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RESUMO

INTRODUGCAO: Os linfomas comp&em um grupo de neoplasias malignas derivadas
do tecido linfatico, constituido por uma extensa rede de vasos, pelos linfonodos, o timo,
as tonsilas palatinas e o baco, porém, outros tecidos podem ter representatividade de
tecido linfoide sob a forma de nddulos ou foliculos, como o trato gastrointestinal,
respiratorio e urindrio. Podem acometer pacientes de faixa etaria variada, e possuem
duas formas de divisdo inicial: Hodgkin e Ndo Hodgkin. O linfoma intestinal pode ser
de diversas etiologias, apresentando inicialmente como Unica sintomatologia a dor
abdominal. OBJETIVOS: Abordar informacdes gerais e especificas sobre linfomas,
dando énfase em linfomas intestinais, destrinchando sua etiologia, epidemiologia,
manifestaces clinicas e a propedéutica envolvida no diagndstico pela equipe médica
através de um relato de caso. METODOS: Relato de caso de um paciente atendido no
pronto atendimento do Hospital Naval Marcilio Dias, Rio de Janeiro/RJ, conduzido pela
equipe de plantdo na emergéncia e, posteriormente, pela clinica de Gastroenterologia.
Foram realizadas pesquisas sobre o tema nas plataformas Scielo, Pubmed e UpToDate
com artigos de 2010 a 2021, de forma a embasar cientificamente o trabalho.
CONCLUSAO: A dor abdominal é um sintoma muito prevalente nas emergéncias,
sendo consequéncia, ha maioria das vezes, de diagndsticos simples que serdo facilmente
decifrados com a realizacdo de uma propedéutica adequada. Sdo indispensaveis uma
boa abordagem clinica e uma cronologia diagnéstica que garanta a identificacdo de
todas as patologias a partir do mais inespecifico sintoma. A anélise do caso clinico
permite identificar a forma competente com que a abordagem diagndstica foi conduzida,
proporcionando um diagnostico raro em um paciente com sintomatologia inespecifica,
garantindo o principio de beneficéncia e ndo maleficéncia pela realizacdo da prevencédo

quaternaria.

PALAVRAS CHAVES: Linfomas; Linfoma ndo Hodgkin; Linfoma folicular; Linfoma

intestinal; Dor abdominal; Prevencgdo quaternaria.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Lymphomas comprise a group of malignant neoplasms derived
from lymphatic tissue, consisting of an extensive network of blood vessels, lymph
nodes, the thymus, palatine tonsils and the spleen, however, some tissues may present
lymphoid tissue in the form of nodules or follicles such as the gastrointestinal,
respiratory and urinary tracts. Lymphomas can affect patients of different age groups
and it has two initial forms : Hodgkin and Non-Hodgkin. Intestinal lymphoma may have
different etiologies, initially presenting abdominal pain as the only symptom.
OBJECTIVES: To approach general and specific information about lymphomas, with
an emphasis on intestinal lymphomas, describing their etiology, epidemiology, clinical
symptoms and the propaedeutics involved in the diagnosis by the medical team through
a case report. METHODS: Case report of a patient treated at the emergency room of
the Hospital Naval Marcilio Dias, Rio de Janeiro/RJ, conducted by the medical team
working in the emergency room and, later, by the Gastroenterology clinic. Research on
the subject was carried out on the Scielo, Pubmed and UpToDate platforms with articles
from 2010 to 2021, in order to scientifically support the work. CONCLUSION:
Abdominal pain is a very frequent symptom in emergencies, being a consequence, in
most cases, of simple and easily decipherable diagnoses with the performance of an
adequate propaedeutic. A good clinical approach and a diagnostic chronology that
guarantees the identification of all pathologies starting from the most non-specific
symptom are essential. The analysis of the clinical case allows identifying the correct
way in which the diagnostic approach was carried out, providing a rare diagnosis in a
patient with non-specific symptoms, guaranteeing the principle of beneficence and non-

maleficence through the performance of quaternary prevention.

KEYWORDS: Lymphomas; non Hodgkin's lymphoma; Follicular lymphoma;

Intestinal lymphoma; Abdominal pain; Quaternary prevention.



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

AINES — Anti-inflamatdrios ndo esteroidais
Anti HAV — Anticorpos especifico contra o virus da Hepatite A
Anti HBe — Anticorpo especifico contra o virus da hepatite B

Anti HBS — Anticorpo especifico contra o virus da Hepatite B, podendo ser adquirida
por meio da vacinacdo ou infeccdo prévia.

