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Resumo

Os autores descrevem um caso de deposicdo de
cadeias leves, cuja manifestacio foi a de
hepatomegalia, acompanhada posteriormente de
ascite e Ictericia, sem evidéncia inicial de
envolvimento renal.

A deposigio de cadeias leves kappa € frequente a
nivel renal e, raramente pode ocorrer noutros 6rgios
como primeira manifestagio desta discrasia de
células plasmocitarias.

Palavras chave: ascite, ictericia, hepatomegalia,
doenga de cadeias leves, discrasia de células
plasmocitarias.

Abstract

The authors describe an unusual case of light chain
deposition disease in which the clinical presentation
was hepatomegaly, ascites and jaundice, without
biochemical evidence of renal involvement.

Light chain disease of the kidney, kappa class, is
frequent, and deposition of light chains rarely occur
in other organs as the first manifestation of this
plasma cell dyscrasia.

Key words: ascites, jaundice, hepatomegaly, light
chain disease, plasma cell dyscrasia

Introducio

As discrasias de células plasmocitdrias podem produzir
um excesso de imunoglobulinas ou dos seus fragmentos:
cadeias pesadas de imunoglobulinas ou cadeias leves de
imunoglobulinas. Cerca de 25% destas discrasias segre-
gam cadeias leves kappa ou lambda, que podem levar a
formacgdo de substancia amil6ide!*3. O excesso de cadeias
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leves pode levar também a depdsitos ndo amiloidéticos no
rim, mas também em outros 6rgaos™4.

As doencas mais frequentes sdo as que correspondem
ao dep6sito tissular de cadeias leves de imunoglobulinas
relacionadas com a amiloidose (AL), sendo mais raras as
deposicdes de cadeias leves de substincia ndo amiléide®.

Esta substincia é PAS positiva e tem caracteristicas tin-
toriais e ultra-estruturais diferentes da substancia amil6i-
de, tendo estrutura nao fibrilhar®.

Caso clinico

Doente do sexo masculino, com 65 anos de idade, de
raga caucasiana e trabalhador da construcdo civil.

Admitido pelo Servigo de Urgéncia em 26-12-1998, por
ictericia, hepatomegalia e perda de 10 quilogramas de peso.
Este quadro clinico foi precedido, desde Maio de 1998. de
enfartamento pds-prandial, astenia, anorexia e, desde De-
zembro de 1998 aumento progressivo do volume abdomi-
nal e tom subictérico da pele e mucosas.

A observacio o doente estava consciente e orientado
temporo-espacialmente, apirético, T.A 110-60 mmHg, pul-
so 160 pulsa¢des/minuto, arritmico, ausculta¢do pulmonar
sem alteragdes e auscultag@o cardfaca com taquiarritmia.
0O abdémen distendido. doloroso a palpagdo na regido epi-
gdstrica e com hepatomegalia dura e regular, com 12 cm
abaixo do rebordo costal direito, e com presenca de onda
ascitica positiva. Apresentava ainda edemas ligeiros dos
membros inferiores.

Dos exames laboratoriais efectuados no Servico de Urgéncia
destacava-se uma hemoglobina de 14,1 g/dl. uma pro-
trombinémia de 78%. uma A.S.T. de 103. uma A.L.T. de 43.
uma bilirrubina total de 3.7mg/dl, sendo a directa de 2.90 mg/
dl, uma ureia de 35 mg/dl uma creatinina de 0.8mg/dl.

O E.C.G. apresentava uma fibrilhaciio auricular, com res-
posta ventricular de =160 bpm, pelo que foi decidido fazer
perfusdo endovenosa com amiodarona. tendo a resposta
sido boa, diminuindo a trequéncia para 68 bpm, mantendo-
se a arritmia.

A radiografia do térax ndo mostrava alteracdes.

