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Relato de Caso

Linfoma de Hodgkin e nédulos pulmonares muiltiplos.
A case of Hodgkin's lymphoma and multiple pulmonary nodules.

Haroldo Coelho da Silva’, Fernao Pougy da Costa Pinto’, Oswaldo ltalo Siciliano®, Bruno Nunes da Silva®.

RESUMO

Os linfomas, particularmente a doeng¢a de Hodgkin, correspondem a um grupo de neoplasias hematoldgicas que geralmente
apresenta-se com linfadenomegalia em uma ou mais cadeias linfaticas do corpo, podendo constituir-se em um desafio diag-
néstico para o clinico quando acometem exclusivamente érgdos sélidos extra-linfonodais. Os autores relatam um caso de
nédulos pulmonares multiplos em paciente com tratamento recente de doenca de Hodgkin, cuja investigacdo diagnéstica
mostrou tratar-se de nédulos linféides de doenca de Hodgkin recidivada no parénquima pulmonar.

Descritores: nddulos pulmonares multiplos; linfoma; doenca de Hodgkin.

ABSTRACT

Lymphomas, in special Hodgkin's disease, involve a group of hematologic cancers that often present as adenomegaly in one
or more lymphatic structures of the body, and can consist in a diagnostic challenge to the clinician when they involve only
extra-lymphatic solid organs. The authors present a case of multiple pulmonary nodules in a patient that was recently treated

INTRODUCAO

Os nédulos pulmonares multiplos correspondem
a uma entidade com a qual o clinico depara-se ocasio-
nalmente. Geralmente, a causa de tais lesdes torna-se
evidente apds anamnese e exame fisico. Entretanto,
em algumas ocasides, o diagndstico é mais dificil, tor-
nando-se necessario prosseguir a investigacdo, che-
gando-se, algumas vezes, a necessidade de realizacao
da bidpsia pulmonar para definicdo etioldgica.’

As malignidades correspondem a causa mais co-
mum de ndédulos pulmonares multiplos, chegando
a responder por 80% dos casos em algumas séries.'
Localizam-se normalmente nas bases pulmonares,
devido a maior perfusdo de tais regides. Geralmente
sdo metastases de tumores sélidos como testiculo e
ovario, rim, mama, célon, melanoma e sarcomas. Ra-

for Hodgkin's disease, in which the diagnostic was relapse of Hodgkin’s disease with pulmonary lymphoid nodules.

Keywords: multiple pulmonary nodules; lymphoma; Hodgkin’s disease.

ramente os nédulos podem-se originar de neoplasias
hematoldgicas como os linfomas, principalmente do
subtipo ndo-Hodgkin. Nesses casos, podem apresen-
tar-se como nédulos pulmonares multiplos na ausén-
cia de lesdes nos linfonodos mediastinais ou hilares,
especialmente quando o linfoma recorre fora de um
campo previamente irradiado, originando-se do teci-
do linféide associado a mucosa brénquica (bronchus-
associated lymphoid tissue — BALT) e podendo ter um
halo de atenuacao em vidro fosco, assim como bronco-
gramas aéreos. Outras causas de ndédulos pulmonares
multiplos que devem ser descartadas sao as de origem
infecciosa, inflamatéria e as pneumoconioses.'

A doenca de Hodgkin corresponde a um subgrupo
de linfomas caracterizado pela presenca na histopatolo-
gia das células de Reed-Sternberg. Costuma apresentar-
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se, clinicamente, através de linfadenomegalia cervical
ou mediastinal, disseminando-se por contiguidade para
linfonodos adjacentes. Cerca de um terco dos pacientes
possuem sintomas B (febre, perda ponderal maior que
10% do peso corporal e sudorese noturna) no diagnds-
tico, o que piora o prognostico.? Segundo a literatura, é
incomum apresentar-se acometendo estruturas extra-
linfaticas. Pode ser classificada histologicamente em
doenca de Hodgkin classica e com predominancia lin-
focitica nodular (com poucas células de Reed-Sternberg
e algumas caracteristicas semelhantes as do linfoma
ndo-Hodgkin). A doenca de Hodgkin classica é subdivi-
dida em: esclerose nodular (subtipo mais comum), ce-
lularidade mista, predominancia linfocitica e deplecao
linfocitica. O tratamento pode ser curativo em mais de
90% dos pacientes que se apresentam com doenca lo-
calizada e, geralmente, consiste em poliquimioterapia,
associada ou ndo com radioterapia.?

