UNIVERSIDADE DO PLANALTO CATARINENSE
DHIPLAC

LUANA LIMAS DE SOUZA

MANUELLA MARTINS DALLABRIDA

LINITE PLASTICA GASTRICA: RELATO DE CASO E REVISAO DE CONCEITOS

Trabalho de Concluséo de Curso apresentado
ao Curso de Graduacdo em Medicina da
Universidade do Planalto Catarinense como
requisito parcial a aprovagcdo na Unidade
Educacional Eletivo do ano de 2022.
Orientador: Prof. Sargeele da Silva

LAGES
2022



UNIVERSIDADE DO PLANALTO CATARINENSE
UNIPLAC 2

SUMARIO
RESUMO ..o ettt et ettt e, 3
TE X T O oo e, 4
NORMAS DA REVISTA .o e e e ettt e e e e e e e, 13




Nl
UNIPLAC

UNIVERSIDADE DO PLANALTO CATARINENSE

RESUMO

O presente estudo apresenta-se como Trabalho de Conclusdo de Curso (TCC)
de Medicina da Universidade do Planalto Catarinense. Trata-se de relato de
caso, 0 qual caracteriza-se por ser um formato de estudo cientifico que
pretende fornecer informacdes pertinentes e transparentes advindas da pratica
profissional médica sobre uma experiéncia com um paciente para mostrar
problemas ou revelar solugcbes amparado na literatura ja existente, tendo
carater observacional e descritivo, narrativo e reflexivo. Objetiva-se relatar caso
de paciente diagnosticado com Linite Plastica Géstrica, um subtipo menos
comum de cancer de estbmago, com caracteristicas que o classificam como
um adenocarcinoma gastrico infiltrativo, difuso e maligno, e revisar os principais
conceitos relacionados a essa patologia. Metodologicamente, a coleta de
informacdes sera realizada a partir de abordagem e entrevista com o paciente
e revisdo do prontuéario a nivel ambulatorial e hospitalar. A andlise dos dados
sera qualitativa, por meio da revisdo cronoldgica do quadro clinico do paciente
para que se possa confortar com o presente na literatura atual em Oncologia. A
busca por referencial sera nas principais bases de dados da area médica
PubMed e Scielo. Por envolver seres humanos, serd submetido a apreciacéo
do Comité de Etica em Pesquisa e respeitara os principios da Comisséo
Nacional de Etica em Pesquisa do Conselho Nacional de Sautde. A discussdo
sera construida com base no encontrado na literatura, confrontando-se essas
informacdes para revisar 0os conceitos da patologia em questdo e contrastando-
se com o caso do paciente. Espera-se aprimorar 0s conhecimentos acerca de
Linite Plastica Gastrica e discutir os conceitos relacionados e essa patologia.
Os beneficios do trabalho sédo contribuir com material para a literatura médica e
levar mais informagcBes a profissionais de salude sobre essa condicdo para
auxilia-los em casos semelhantes. O estudo, na forma de artigo cientifico, foi
enviado para apreciacdo da Revista Brasileira de Cancerologia como parte de
critério de aprovacgéo no TCC.

Palavras-chaves: Neoplasias Gastricas, Adenocarcinoma Gastrico, Linite
Plastica, Borrman tipo 1V, Carcinoma Gastrico Cirrético
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TEXTO

Linite Plastica Géstrica: Relato de Caso e Revisdo de Conceitos
Gastric Linitis Plastica: Case Report and Concept Review

Linitis Plastica Géstrica: Reporte de Caso y Revision de Conceptos
Resumo

Introducdo: O Cancer Gastrico é a segunda neoplasia que mais mata no mundo. Linite
Plastica Gastrica ¢ uma manifestacdo menos comum de adenocarcinoma gastrico que se
caracteriza por espessamento da parede do estdbmago, infiltracdo difusa, células pouco
coesivas e abundante tecido estromal, apresentando alta taxa de disseminagdo. O
objetivo deste estudo € relatar caso de paciente diagnosticado com Linite Plastica
Gaéstrica, contratando-o com a literatura e revisar conceitos referentes a essa patologia.
Relato de caso: Paciente masculino, 69 anos, agricultor aposentado apresentou-se com
sintomas de trato digestivo alto associado a sintomas constitucionais. E tabagista e
consome alcool. Endoscopia Digestiva Alta constatou em corpo gastrico distal lesdo
difusamente infiltrativa extensa, endurecida e friavel. Anatomopatoldgico evidenciou
adenocarcinoma com células descoesas, permeativa, desmoplaisa do estroma e presenca
de mucina. Exames de imagens demostraram sinais de metastases linfonodais e
carcinomatose peritoneal em abdome. Estabeleceu-se quimioterapia paliativa com
Oxaliplatina e Capecitabina. Conclusdo: Linite Plastica Gastrica & um fendtipo de
cancer gastrico que apresenta caracteristicas especificas que merecem atencéo, contudo,
em decorréncia de ndo ter definicdo padronizada, ha dificuldades para seu diagnostico e
obtencdo de resultados uniformes em estudos cientificos. Ainda ndo ha manejo

direcionado para essa patologia.



