao radiolégico ndo é especifico e pode ser confundido com
adenoma hipofisario e craniofaringioma segundo Gagliardi et al (2016). O
tamanho do tumor varia de 1,5 a 6,0 cm (Cohen-Gadol, 2003) e sua localizagao
mais comum ¢é supraselar. Considera-se suspeitar desse tumor quando a lesao
for puramente suprasselar (Covington, 2011). Na tomografia computadorizada
€ isodenso ou levemente hiperdenso se comparado a substancia cinzenta
antes da administracdo de contraste venoso. Ha captacdo moderada de
contraste. As lesbes tendem a ser homogéneas e podem mostrar espagos
cisticos dentro da massa e por vezes calcificagdes (raras).

Ja na ressonancia magnética é caracterizado por massa arredondada,
com sinal isointenso ao parénquima cerebral em T1 (RM) e isointenso a
substancia branca em T2. A difusdo pelo gadolineo € variavel podendo ser
heterogénea com areas que podem sugerir necrose até nenhuma captagao de
contraste (Rhee, 2015).



8 TRATAMENTO / PROGNOSTICO

A ressecgao cirurgica completa parece ser o tratamento de escolha.
Porém, dependendo da localizagdo, alta vascularizagdo e da natureza benigna
de crescimento lento do tumor, a remocgao parcial com descompressao das
estruturas que provocam sintomas usualmente é tudo o que é recomendado
(Rhee, 2015).

Segundo Becker D.H. et al (1981), a radioterapia é pouco benéfica ou
sem beneficio e ndo altera o prognadstico a curto e longo prazo. Uma concluséo
corroborada por outros relatos de caso. A vigilancia anual por RM deve ser
obtida para checar a recorréncia do tumor. Recorréncias sintomaticas sao
amenizadas por descompressodes cirurgicas repetidas.

O prognostico é bastante favoravel, ndo sendo relatado nenhum caso de

evolucgao fatal pelo tumor até hoje.



9 DISCUSSAO

Segundo Menon G. et al (2008), pituicitos sdo células da glia
modificadas de uma linhagem ependimaria e estdo localizadas na
neurohipofise e “tenda pituitaria”. Ja foram identificados cinco tipos de pituicitos
com base nas caracteristicas citoplasmaticas e tenta-se classificar cada tipo
como progenitor de um tumor neurolégico diferente. E postulado que o TCG se
origina de pituicitos granulares.

A falta de imunorreatividade para qualquer marcador neuroendocrino e
de neurofilamento sugere uma origem glial, mas a auséncia do GFAP foi
surpreendente e torna a hipotese de origem em célula glial mais fragil. E
aumenta a possibilidade da lesdo nao ser tdo rara, impondo a necessidade de
inclusdo desse tumor nas lesdes selares.

O diagndstico diferencial histopatolégico inclui meningioma, schwanoma
e oncocitoma de células fusiformes. Meningioma pode ser descartado pela
auséncia de marcacao pelo EMA. Schwanomas sdo extremamente raros na
regido da pituitaria e podem ser excluidos pela auséncia de processos de
células interdigitantes e lamina basal pericelular. Oncocitomas sdo EMA
positivos.

Segundo Shizukuishi T. et al (2014), o TCG deve ser considerado
diagnostico diferencial de uma massa inteiramente supraselar com sinal
hiperatenuado e captacdo homogénea de contraste na TC, mas deve ser

excluido do diagnéstico diferencial de lesdes puramente intraselares.



10 CONCLUSAO

As manifestagdes clinicas do TCG sao inespecificas, sendo os disturbios
visuais os sintomas mais comuns, cefaleia e amenorreia, seguidos de fadiga,
amnesia e diabetes insipidus, pois dependem da localizagdo no sistema
nervoso central. Além disso, falta de especificidade nos achados radioldgicos
dificultam o diagndstico do tumor de células granulares antes da cirurgia. Isso
corrobora para que se considere esse tumor como diagnostico diferencial,
porque sao tumores hipervasculares que nao podem ser removidas por sucgao
e sdo associados ao alto risco de sangramento importante durante o ato
cirurgico.

T. Shizukuishi et al, 2014 empregaram craniotomia frontotemporal direita
nos tumores da neurohipdfise ao invés da abordagem por craniotomia
transesfenoidal devido ao risco de sangramento. Assim, a descompressao das
estruturas adjacentes via ressec¢ao subtotal pode ser razoavel, pois trata-se de
uma leséo possivelmente irressecavel segundo A. Cohen-Gadol et al, 2003 e a
recidiva pode ser a bastante longo prazo devido ao crescimento lento do tumor.

A radioterapia ndo se mostrou benéfica na avaliagdo custo beneficio dos
estudos mais recentes, pois na maioria dos casos sao tumores que tendem a
ter um comportamento benigno. TCG malignos sdo muito raros e dificeis de

tratar. Portanto, a ressecgéo cirurgica ainda € o tratamento de escolha.
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