Os autores relatam um caso de nédulos pulmo-
nares multiplos em paciente com tratamento recente
de doenca de Hodgkin, cuja investigagao diagndstica
mostrou tratar-se de nédulos linféides de doenca de
Hodgkin recidivada no parénquima pulmonar.

RELATO DO CASO

Homem de 38 anos, pardo, casado, natural do Rio
de Janeiro, residente em Jacarepagua, desempregado,
procurou atendimento no Hospital Universitario Pedro
Ernesto (HUPE) com histéria de “nédulos no pulmao”.

Paciente com diagndstico prévio de linfoma de
Hodgkin estagio llIB em setembro de 2005, tendo sido
submetido a tratamento com seis ciclos de quimio-
terapia com esquema ABVD (adriamicina, bleomici-
na, vincristina, dacarbazina) associado a radioterapia
subtotal. Vinha em acompanhamento no Servico de
Hematologia do HUPE, tendo realizado tomografia
computadorizada (TC) de térax e abdomen, para novo
estadiamento da doenca, onde foram evidenciados:

« TC de térax — nédulos pulmonares espiculados
com densidade de partes moles, de tamanho variado,
com impregnacdo homogénea pelo meio de contraste,
além de espessamento nodular circunscrito em pleura
posterior, adjacente ao corpo vertebral de T9, medindo
21x10mm, sugestivo de implante secundario.

«TC de abdomen e pelve - préstata de dimensodes
aumentadas e textura heterogénea.

O paciente negava febre, perda ponderal, sudore-
se noturna, cansaco, dispnéia, tosse ou quaisquer ou-
tros sintomas a época da internacédo. Vinha em uso de
ciprofloxacino por histéria de disuria e suspeita diag-
noéstica de prostatite. Internado na enfermaria para in-
vestigagao diagnostica.

Relatava quadro de hemorragia cerebral intrapa-
renquimatosa esquerda, no final do tratamento para o
linfoma, com suspeita angiogréfica de ma formacéo ar-
tério-venosa, tendo realizado tratamento conservador.
Apresentava déficit motor em membro superior direito
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como sequiela. Histdria de infec¢des urindrias de repe-
ticdo. Herniorrafia inguinal esquerda aos 11 anos. Ne-
gava hipertensao, diabetes, pneumonias, tuberculose,
hepatopatias ou nefropatias prévias, assim como he-
motransfusdes ou alergias medicamentosas.

Mae falecida por complicacdes relacionadas ao
diabetes. Pai vivo, portador de hérnia de disco. Dois ir-
maos saudaveis. Ndo possui filhos. Negava histéria de
neoplasia na familia.

Ex-tabagista de oito magos-ano, interrompido
ha nove anos. Ex-etilista social de fermentados nos fi-
nais de semana, também interrompido ha nove anos.
Reside em casa de alvenaria com 5 pessoas. Possui
um cachorro e um gato. Alimentacdo qualitativa e
quantitativamente satisfatoria.

Ao exame fisico, 0 paciente apresentava-se em bom
estado geral, licido e orientado no tempo e espaco, algo
emagrecido, corado, hidratado, acianético, anictérico,
eupneico em ar ambiente, perfusdo capilar periférica
satisfatéria. PA: 110mmHg x 70mmHg; FC: 88bpm; FR:
16irpm; Tax: 36,5°C. Exame da cabeca e pesco¢o normal,
sem adenomegalias cervicais. Avaliacdo do aparelho
cardiovascular e respiratério sem alteragcdes. Abdémen
plano, flacido, depressivel, indolor, sem massas ou visce-
romegalias palpaveis, com espaco de Traube ocupado.
Membros inferiores sem alteragdes. Exame neurolégico
revelou discreta paresia em membro superior direito
(forca muscular grau 1V), sem alteragcdes de sensibilida-
de, reflexos profundos ou pares cranianos.