Anti HCV — Anticorpos especifico contra o virus da Hepatite C
AP — Anteroposterior

BT — Bilirrubinas totais

DAOP — Doenca arterial obstrutiva periférica

DIl — Doenga Inflamatdria Intestinal

DILI — Lesdo hepética induzida por drogas

DPOC — Doenca pulmonar obstrutiva crénica

DPP — Desprendimento prematuro da placenta

FA — Fosfatase alcalina

GGT — Gama glutamil transferase

HAS — Hipertensé&o arterial sistémica

HBeAg — Proteina do virus da Hepatite B

HIV — Virus da Imunodeficiéncia Humana

INCA — Instituto Nacional do Cancer

LF — Linfoma folicular

LH — Linfoma de Hodgkin

LNH - Linfoma ndo Hodgkin

LTAE - Linfoma de células T associado a enteropatia
NK — Células Natural Killers

PET-CT — Tomografia computadorizada por emissao de positrons



RS — Reed-Sternberg

SNC — Sistema nervoso central

TAP — Tempo de Atividade da Protrombina
TC — Tomografia computadorizada

TGI — Trato gastrointestinal

TGO — Transaminase oxalacética

TGP — Transaminase piravica



SUMARIO

I [N 2T 0] 51010710 TR 12
2 —= REFERENCIAL TEORICO ..o sesisseessssassesnsesassesssssannes 14
BoOBJIETIVOS ..ot s st s s snses s 20
4 — MATERIAIS E METODOS ........ovieveeeereeseeseessiesssssssssssssenssssssesssssssss s 21
5 — RELATO DE CASO.....oomirieeeeeieeieneeseessseesssesssssssssssssesssssssnsssssssassssssssnsssssons 22
B — DISCUSSAQ ..ot vee ettt en s 24
7 = CONCLUSAO ...t tee et 27

8 — REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS .......ooieeereeeeeeeeeeeeeeeeeseee s, 28



Representagdo espacial das taxas ajustadas® de incidéncia por 100 mil mulheres, estimadas para
o ano de 2020, segundo Unidade da Federagao (linfoma nao Hodgkin)

Mulheres

. 3,84 - 10,38
. 3,30-3,83
. 2,66 -3,29

1,70 - 2,65

Representagio espacial das taxas ajustadas* de incidéncia por 100 mil homens, estimadas para
o ano de 2020, segundo Unidade da Federacao (linfoma nao Hodgkin)
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—
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1 - INTRODUCAO

Esse trabalho tem como intencéo trazer uma discussdo acerca de um relato de
caso sobre um tipo raro de linfoma, com manifestacBes clinicas inespecificas,

constituindo um desafio diagndstico para profissionais médicos generalistas.

Os linfomas compdem um grupo de neoplasias malignas derivadas do tecido
linfatico. O sistema linfatico é constituido por uma extensa rede de vasos, pelos
linfonodos, o timo, as tonsilas palatinas e o baco, porém, outros tecidos podem ter
representatividade de tecido linfoide sob a forma de nddulos ou foliculos, como o trato
gastrointestinal, respiratorio e urinario. Onde hé tecido linfatico, encontram-se células
imunolodgicas como os linfécitos B, linfécitos T e células Natural Killer, responsaveis
pela resposta imune. O linfoma decorre de danos genéticos adquiridos ao longo da
ontogenia linfoide. E uma doenca genética adquirida e ndo hereditaria, ndo sendo

possivel estabelecer uma causa desencadeadora na maioria dos pacientes. £ -8

Os linfomas podem ser divididos em Linfoma de Hodgkin (LH) e Linfoma néo
Hodgkin (LNH). O Linfoma de Hodgkin corresponde a 20% dos casos totais de
linfomas, sendo mais frequente em adolescentes e adultos jovens, com maior
prevaléncia no sexo masculino. Ja o Linfoma ndo Hodgkin possui mais de 20 subtipos e
representa cerca de 80% dos casos totais de linfoma, sendo mais frequente em
individuos acima dos 60 anos, também com predominio no sexo masculino.® Segundo
dados do Instituto Nacional do Cancer (INCA), em 2020 foram identificados 2.640

novos casos de LH e 12.030 novos casos de LNH. 10

Os linfomas de Hodgkin, anteriormente denominados doenca de Hodgkin, sdo
neoplasias linfoides, nas quais células malignas de Hodgkin / Reed-Sternberg (RS) sdo
misturadas a uma populacdo heterogénea de células inflamatérias ndo neoplésicas. As
células de RS, ao contrario dos linfécitos B normais, sdo muito grandes, tém muitos
nacleos ou, mais tipicamente, dois que parecem olhos de coruja. Essas células estdo
presentes na forma classica da doenca, que € a mais comum (95% dos casos). O
Linfoma ndo Hodgkin é um conjunto de doencas neoplasicas sem etiologia definida na
maioria dos casos. Entretanto, alguns fatores podem influenciar no seu
desenvolvimento, tais como a infecgdo pelo HIV (principalmente nos Linfoma de

Burkitt e Linfoma primario do Sistema Nervoso Central), transplantes de &rgaos

12
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solidos, infeccdo pelo virus Epstein-Barr ou HTLV-1 e, ainda, exposicdo a fatores

ambientais, como herbicidas, radiag4o ionizante e solventes organicos. £ 8

Com relagdo as manifestacdes clinicas, ha muita semelhanga entre os tipos de
linfomas. Os principais sinais e sintomas incluem: linfonodomegalia palpéavel e indolor,
principalmente em cadeias cervicais, axilares e inguinais; sintomas B, compostos pela
presenca de febre, sudorese noturna e perda ponderal ndo intencional; prurido; e

visceromegalias, especialmente hepatomegalia e/ou esplenomegalia.

