MACROGLOSSIA COMO MANIFESTACAO

INICIAL DE AMILOIDOSE SIS,TEMICA
ASSOCIADA A MIELOMA MULTIPLO

Servico de Dermatologia do Hospital Universitario Clementino Fraga Filho

Bruna Vilaga Temponi, Mauricio Schaeffer, Ana Isis Gouveia, Leonardo Hoehl

Marcia Ramos-e-Silva, Cecilia Victer



CASO CLINICO

ID: Mulher, 55 anos, negra, casada, vendedora, natural do Rio de Janeiro
QP: “Dor na lingua”

HDA: Paciente encaminhada de outro servigo ja com laudo de biopsia incisional da lingua,
com queixa de aumento do volume da lingua ha cerca de 3 anos, associada a disfonia,
odinofagia e glossalgia progressiva. Referia tambem, parestesia nos MMII, astenia e perda

ponderal de 8kg.



CASO CLINICO

HPP: HAS; Prolapso de valva mitral; Escoliose

HF: HAS (Mie); AVCi (Mie)

HFisiol: GIPI1AO

HS: Nega etilismo e tabagismo




AO EXAME




AO EXAME




HIPOTESE DIAGNOSTICA

- Parestesia nos MMII

- Astenia

- Perda Ponderal

- Macroglossia Biopsia Externa:
- Hipercromia Periorbitaria Amiloidose

Amiloidose
Sistemica




RESULTADO DOS EXAMES

Hemoglobina: | 1,5 mg/di
PCR = 4,3 mg/di

Exames laboratoriais

Fungao renal e hepatica sem alteragoes

Eletroforese de proteinas e calcio sem alteragoes

e Sem alteracoes

ECG e ECO

USG de abdome e Sem alteracoes




REVISAO DA LAMINA EXTERNA

Depositos nodulares de material eosinofilico e amorfo com disposicao perivascular.




REVISAO DA LAMINA EXTERNA

7

Birrefringéncia verde-maca a luz polarizada apos coloragao com Vermelho do Congo.




PELA NEUROLOGIA

* Neuropatia sensitiva simétrica distal axonal nos MMI|



PELA HEMATOLOGIA

Kappa: 1076 mg/L (Ref:3.3 - 19.4 mg/L)
Lambda: 8,8 mg/L (Ref:5.7 - 26.3 mg/L)
Relacdo K/L: 122,07 (Ref:0.26 - 1.65)

Imunofixagao de proteinas * Sem alteragoes

* Diminuicdo das células hematopoiéticas

Biopsia da Medula Ossea + Presenca de 20% de plasmécitos

FreelLite

* Imunohistoquimica: CDI38A positivo

RNM de coluna cervical, torax, e Diminuta lesao em asa sacral esquerda inespecifica de 0,5 cm
abdome e pelve, cranio e membros




AMILOIDOSE SISTEMICA (AL) ASSOCIADA A MIELOMA
MULTIPLO

Neoplasia plasmocitaria de origem na MO - Aumento das Ig circulantes

Novos critérios do IMWG para o diagnéstico de MM

Células plasmaticas clonais da medula 6ssea >10% ou plasmocitoma 6sseo ou extramedular
comprovado por biépsia ALEM DE um evento que define mieloma:

Um ou mais biomarcadores de malignidade: Evidéncia de danos ao 6rgao-alvo que podem ser atribuidos
* Clones de células plasmadticas na medula ao distarbio proliferativo subjacente de células plasmaticas:
ossea >60%

* Relacio de CLL-s envolvida / nio envolvida >100* oy * Hipercalcemia

Insuficiénci | RA

¢ >1 lesdo focal em estudos de IRM e KE' Lol CRAO A
Anemia caracteristicas
Lesoes Osseas

* A concentragio de Freelite envolvido deve ser >100mg/L

Critérios diagnosticos do mieloma mdltiplo - International Myeloma Working Group (IMWG)- 2014



TRATAMENTO

Realizou 6 ciclos de VCD- Bortezomibe, Ciclofosfamida e Dexametasona
L> Paciente obteve Resposta Parcial ( | 88% kappa)

L> Kappa:103 mg/L, Lambda: 4,65 mg/L e Relacao K/L: 22,39

L> Melhora da anemia, astenia e da parestesia nos MMII

No momento, aguardando transplante de Células Tronco Hematopoiética.






AMILOIDOSE



CONCEITO

%

Hélice alfa Folha pregada Beta



CLASSIFICACAO
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AMILOIDOSE SISTEMICA PRIMARIA
DE CADEIA LEVE (AL)



AMILOIDOSE SISTEMICA PRIMARIA DE CADEIA LEVE (AL)

Doenca rara

Comprometimento multissistémico extenso — rapidamente progressiva e fatal se
nao tratada

Pode estar associada ao Mieloma Multiplo e ocorre em 5% dos pacientes




FISIOPATOLOGIA

- Expansao clonal de plasmocitos na MO — imunoglobulinas de cadeia leve monoclonais — formam
fibrilas — depositam em qualquer orgao
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Adaptado de: RD Adam, D Coriu, A Jercan, et al. Progress and challenges in the treatment of cardiac amyloidosis: a review of literature. (2021)




MANIFESTACOES CLINICAS
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MANIFESTACOES DERMATOLOGICAS




MANIFESTACOES DERMATOLOGICAS




MANIFESTACOES DERMATOLOGICAS

Bolhas tensas, hemorragicas e dolorosas

Couro cabeludo - aspecto de Cutis vérticis

Gyrata com Alopecia difusa nao cicatricial

Unhas - Onicolise, estrias, fragilidade
ungueal




EXAME DA CAVIDADE ORAL

Belda W -Tratado de Dermatologia — 3° edigao



DIAGNOSTICO

EXAMES
LABORATORIAIS
INICIAIS

SE CLINICA
COMPATIVEL +
ALTERACAO DE IG

AVALIACAO DE
COMPROMETIMENTO
ORGAO-ESPECIFICO

- HC, Fungao Hepatica e Renal, Eletrdlitos, EAS, Eletroforese de
Ptns, imunofixacao no soro e urina e FreelLite

- Bidpsia da gordura abdominal por aspiragao- positivo em 75-90%
- Bidpsia da Medula Ossea na suspeita de Amiloidose Sistémica AL
- Biopsia do Tecido afetado apenas se suspeita for muito alta

- Testes genéticos

Cintigrafia do componente amiloide P do plasma radiomarcado (SAP)

ECG e Ecocardiograma, Biomarcadores cardiacos - NT-proBNP e
Troponina. RNM cardiaca também pode ser considerada

Exames radiologicos
EDA



TRATAMENTO

Quimioterapia baseada no tratamento de Mieloma Multiplo

Bortezomibe + Ciclofosfamida + Dexametasona (VCD) -
Terapia de inducao por 2 a 4 meses seguida de terapia de
Manutencao e Transplante de ceélulas tronco

Apenas 20-25% dos pacientes sao elegiveis ao transplante de células tronco

Sobrevida global de 6 anos - 68% dos respondedores parciais



MOTIVOS DA APRESENTACAO

Demonstrar um caso raro de macroglossia como sinal de alerta para
doenca sistémica grave

Enfatizar a importancia do reconhecimento das sindromes associadas ao
Mieloma Multiplo visando o diagnostico precoce
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