Exames Laboratoriais - hemoglobina = 13,4g/dL;
hematdcrito = 39,2%; leucédcitos = 7000/mm?, com
contagem diferencial normal; plaquetas = 225000/
mm?3; VHS: 30mm; glicose = 88mg/dL; uréia = 20mg/dL;
creatinina = 0,8mg/dL; sédio = 140mEq/L; potassio
= 3,7mEq/L; calcio = 9,5mg/dL; LDH = 427U/L; TGO =
21U/L; TGP = 22U/L; bilirrubina total = 0,52mg/dL; pro-
teinas totais = 6,5mg/dL (albumina = 3,9mg/dl); EAS
sem alteracdes; urinocultura negativa. Avaliacéo pela
Urologia: infeccdo urindria simples ndo complicada;
toque retal com prostata sem alteragdes; auséncia de
evidéncias de prostatite.

Nas radiografias de térax realizadas, observou-se
dificuldade na visualizacdo dos nédulos pulmonares,
melhor vistos nos cortes aproximados (figuras 1e 2).

Figura 1 - Radiografia de térax em PA e perfil demonstrando alguns
nddulos pulmonares.



Figura 2 - Spot da radiografia de térax em PA demonstrando em
detalhe alguns nédulos pulmonares.

Realizada TC de abddmen e pelve que néo evi-
denciou alteragdes. A TC de térax (figura 3) mostrou a
presenca de multiplos nédulos pulmonares bilaterais
e areas adjacentes com padrao de vidro fosco suges-
tivas de lesao actinica.

Figura 3 - Tomografia computadorizada de térax mostra, de forma
mais definida, a presenca de multiplos nédulos pulmonares bilate-
rais e dreas adjacentes com padrao de vidro fosco (leséo actinica?).

Outros exames - sorologias anti-HIV, anti-HTLV,
hepatites B e C negativas. PPD nao reator. Avaliacdo
pela Cirurgia Toracica: realizada puncdo aspirativa
por agulha fina de um dos nédulos pulmonares, com
resultado inconclusivo. Realizada entao bidpsia de
nédulo pulmonar a céu aberto. Resultado da con-
gelagado: nédulo linféide compativel com doenca de
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Hodgkin. Resultado histopatoldgico final: nédulos de
doenca de Hodgkin no parénquima pulmonar. Diag-
noéstico final: doenga de Hodgkin recidivada no pa-
rénquima pulmonar.

Evolugao - reavaliado pela Hematologia, que re-
alizou biopsia de medula éssea para completar esta-
diamento da doenca. Indicada realizagdo de quimio-
terapia de resgate com esquema ICE (ifosfamida, car-
boplatina e etoposide) na tentativa de realizar coleta
de células para transplante de medula 6ssea. Paciente
apresentou intercorréncia, apés primeiro ciclo de qui-
mioterapia, com surgimento de rash cutaneo papu-
lo-eritematoso, em membros inferiores, associado a
febre. Sugerido diagnostico de farmacodermia, com
posterior regressao da lesdo e melhora espontanea
do quadro. Segue em acompanhamento no setor de
Hematologia, aguardando realizacdo de transplante
de medula éssea.

DISCUSSAO

Neste relato de caso, os autores fazem referén-
cia a um paciente recentemente tratado para doen-
¢a de Hodgkin estagio IlIB com quimioterapia com
esquema ABVD, associada a radioterapia subtotal,
que apresentava exame tomografico de controle
pds-tratamento com multiplos nédulos pulmonares
bilaterais, mantendo-se assintomdtico na ocasido
da internacdo. A escassez de achados na anamne-
se e no exame clinico do paciente, assim como nos
exames complementares inicialmente feitos, tornou
necessaria a realizacdo da bidpsia pulmonar a céu
aberto para definicdo do diagndstico de doenca de
Hodgkin pulmonar.

Tendo em vista, no entanto, a raridade de tal
condicdo, foi realizada investigacdo complementar
nao invasiva inicial para descartar alguns diagnos-
ticos diferenciais importantes (Quadro 1) e cuja de-
finicdo, de algumas dessas etiologias, poderia ser
feita sem a necessidade de recorrer a método tao
invasivo quanto uma biépsia pulmonar.