O diagndstico dos linfomas requer uma propedéutica sequencial basica, uma
vez que os sinais e sintomas podem ser variados e inespecificos, porém, uma conducéao
diagndstica linear permite a percep¢do precoce de alteragbes, proporcionando a
realizacdo da bidpsia com identificacdo do tipo histoldgico e a oferta do tratamento no

tempo correto. 2

O trato gastrointestinal (TGI) representa o sitio extranodal mais frequentemente
acometido pelos linfomas, contudo, a incidéncia de linfomas primarios de TGI é muito
baixa. Eles sdo determinados pelo comprometimento de qualquer se¢do do TGI, desde a
orofaringe até o reto, e sdo predominantemente classificados como linfomas néo
Hodgkin. A doenca ocorre, tipicamente, em um foco priméario no TGI, porém, pode
comprometer outros focos, assim como linfonodos locais e distantes. Apresenta-se com

sinais e sintomas inespecificos, variaveis de acordo com o sitio acometido. 2

13
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2 - REFERENCIAL TEORICO

O Linfoma ndo Hodgkin é uma doenca que compreende um grupo diverso de
neoplasias hematoldgicas que podem variar de diversas linhas, desde células B, sejam
progenitoras ou maduras, células T, progenitoras ou maturas, ou, mais raramente,
células Natural Killers (NK). 4

No Brasil, a estimativa é que, em 2020, foram diagnosticados 12.030 novos
casos de Linfomas ndo Hodgkin, sendo 6.580 em homens e 5.450 em mulheres.'® Por
ser uma doenca multifacetada, acomete pacientes de todas as idades, sexos, niveis
socioecondémicos, e seu diagndstico depende de uma biopsia adequada, com um
fragmento representativo, para que seja possivel determinar a classificacdo
anatomopatoldgica, imuno-histoquimica e molecular, permitindo estimar o progndstico

e 0 manejo especifico para cada paciente e seu tipo individual de linfoma. 4

A apresentacdo clinica dos linfomas, geralmente, varia com 0 seu subtipo
histologico e seu local de desenvolvimento. Podemos dividir inicialmente em linfomas
agressivos e indolentes. Os agressivos se apresentam de forma subaguda ou aguda, com
uma massa de crescimento rapido, podendo estar associado mais frequentemente a
sintomas constitucionais, como febre, perda de peso e sudorese noturna. Ja 0s
indolentes, costumam crescer de forma lentificada, com linfonodomegalia discreta,
associado a hepatomegalia e esplenomegalia. Podemos ainda diagnosticar essa doenca
em uma apresentagédo extranodal, como os linfomas de trato gastrointestinal, cursando
com hiporexia, plenitude po6s prandial, perda de peso, vomitos, ou em casos mais
avancados, obstrucdo intestinal, podendo ocorrer de forma rara perfuracGes e

hemorragias. 4

E importante ressaltar que menos de um terco dos pacientes com diagnostico de
Linfoma ndo Hodgkin apresentam acometimento extranodal primario, sendo o local
mais comum o trato gastrointestinal, seguido por pele, testiculos, 0ssos e sistema
nervoso central (SNC). A apresentacdo no trato gastrointestinal dos linfomas ndo
Hodgkin é observado em cerca de 10% dos pacientes em estagios precoces e em mais
de 60% dos doentes em estagios avancados. A ocorréncia de LNH primario de TGI ¢
muito rara, entre 1% a 4%, considerando o acometimento de todos os possiveis sitios.

Os linfomas intestinais representam menos de 20% dos casos de linfoma de trato

14
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gastrointestinal, sendo os linfomas de intestino delgado representados por cerca de 10%

dessa estatistica. 2

Uma série de fatores predisponentes contribui para a ocorréncia desses linfomas
raros, como: infeccdo pelo Helicobacter pylori; doencas autoimunes, como Artrite
Reumatoide, Sindrome de Sjogren, LuUpus Eritematoso Sistémico e Poliangeiite
Granulomatosa; sindromes de imunodeficiéncia congénita; imunodeficiéncias
adquiridas, como infeccdo pelo HIV; doenca celiaca; doencas inflamatérias intestinais,
como Doenca de Crohn e Retocolite Ulcerativa; e hiperplasia nodular linfoide,

considerada um fator de risco para linfomas de intestino delgado. 2
Os linfomas de intestino delgado séo classificados em trés grandes grupos: 3

1. Doenca linfoproliferativa do intestino delgado (ou doenca de cadeias pesadas
HCD-alfa; doenga de Seligmann; Linfoma mediterraneo);

2. Linfoma de células T associado a enteropatia (LTAE - frequentemente associado
a intolerancia ao gluten);

3. Outros tipos de linfomas secundarios como o linfoma difuso de grandes células

B, linfoma de células do manto, linfoma de Burkitt e linfoma folicular.