i

UNIVERSIDADE DO PLANALTO CATARINENSE

Palavras-chave: Neoplasias Gaéstricas, Linite Plastica, Achados Morfolégicos e

Microscopicos
Abstract

Introduction: Gastric Cancer is the second most deadly neoplasm in the world. Gastric
Linitis Plastica is a less common manifestation of gastric adenocarcinoma that is
characterized by thickening of the stomach wall, diffuse infiltration, low cohesive cells
and abundant stromal tissue, with a high rate of dissemination. The objective of this
study is to report a case of a patient diagnosed with Gastric Linitis Plastica, to contrast it
with the literature and to review concepts related to this pathology. Case report: 69-
years-old man, retired farmer, presented with upper digestive tract symptoms associated
with constitutional symptoms. He is a smoker and consumes alcohol. Upper Digestive
Endoscopy found an extensive diffusely infiltrative lesion in the distal gastric body,
hardened and friable. Anatomopathological showed an adenocarcinoma with decohesive
and permeative cells, desmoplase of the stroma and presence of mucin. Imaging exams
showed signs of lymph node metastases and peritoneal carcinomatosis in the abdomen.
Palliative chemotherapy with Oxaliplatin and Capecitabine was established.
Conclusion: Gastric Linitis Plastica is a gastric cancer phenotype that has specific
characteristics that deserve attention, however, due to the lack of a standardized
definition, there are difficulties for its diagnosis and to obtain uniform results in

scientific studies. There is still no management directed to this pathology.

Key-words: Stomach Neoplasms, Linitis Plastica, Morphological and Microscopic

Findings
Resumen

Introduccion: El Cancer Gastrico es la segunda neoplasia mas mortal del mundo. La
Linitis Plastica Géstrica es una manifestacion menos comun del adenocarcinoma
gastrico que se caracteriza por engrosamiento de la pared del estdmago, infiltracién
difusa, células poco cohesivas y abundante tejido estromal, con alta tasa de
diseminacion. El objetivo de este estudio es reportar un caso de un paciente
diagnosticado con Linitis Plastica Gastrica, contrayéndolo con la literatura y revisando
conceptos relacionados con esta patologia. Caso clinico: Paciente masculino de 69 afios

de edad, agricultor jubilado, presentd sintomas del tracto digestivo superior asociados a
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sintomas constitucionales. Es fumador y consume alcohol. La Endoscopia Digestiva
Superior encontr6 una lesidn extensa, endurecida y friable difusamente infiltrante en el
cuerpo gastrico distal. La evidencia anatomopatoldgica mostré adenocarcinoma con
células descohesivas, permeativas, desmoplasa del estroma y presencia de mucina. Los
exdmenes de imagen mostraron signos de metéstasis en los ganglios linfaticos y
carcinomatosis peritoneal en el abdomen. Se instaurd quimioterapia paliativa con
Oxaliplatino y Capecitabina. Conclusion: La Linitis Plastica Gastrica es un fenotipo de
cancer gastrico que presenta caracteristicas especificas que merecen atencion, sin
embargo, debido a la falta de una definicion estandarizada, existen dificultades para su
diagndstico y obtencion de resultados homogéneos en estudios cientificos. Aln no

existe un manejo dirigido a esta patologia.

Palabras clave: Neoplasias Gastricas, Linitis Plastica, Hallazgos Morfoldgicos y

Microscopicos
INTRODUCAO

As neoplasias sdo consideradas um problema de saude global e estdo entre as
principais causas de mortalidade antes dos 70 anos de idadel. O cancer gastrico
representa a segunda cancer de morte no mundo, apesar dos avangos sobre sua patologia
e tratamento. Sua incidéncia é elevada na Asia, Europa central e oriental e América
Latina; os casos estdo decaindo na Europa ocidental e América do Norte?. A taxa de
mortalidade é alta, tendo sobrevida em 5 anos de 30% em paises desenvolvidos e de

20% em paises em desenvolvimento?®.

No Brasil, o cancer gastrico é o quinto tumor mais frequente entre homens e o
sétimo em mulheres. Estima-se que anualmente no periodo entre 2020 e 2022 sejam
diagnosticados 21 mil novos casos, afetando quase duas vezes mais 0s homens.
Aproximadamente 95% s&o do tipo adenocarcinomas e 5% representado por linfomas e

sarcomas.