Causas infecciosas:
- Tuberculose pulmonar
- Infecgdes fungicas: histoplasmose, paracoccidioidomicose,
criptococose, aspergilose
Causas neoplasicas:
- Recidiva de linfoma de Hodgkin pulmonar
- Metéstases pulmonares de tumor sélido
Causas imunologicas:
- Granulomatose de Wegener
- Artrite Reumatoide
- Sarcoidose
Outras causas:
- Méa formacdo arterio-venosa pulmonar
- Pneumoconioses: pneumoconiose dos trabalhadores de
carvao, silicose

Quadro 1 - Principais causas de nédulos pulmonares multiplos.
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A auséncia de histéria de exposicdo ocupacional
prévia descartou a possibilidade de pneumoconioses,
principalmente a pneumoconiose dos trabalhadores
de carvao e a silicose, que sdo as que mais comumen-
te apresentam-se como ndédulos pulmonares multi-
plos (NPM)." A falta de achados caracteristicos como
sinusite, acometimento renal e artrite, tornou pouco
provavel o diagnéstico de doengas imunoldgicas que
podem se apresentar como NPM, tais como a granu-
lomatose de Wegener (a mais comum de todas), a ar-
trite reumatoide (no contexto da sindrome de Kaplan)
e a sarcoidose.! Ficou-se, entdo, com a possibilidade
de causas infecciosas ou neopldsicas como possiveis
etiologias para o caso. A presenca de PPD nao-reator
tornou menos provavel hipétese de tuberculose, que
se constituia em um importante diagnostico diferen-
cial para o caso, principalmente tendo em vista a gran-
de prevaléncia desta afeccdo em nosso meio, mas um
paciente com a doenca de base em questao poderia
apresentar anergia. Anteriormente a bidpsia pulmonar,
optou-se por realizar a puncdo aspirativa por agulha
fina guiada por TC de um dos nédulos, com o intuito
de descartar a possibilidade de tuberculose e outras
causas infecciosas como as fungicas (histoplasmose,
aspergilose, paracoccidioidomicose, criptococose)',
evitando submeter o paciente a um procedimento ci-
rurgico extenso. No entanto, o resultado inconclusivo
tornou mandatéria a realizacdo da bidpsia pulmonar a
céu aberto para definicdo etioldgica.

Dentre as causas neopldsicas, as mais freqlientes
sdo as metastases de tumores sélidos como testicu-
lo e ovario, rim, mama, célon e melanomas, sendo as
neoplasias hematoldgicas, como os linfomas, causas
menos comuns de NPM." No entanto, a combinacéao
da histéria recente de doenca de Hodgkin em esta-
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gio avancado tratada, associada a faixa etaria jovem,
o bom estado geral e a auséncia de outros achados
que sugerissem algum tumor sélido primario, tornou
forte a possibilidade de doenca de Hodgkin como
etiologia para o caso. Corroborando para essa possi-
bilidade, estdo os achados da literatura de que entre
os sitios mais freqientes de recaida da doenca de
Hodgkin, apds radioterapia, estd o pulmao, podendo
corresponder a até 26% dos casos de recaida, prin-
cipalmente em pacientes que se apresentaram, ini-
cialmente, com grandes massas de mediastino®. Os
sitios mais freqiientes de recaida, no entanto, sdo os
linfonodos, que correspondem a 59% dos casos.** O
resultado histopatoldgico da bidpsia pulmonar veio
confirmar a suspeita diagnéstica da enfermaria.

Aterapéutica proposta para o paciente consistiu
na realizacdo de quimioterapia de resgate agressiva,
com esquema ICE, com objetivo de realizar a coleta
de células para proceder ao transplante de medula
dssea. Tal abordagem foi feita baseada em algumas
caracteristicas do caso, como a presenca de estagio
avancado de doenca, recidiva precoce, demonstran-
do falha ao primeiro esquema de radioquimiotera-
pia realizado, além da idade baixa do paciente e do
bom status performance do mesmo, o que permitia
a tentativa da realizacdo de tal abordagem terapéu-
tica agressiva, Unica potencialmente curativa para o
caso em questao.

A revisao deste caso mostra que é fundamental
alto grau de suspeicéo clinica para realizar o diagnés-
tico de uma apresentacdo incomum, como a forma
pulmonar da doenca de Hodgkin, sendo necessario,
as vezes, recorrer a métodos diagndsticos invasivos,
como a bidpsia pulmonar a céu aberto, para estabe-
lecer o diagndstico.
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