Os linfomas de intestino delgado apresentam maior incidéncia entre homens jovens,
com média de idade de 25 anos. Baixo desenvolvimento socioecondmico, mas
condicdes sanitarias e alta incidéncia de gastroenterite aguda na infancia sdo fatores
predisponentes para 0 aparecimento da doenca. Fatores genéticos (relacionados com
HLA-Aw19, HLA-B12 e HLA-A9), assim como a infeccéo pelo Campylobacter jejuni,

também foram associados com desenvolvimento da doenca. 2

O LTAE é frequentemente relatado em locais com alta incidéncia de doenca celiaca,
como a Irlanda e o norte europeu. H4 um aumento absoluto de linfoma intestinal em
pacientes com doencas inflamatorias intestinais, principalmente naqueles que recebem

terapia imunossupressora. 2

O quadro clinico do paciente com linfoma de intestino delgado pode variar de
acordo com o tipo histolégico do linfoma. Na doenca linfoproliferativa priméria do
intestino delgado, € comum a presenca de diarreia cronica, perda ponderal acentuada e
edema perimaleolar. Pacientes com LTAE apresentam com maior frequéncia episédios

de sangramento agudo e/ou obstrucdo intestinal. Linfomas foliculares primarios de
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intestino delgado normalmente s@o assintomaticos, podendo apresentar sinais e
sintomas inespecificos como febre, massa abdominal palpavel, perda ponderal e
sangramento gastrointestinal. A duracdo dos sintomas do inicio até a concluséo

diagndstica dura entre poucos dias até anos. 2

A abordagem diagnostica é iniciada com um exame fisico minucioso, com
realizacdo da palpacdo das principais cadeias linfonodais (cervical, supraclavicular,
infraclavicular, axilar e inguinal), palpacdo de abddmen para identificar possiveis
visceromegalias, principalmente hepatoesplenomegalia — a esplenometria pode ser
dificil em alguns pacientes, principalmente os com abdémen obeso, podendo ser
necessario adotar a posicdo de Schuster (paciente em decubito lateral, perna direita
fletida, perna esquerda estendida e mdo esquerda atrds da cabeca); ap6s, devem ser
realizados exames complementares, como hemograma completo, dosagem de
eletrolitos, desidrogenase lactica, fosfatase alcalina e beta-2-microglobulina; exames de
imagens, como tomografia computadorizada com contraste, ultrassonografias,
endoscopia digestiva alta e colonoscopia, a depender das manifestacGes clinicas do
paciente, podem auxiliar a evidenciar o local exato da lesdo. A Tomografia
computadorizada por emissdo de pdsitrons (PET-CT) auxilia na identificacdo do ponto
de maior hipermetabolismo, a fim de guiar o local a ser biopsiado. A bidpsia de
linfonodo costuma ser 0 método de escolha para confirmar o diagndstico, podendo ser
excisional (remocdo do linfonodo completo) ou incisional (remocgdo parcial do
linfonodo), sendo encaminhada para estudo histopatoldgico e imuno-histoquimica para

determinac&o do subtipo histoldgico. 2

Nos casos de linfoma intestinal que evoluem com gravidade, onde ha obstrucéo,
perfuracdo ou sangramento de grande volume, o diagnostico pode ser feito por meio de

uma laparotomia diagnostica onde sera realizada a bidpsia da lesdo. 2

Entre todos os subtipos de linfomas intestinais, a dor abdominal é o sintoma mais
frequente, podendo ocorrer em aproximadamente 2/3 dos pacientes, sendo a unica

queixa inicial na maioria dos casos. 2

O Hospital Caxias D’Or, localizado proximo a Universidade do Grande Rio, ¢
um dos principais cendrios de pratica hospitalar durante nossa formacédo, e conta com
uma emergéncia adulta bastante movimentada, além de ser um local preparado para

atender casos de alta complexidade. Segundo dados colhidos nesta emergéncia adulta,
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entre 0s meses de janeiro e outubro de 2021, foram realizados 23.445 atendimentos de
forma generalizada, porém, por ainda estarmos enfrentando uma pandemia viral, cerca
de 52% desses casos foram diagnosticados como sindrome gripal ou infeccdo por
COVID-19. Ao excluirmos esses dados, é possivel chegar a um nimero aproximado de

11.250 atendimentos nessa mesma época.

Quando analisamos as estatisticas do perfil epidemiologico desta emergéncia, a
dor como queixa principal é a 3° maior causa para a procura de atendimentos nessa
unidade de atendimento hospitalar, totalizando 8% dos casos. Dentro desse cenario de
dor, é possivel aferir que, aproximadamente, 70% dos pacientes queixam-se de dor
abdominal. E importante ressaltar que, nessa categoria, ndo estdo inclusos diagndsticos
como dor toracica, cefaleias, infec¢bes otorrinolaringoldgicas, ou individuos que
receberam alta com diagnostico confirmado de gastroenterite aguda, presentes durante

todo esse periodo.