Durante os primeiros dias de internamento o doente
manteve as mesmas queixas, tendo efectuado paracentese
de liquido ascitico, que se revelou ser um transudato, efec-
tuou ecografia abdominal superior que revelou: “modera-
da quantidade de liquido peritoneal e figado com hipertro-
fia do lobo esquerdo com estrutura homogénea ¢ sem dila-
tacdes biliares”. A endoscopia digestiva alta revelou: “es-
bocos de varizes na porcdo terminal, com abundante quan-
tidade de bilis no limen géstrico”. A T.A.C. abdominal
revelou: “moderada quantidade de liquido peritoneal. he-
patomegalia a custa do lobo esquerdo e do de Spighel com
estrutura hipodensa”.

Oito dias apds o internamento verificou-se um ligeiro
agravamento da fun¢do renal, com uma ureia de 53 e crea-
tinina de 1.2 mg/dl e agravamento das provas hepaticas,
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com ALT 45, AST 110; GGT 470, fosfatase alcalina 2900,
bilirrubina total 4.5, bilirrubina directa 1.8, protrombinémia
a 80%.A ecografia abdominal os rins ndo apresentavam alte-
racdes. Apresentava, ainda, uma calcemia de 4.7 mEq/l. O
proteinograma electroforético revelou os seguintes valo-
res: proteina total 5.6 mg/dl, albumina 3.3 mg/dl, o1 0.3 mg/
dl, o2 0.7 mg/dl, B 0.7 mg/dl ey 0.6 mg/dl. A proteiniria
era negativa.

Todos os exames entretanto efectuados para esclareci-
mento da situacdo foram negativos (Quadro 1), pelo que
se decidiu fazer biopsia hepética. Esta biopsia hepdtica
revelou deposic¢do perissinusoidal de cadeias leves, acom-
panhada de distensdo sinusoidal; estes depdsitos ndo
continham substancia amiléide, sendo negativos para o
vermelho do Congo e para o componente P, e positivos
para o PAS didstase e para as cadeias kappa (Figura | e
Figura 2).

Efectuou-se entdo biopsia rectal, para pesquisa de subs-
tancia amil6ide, que foi negativa; a imunoelectroforese sérica
e urindria ndlo revelaram presenc¢a de bandas monoclonais.

A pesquisa de cadeias kappa urindrias revelaram o va-
lorde 10.91 mg/dl e o doseamento da 32 - microglobulina
foi de 8.46 mg/l.

Decidiu-se efectuar medulograma, que apresentava como
inica alteragdo, a presenca de plasmocitos (8.6%) com
morfologia atipica.

A degradagdo clinica do doente manteve-se e, 2 meses
apés o internamento, agravou-se substancialmente, apre-
sentando entretanto os sequintes valores analiticos: ureia
93: creatinina 3.0; AST-135:; ALT 55: GGT 512; fosfatase
alcalina 2612 bilirrubina total 20.7; bilirrubina directa 12.08;
proteinuria 44mg/dl (0.44 g/dia).

Como se tinha excluido a amiloidose e, em principio, um
possivel mieloma multiplo, apds consulta de hematologis-
ta. optou-se por terapéutica com melfalan e prednisolona
divididas em ciclos de 5 dias. O doente efectuou o 1° ciclo

Quadro 1

Clister opaco

Transito do intestino delgado
Ecografia da bexiga e prdstata
Urografia intravenosa

Cintigrafia osteo-articular

T.A.C. do térax

Hormonas tiroideias

Serologia para doencas infecciosas
Ecocardiograma

Marcadores tumorais
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Deposicéo perissinusoidal, sob a forma laminar, de uma substancia
hialina e acelular (PAS-diastase+, x 320)

tendo tido alguma melhoria e ficou a aguardar na residén-
cia, 0 2° ciclo de terapéutica, tendo entretanto falecido.

Discussao

A doenca de deposicdo de cadeias leves e a amiloidose
de cadeias leves sdo processos proximos, caracterizados
pelo depdsito de material ndo organizado ou organizado
(fibrilhar), respectivamente, e relacionados com o dep0dsi-
to de cadeias leves de imunoglobulinas monoclonais®.