A dor abdominal é um sintoma comum, porém, continua sendo um grande
desafio diagndstico para os generalistas em pronto-atendimento.® A grande maioria dos
pacientes possui uma dor benigna ou de etiologia limitada, por isso, é necessario
entender a importancia da identificacdo dos pacientes que possuem diagnésticos que
necessitam de intervengé@o urgente. Algumas das principais patologias que cursam com
dor abdominal e devem ser descartadas de forma imediata pois sdo ameacadoras da vida
sdo: aneurisma de aorta abdominal, isquemia mesentérica, perfuracdo gastrointestinal,
obstrucdo intestinal aguda, vélvulo, gravidez ectopica, desprendimento prematuro da
placenta (DPP), infarto agudo do miocérdio, e rotura esplénica.

A rotura do aneurisma de aorta abdominal & mais comum em pacientes homens,
acima de 60 anos, e possui fatores de risco como hipertensao arterial sistémica (HAS),
tabagismo, doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC), doenca arterial obstrutiva
periférica (DAOP) e histérico familiar, que contribuem para a hipdtese diagndstica

desses casos.2

A isquemia mesentérica apresenta-se, de forma cléassica, como uma dor
abdominal de inicio subito periumbilical, com propor¢des ndo condizentes com o exame
fisico, que é muita das vezes, normal. Pode estar associada a nauseas e vomitos, e
possui idade avancada, aterosclerose conhecida, sinais importantes de baixo débito

cardiaco, arritmias como fibrilagdo atrial, valvulopatias severas, infarto agudo do
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miocardio recente e neoplasias intra-abdominais como fatores de risco importantes para

tal patologia. :

A perfuracdo do trato gastrointestinal pode ocorrer por diversas causas, desde
apendicite, isquemias, até diverticulite, porém, na literatura, acredita-se que a etiologia
mais comum se deve a Ulceras pepticas perfuradas. Por isso, pacientes que possuem
historico de doenca péptica, abuso de anti-inflamatdrios nao esteroidais (AINES), que
apresentam dor abdominal intensa, de forma difusa e repentina, deve se suspeitar da

perfuracio intestinal

J& a grande maioria das obstrugdes intestinais aguda envolvem o intestino
delgado, e os sintomas mais comuns sdo dor abdominal, distensdo abdominal, nauseas e
vomitos, com auséncia de flatos. A dor da obstrucdo intestinal aguda € descrita como
uma colica em regido periumbilical, de forma paroxistica a cada 4 — 5 minutos, podendo
evoluir para uma dor estatica e mais severa. Acredita-se que essa evolugdo da dor é um
sinal importante do estrangulamento iminente. E importante ressaltar que a mortalidade
do estrangulamento intestinal varia de forma importante quando relacionado com o
tempo: 8% quando a intervengdo ocorre em menos de 36 horas, e 25% quando a cirurgia
¢ adiada ap6s 36 horas. Intervengdes cirurgicas anteriores, aderéncias, hernias
encarceradas, doencas inflamatorias intestinais (DI1), ileo biliar e neoplasias séo fatores

de risco para esse tipo de obstrugdo.>

Outra patologia que cursa com dor abdominal e se apresenta de forma similar as
obstrucdes intestinais agudas, o volvulo se apresenta com dor abdominal, nauseas e
vOmitos associado a constipacdo. A dor geralmente se apresenta de forma continua, com
um componente em colica associado, com distensdo abdominal difusa. Quando héa
comprometimento tecidual, pode cursar com febre, peritonite e hipotensdo devido a
gangrena intestinal, caracterizando um pior progndéstico, podendo ser fatal em até 65%
dos idosos. Os principais fatores de risco para tal patologia sdo mas-formagdes

intestinais congénitas, cirurgias recentes, aderéncias e constipacéo prolongada.>

Enquanto volvo de sigmoide, que engloba a maior parte dos casos de volvulo,
pode se apresentar de forma mais insidiosa em pacientes mais jovens, com quadros mais
arrastados. A dor abdominal intermitente ocorre devido periodos de “destor¢do”
espontanea associado a distensdo abdominal importante e timpanismo difuso, e quando

ha diminuicdo do aporte sanguineo, a necrose tecidual cursara com peritonite e sepse. O
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diagnostico pode ser realizado por uma simples radiografia de abdémen anteroposterior
(AP), onde se observa uma grande distensdo do co6lon sigmoide, caracterizado como
“sinal do grio de café”,! devido auséncia de dilatagdo a montante e de ar no reto,
inferindo numa obstrucdo intestinal em alca fechada. O uso excessivo de laxativos,
calmantes, medicacOes anticolinérgicas ou antiparkinsonianas podem ser considerados

como fatores de risco para essa patologia.>

As hipdteses diagndsticas como gravidez ectdpica e desprendimento prematuro de
placenta devem ser consideradas nas mulheres em idade fértil, necessitando de
investigacio de forma rapida devido seu potencial ameacador da vida.b Apés a exclusio
imediata dessas hipoteses particulares do sexo feminino, a investigacdo da origem da

sintomatologia deve seguir considerando todos os diagnosticos diferenciais.

Mediante a existéncia de inimeros diagndsticos diferenciais, a combinacdo de uma
anamnese detalhada associada a um exame fisico completo ir4 guiar a investigacdo a
partir da hipotese diagnosticos mais provavel, juntamente aos artificios complementares

como exames laboratoriais e de imagem.
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3-OBJETIVOS

o —GERAIS:
1. Abordar informagbes gerais e especificas sobre linfomas, dando énfase em
linfomas intestinais, destrinchando sua etiologia, epidemiologia, manifestac6es

clinicas e a propedéutica envolvida no seu diagnostico pelo médico generalista.

o —ESPECIFICOS:

1. Relatar o caso clinico de um paciente masculino, adulto, com diagndstico de
linfoma folicular do tipo intestinal, um linfoma ndo Hodgkin indolente, com
manifestacdes clinicas inespecificas, utilizando-se de referencial tedrico para
embasamento;

2. Discutir a propedéutica envolvida na realizagdo do diagnostico, reforcando os
conceitos de prevencdo quaternaria e a sua importancia no desfecho clinico do

paciente.
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4 — MATERIAIS E METODOS

O caso relatado é de um paciente atendido no pronto atendimento do Hospital
Naval Marcilio Dias, Rio de Janeiro/RJ, conduzido pela equipe de plantdo na
emergéncia e, posteriormente, pela clinica de Gastroenterologia. Todos os dados
pessoais do paciente foram corretamente ocultados do relato em seguimento as normas
do Comité de Etica do hospital. O paciente foi informado sobre o estudo e o Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido foi devidamente assinado.
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5—-RELATO DE CASO

Paciente de 44 anos, sexo masculino, previamente higido, procurou atendimento
na emergéncia de um hospital tercidrio com quadro de dor abdominal, nauseas e
dispepsia iniciado ha 48 horas, ap06s ingestdo de alimentos gordurosos. Foi descartada
hipotese diagndstica de colecistite aguda, pancreatite aguda ou outro processo
infeccioso atraves de exames laboratoriais e de imagens, sendo prescrito com
medicacdes sintomaticas e orientado a marcar consulta na Clinica de Gastroenterologia

para iniciar acompanhamento e investigacdo diagndstica ambulatorial.

Comparece em primeira consulta no dia 03 de agosto de 2021, descrevendo o
inicio dos sintomas ha cerca de um més associado a uma perda ponderal ndo intencional
de 16 quilos. Apresentava-se discretamente ictérico ao exame, sem outras alteracdes
dignas de nota. Exames laboratoriais de 13 de julho de 2021 evidenciaram alteracGes
importantes no hepatograma: transaminase oxalacética (TGO) 593 U/L, transaminase
pirivica (TGP) 1351 U/L, fosfatase alcalina (FA) 229 U/L, gama glutamil transferase
(GGT) 335 U/L, bilirrubinas totais (BT) 2,8 mg/dl (direta 1,3 mg/dl, indireta 1,5 mg/dl).
Baseado nas alteracdes laboratoriais foram solicitadas sorologias para hepatites virais,
que obtiveram todos os resultados ndo reagentes. O paciente alegou nao fazer uso diario
de nenhuma medicacdo, mas relatou uso eventual de paracetamol e uso de ivermectina
nos meses de abril e maio de 2021, na dosagem de 3 comprimidos de 6mg em cada més.
Com esse relato e auséncia de achados nos exames complementares, a principal
hipotese diagnostica da equipe de gastroenterologia se tornou lesdo hepética induzida
por drogas (DILI), um diagnéstico feito a partir da exclusdo de outras hipdteses

provaveis.

O paciente evoluiu com piora da sintomatologia e exacerbacdo da ictericia,
sendo optado por internacdo hospitalar para investigacdo e controle dos sintomas.
Foram solicitados outros exames laboratoriais, como marcadores de doencas
autoimunes — a fim de excluir hipoteses como hepatite autoimune — com resultados
normais. Apresentava aumento das bilirrubinas (exames laboratoriais colhidos em 09 de
agosto de 2021: BT 10,0 | 10 de agosto de 2021: BT 11,5 | 11 de agosto de 2021: BT
14,1) com prurido leve. Foi optado por realizar um novo exame de imagem, uma
tomografia computadorizada (TC) de abddémen total, com o objetivo de auxiliar na
investigacdo diagnostica. Na TC, foi evidenciado um aumento da cabega do pancreas,
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com captacdo heterogénea do meio de contraste, area hipocaptante e de limites mal
definidos, associada a discreta densificacdo dos planos adiposos adjacentes e linfonodos
proeminentes de permeio, de aspecto suspeito para neoplasia primaria, além de

linfonodos proeminentes nas cadeias pré-caval, caval lateral e ileocolicos a direita.