Ambas as doengas podem ocorrer em doentes com alte-
ragdes imunoproliferativas®. Ambos os casos apresentam-
se muito frequentemente com evidéncia clinica de nefro-
patia, que é sugerida pela proteinuria significativa. A com-
binac¢do de albumintria e hipogamaglobulinemia sugere
também uma desordem monoclonal plasmocitdria’. Assim,
a insuficiéncia renal ou a sindroma nefrética constituem a
sua manifestacdo mais comum, mas, em alguns casos, a
insuficiéncia cardiaca, as arritmias, o envolvimento hepa-
tico (peliose) e desordens neuroldgicas podem estar pre-
sentes.

Em 90-95% dos casos hd insuficiéncia renal na altura do
diagndstico. Nos casos com mieloma associado a hiper-
calcemia com ou sem lesdes liticas dsseas e a plasmocito-
se superior a 30% da medula éssea sdo critérios de diag-
néstico de mieloma miltiplo’. A forma mais frequente de
deposic¢do de substancia ndo amildide monoclonal de imu-
noglobulinas € a doenca de deposigdo de cadeias leves do
tipo kappa’.

Clinicamente as doencas que resultam de deposicdo de
imunoglobulinas monoclonais, das suas cadeias ou frag-
mentos, manifestam-se primariamente por disfunc¢io orga-
nica, sendo os rins os 6rgdos mais comumente afectados,
embora o coragdo, pulmdes, figado e nervos possam tam-
bém estar envolvidos®.

Na doenca de cadeias leves o seu depdsito corresponde
a precipitagdo de um material granular, eosinofilico, PAS
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Compressido e colapso das trabéculas hepatocitarias e distensdo
sinusoidal (Tricrémico de Masson, x320)

positivo, que ndo cora com o vermelho do Congo e o vio-
leta de cristal*®?.

Em cerca de 15-30% dos doentes ndo se detecta uma
imunoglobulina monoclonal no soro ou na urina. As ca-
deias kappa sdo mais frequentes que as lambda, numa
propor¢ao de 4 para | nesta doenga®.

Embora o depdsito sistémico de cadeias leves kappa
seja incomum, os patologistas devem estar atentos a sua
ocorréncia, uma vez que a bidpsia faz o seu diagndstico®.

Quando a doenca se apresenta na auséncia de mieloma a
evolucao depende do grau e natureza do 6rgdo compro-
metido na altura do diagndstico e da taxa de deposicio da
imunoglobulina responsavel ou do seu fragmento’.

Tem havido uma falta de sucesso desconcertante no tra-
tamento de pacientes com doencas relacionadas com de-
pdsitos monoclonais de imunoglobulinas. O prognéstico
associado a estas alteragdes continua pobre. Independen-
temente da natureza dos depdsitos de proteinas, o curso é
tipicamente de disfuncdo organica progressiva e, finalmente,
morte. Infelizmente, apesar da quimioterapia poder reduzir
a producdo de proteinas e provavelmente atrasar a pro-
gressdo da deposi¢ao de imunoglobulinas, a insuficiéncia
renal, cardfaca ou hepdtica desenvolve-se irreversivelmente
na maior parte dos doentes’®.

No nosso doente o diagnéstico de doenga de cadeias
leves (LCDD) foi baseada na presenga, no figado, de um
material amorfo, com as caracteristicas das figuras 1 e 2.
Este caso de LCDD é€ invulgar pela sua apresentagdo clini-
ca®!%!! que consistiu numa hepatomegalia, sem sinais bi-
oquimicos de envolvimento renal e com proteinuria ausen-
te na altura do diagndstico. A hipertensdo portal surgiu
no decurso da doenga, com ascite e esboco de varizes
esofdgicas, com baixa concentragdo de proteinas, tendo a
insuficiéncia renal aparecido apenas 4 semanas antes da
morte do doente, assim como a proteintiria.
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