Foi realizada bidpsia das lesdes do processo uncinado do pancreas e do duodeno
em 13 de agosto de 2021 por ecoendoscopia e, enquanto aguardava o resultado, o
paciente evoluiu para um quadro de obstrugdo de vias biliares com aumento importante
das bilirrubinas (BT méxima 22 mg/dl), sendo necessaria a colocacdo de uma
endoprotese biliar através de uma colangiopancreatografia endoscopica retrégrada
(CPRE), obtendo sucesso terapéutico, com melhora clinica e laboratorial, recebendo alta

hospitalar para aguardar o resultado do histopatol6gico em domicilio.

O resultado da bidpsia e imuno-histoquimica da lesdo foi de Linfoma néo
Hodgkin de pequenas células B, compativel com Linfoma Folicular do tipo
duodenal, apresentando imunopositividade com os anticorpos anti CD20 (difusa),
CD10 (difusa) e Oncoproteina BCL2 (difusa); e imunonegatividade com os demais
anticorpos testados. O paciente foi transferido aos cuidados da equipe de Hematologia

para iniciar terapéutica adequada.

Em virtude da hiperbilirrubinemia e do aumento das transaminases, 0 uso de
alguns agentes quimioterapicos, como a ciclofosfamida (agente alquilante),
doxorrubicina (antraciclina) e vincristina (alcaloide da vinca), que sdo componentes do
esquema quimioterapico CHOP — primeira linha para a abordagem terapéutica dos
linfomas ndo Hodgkin — é contraindicado. Sendo assim, foi optado por iniciar o
tratamento apenas com Rituximabe, uma imunoterapia direcionada aos linfomas de
células B com expressdao de anticorpos CD20, que ndo apresenta contraindicacdes ao
seu uso, independentemente dos niveis de bilirrubinemia. O paciente foi prescrito com
quatro ciclos semanais de Rituximabe e Dexametasona, seguido por seis ciclos do
esquema R-CHOP (Rituximabe, Ciclofosfamida, Doxorrubicina, Vincristina e

Prednisona), realizados com intervalo de 21 dias entre si.

O paciente evoluiu com boa resposta clinica e laboratorial a terapéutica
proposta, estando, atualmente, no 4° ciclo do esquema R-CHOP, com reducdo da massa

intestinal e normalizacdo dos exames complementares.
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6 — DISCUSSAO

No caso clinico apresentado, o paciente apresentava sintomas inespecificos,
como dor abdominal, dispepsia e nauseas, associadas a um relato de alimentacdo
gordurosa antes do inicio do quadro. Por se tratar de um atendimento emergencial, o
raciocinio clinico 16gico deve ser direcionado do mais comum para 0 mais raro, sempre
descartando possiveis alteragdes agudas que ameacem a vida do paciente. Por isso,
primeiramente foram investigadas as principais hipoteses diagnosticas: colecistite e

pancreatite.

Durante o atendimento, foi realizado um exame fisico minucioso para avaliar a
presenca do sinal de Murphy (palpacdo dolorosa do ponto cistico a expiracdo —
sugestivo de colecistite) e do sinal de Blumberg (descompressdo dolorosa da parede
abdominal — sugestivo de abdome agudo). Apos a realizacdo do exame fisico — sem
evidéncias de alteracdes significativas — o paciente foi submetido a realizacdo de
exames laboratoriais para avaliar funcéo hepatica, transaminases, enzimas canaliculares,
enzimas pancreaticas, leucograma e marcadores de processos inflamatérios/infecciosos
(proteina C reativa). Os resultados foram incompativeis com diagnostico de pancreatite,
porém, demonstraram alteracfes de transaminases e enzimas canaliculares, podendo
corroborar o diagndstico de colecistite. Dessa forma, foi solicitada uma ultrassonografia
de abddmen total a fim de descartar ou confirmar a principal hipotese diagnostica. O
exame de imagem ndo evidenciou alteracbes agudas em nenhuma estrutura

intraperitoneal.

Apds descartar eventos agudos que necessitam de intervencdes imediatas, foram
realizadas medicagcdes para controle da sintomatologia e orientacbes acerca da
necessidade de procurar um Gastroenterologista para investigacdo adicional do aumento

das transaminases e enzimas canaliculares.

A investigacdo diagndstica seguiu aos cuidados da clinica de gastroenterologia e,
de forma inicial, o paciente foi submetido a diversos exames laboratoriais, com
dosagens seriadas de bilirrubinas, transaminases e realizagdo de sorologias para
hepatites virais, e exames de imagem, como tomografia computadorizada com
contraste. Somente a partir de uma imagem suspeita na TC, o paciente foi submetido a

um exame invasivo para realizacdo da biopsia, que permitiu o diagndstico correto de
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Linfoma Folicular do tipo duodenal a tempo de receber o tratamento adequado pela

clinica de hematologia.

O linfoma folicular (LF) é uma patologia derivada de células B originada nos
centros germinativos dos foliculos linfaticos, tanto centrdcitos quanto centroblastos. E o
subtipo de LNH indolente mais comum, e o segundo subtipo mais comum de todos 0s
LNH, ficando atrds apenas do LNH difuso de grandes células B. Aproximadamente
85% dos LF apresentam a translocacdo 14;18 como alteracdo cromossémica estrutural,
0 que resulta em uma superexpressdo do gene BCL2, um oncogene regulador da
apoptose, culminando no aumento da sobrevivéncia de células maduras. Porém, para a
ciéncia, € evidente que outros eventos genéticos sao necessarios para o desenvolvimento
do LF, uma vez que a translocacdo 14;18 encontra-se em uma parcela saudavel da

populacéo. 2

De acordo com a literatura consultada, ndo ha& consenso acerca dos fatores de
risco para o desenvolvimento do LF, sendo considerada uma doenca de surgimento

aleatorio, apresentando relacdo familiar insignificante. 2

A principal manifestacdo clinica do linfoma folicular é a presenca de
linfonodomegalia ndo dolorosa das cadeias cervicais, axilares e/ou inguinais. Uma
caracteristica importante dessa linfadenopatia € o aumento e reducdo espontaneos do
volume, sem desaparecer. Alguns pacientes podem apresentar grandes massas
abdominais com evolucdo oligossintomatica, sem evidéncias de sangramento ou
obstrucdo intestinal. Apenas 20% dos pacientes apresentam o0s sintomas B (febre,

sudorese noturna ou perda ponderal ndo intencional). 2

Ao diagndstico, por se tratar de uma doengca com sintomatologia branda,
podendo seguir por anos de forma silenciosa mantendo como Unica manifestacdo a
linfonodomegalia, € comum evidenciar acometimento difuso, com envolvimento do
baco, figado e/ou medula 6ssea; 0 acometimento de outros 6rgdos é incomum. Alguns
pacientes podem ter a doenca localizada no intestino delgado, mais comumente na
segunda porcdo do duodeno, diagnosticada, na maioria das vezes, de forma incidental

durante investigacdo de algum sintoma. 2

O linfoma folicular do tipo duodenal é uma variante clinica confinada ao

duodeno, que pode se apresentar como multiplos pdlipos pequenos ou como uma massa.
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E considerado raro, descrito em poucos casos na literatura. E um diagnostico realizado
frequentemente de forma acidental, devido ao seu comportamento indolente. O paciente
pode manter-se assintomatico por anos ou apresentar manifestacbes clinicas
inespecificas, podendo cursar com dor abdominal, sangramentos intestinais, obstrucédo e

massa abdominal palpavel.?

Na analise do caso clinico discutido, € possivel observar a pratica da prevencéo
quaternéria, que consiste em manejar a execucdo de exames, procedimentos e
tratamentos em excesso, optando por realizar a minima intervencdo necessaria para que
seja realizado o diagnostico e o tratamento correto possa ser oferecido, visando
minimizar as chances de intercorréncias iatrogénicas nesse processo, exercendo o

principio da beneficéncia e da ndo maleficéncia. °

26

——
| —



7 — CONCLUSAO

O caso clinico abordado durante o trabalho permitiu uma discussao acerca de um
tipo raro de neoplasia linfoproliferativa, o linfoma folicular do tipo intestinal, um
linfoma n&o Hodgkin de origem duodenal e desenvolvimento indolente. O paciente foi
diagnosticado a partir de uma sintomatologia inespecifica e comum nas emergéncias, a

dor abdominal, sendo parte da vivéncia clinica do médico generalista.

A dor abdominal é um sintoma muito prevalente nas emergéncias, sendo
consequéncia, na maioria das vezes, de diagnosticos simples que serdo facilmente
decifrados com a realizacdo de uma propedéutica adequada. S&o indispensaveis uma
boa abordagem clinica e uma cronologia diagnéstica que garanta a identificacdo de

todas as patologias a partir do mais inespecifico sintoma.

O caso clinico abordado destaca a importancia do meédico generalista na
conducdo diagnostica inicial a partir de um sintoma inespecifico, ressaltando a
necessidade de descartar hipdteses agudas ameacadoras da vida e, principalmente,
garantir a orientacdo adequada ao paciente acerca das medidas a serem tomadas mesmo
apos o controle da sintomatologia, como procurar o médico especialista para prosseguir

a investigacao de forma especifica.

O estudo de caso é necessario por abordar uma patologia rara, servindo de
exemplo para a comunidade médica acerca de diagnosticos que podem ser solucionados
através da realizacio da propedéutica de maneira correta. E importante destacar a
cronologia da investigacdo diagndstica do paciente, que garantiu a realizacdo dos
exames na ordem correta e estabeleceu a prevencdo quaternaria, sem exposicdo a
exames e procedimentos diagndsticos desnecessarios com potencial nocivo, tais como

radiacdo excessiva, meios de contraste ou invasdes indevidas.
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