Linite Plastica Gastrica (LPG) corresponde a 3 a 19% dos adenocarcinomas
gastricos e caracteriza-se macroscopicamente por espessamento da parede gastrica e
infiltracdo difusa e microscopicamente por células pouco coesivas e tecido estromal
abundante*®. Foi descrita em 1779 como tecido gastrico rigido que levava & mortalidade

e em 1953 confirmou-se ser manifestagdo cancerosa; essa denominagdo provém da
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histologia semelhante ao linha®. Pode ser primario ou secundario a outra neoplasia,
comumente carcinoma de mama lobular’. E um cancer agressivo com taxa elevada de

disseminacéo®.

Relata-se caso de paciente diagnosticado com LPG com objetivo de
correlaciona-lo com a literatura existente e revisar conceitos referentes a essa patologia
para aprimorar-se o conhecimento acerca dessa forma menos comum de cancer géstrico.
O paciente envolvido assinou Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. O estudo
foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade do Planalto
Catarinense com CAAE 64605822.5.0000.5368 e respeita 0os principios da Comissédo
Nacional de Etica em Pesquisa do Conselho Nacional de Satde.

RELATO DE CASO

Paciente masculino, 69 anos, agricultor aposentado, apresentou-se com dor
abdominal epigastrica em queimacdo associada a saciedade precoce, esvaziamento
gastrico lentificado e inapeténcia com trés meses de evolucdo. Neste periodo teve perda
de peso ndo intencional de aproximadamente 12 quilos e astenia progressiva. Negava
disfagia, nauseas ou alteracdes nas fezes. Estava em tratamento para anemia microcitica
com sacarato de hidroxido férrico intravenoso. Ao exame fisico, encontrava-se

hipocorado, emagrecido e com endurecimento a palpacéo epigastrica abdominal.

Previamente, ndo apresentava problemas de satde e tinha peso ideal. E tabagista
com carga de 70 macgos-ano e consome ao menos uma dose de bebida destilada
diariamente. Sua alimentacdo contém excesso de carboidratos e de sal e baixa ingesta de
fibras. Faz caminhadas diariamente. Dois tios faleceram em idade avancada por

neoplasias, sem conhecimento sobre sitio primario.

Endoscopia Digestiva Alta (EDA) constatou estbmago com forma, volume,
expansibilidade preservados; em corpo gastrico distal, lesdo difusamente infiltrativa,
extensa, endurecida ao toque da pinca e friavel, realizado multiplas bidpsias; outras
partes gastricas, eséfago e duodeno sem alteracfes — conclusdo Linite Pl&stica em corpo

gastrico distal (Borrman 1V).

Anatomopatoldgico com cortes histoldgicos corados com Hematoxilina-Eosina

evidenciaram neoplasia epitelial glandular com celulas descoesas, permeativa e
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promovendo desmoplasia do estroma; o citoplasma é vacuolado e exibe mucina que
desloca o nucleo para a periferia; ha componente mucosecretor e mucina acelular;
pesquisa para Helicobacter pylori negativa — conclusdo adenocarcinoma invasivo pouco

diferenciado.

Ressonancia Nuclear Magnética (RMN) de abdome demostrou varias
linfonodomegalias retroperitoneais (periortocaval e interortocaval) e linfonodomegalias
mesentéricas (hilo hepatico, tronco celiaco e pequena curvatura gastrica); leve
infiltracdo dos planos adiposos e pequena quantidade de liquido na cavidade peritoneal
— sugestivos de carcinomatose peritoneal; possivel area de espessamento parietal na
regido do corpo gastrico, de dificil avaliacdo por este estudo. Tomografia
Computadorizada (TC) de térax ndo constatou metastases.

Exames laboratoriais da internacdo evidenciaram anemia e elevacdo do

marcador tumoral Antigeno Carcinoembrionario (CEA).

Paciente estagio clinico IV por carcinomatose peritoneal, iniciado quimioterapia
paliativa com protocolo institucional CAPOX — Oxaliplatina e Capecitabina, com plano
de 8 ciclos, 2 ciclos completos até o momento, com boa tolerancia e melhora de

sintomas.
DISCUSSAO

A neoplasia géastrica é uma patologia complexa e heterogénea, havendo varias
divisbes para descrevé-lo, com sua utilizacdo distinta nos diversos servigcos. A
classificacdo da Organizacdo Mundial da Saude (OMS) e o sistema Lauren sdo baseados
em aspectos histologicos das células tumorais. A categorizacdo do volume estromal
também se define microscopicamente, todavia considera a quantidade de tecido
conjuntivo. Em contrapartida, a classificacdo de Borrmann observa macroscopicamente

o aspecto endolumial, geralmente por visualizagio na EDAS’.

LPG é um fenotipo de apresentacdo de adenocarcinoma gastrico que pode ser
enquadrado nos sistemas de classificacdo e é considerado equivalente a carcinoma com
células em anel de sinete (OMS), carcinoma Lauren difuso, cancer Borrmann IV, ou
cancer gastrico cirrético (volume estromal). Contudo, apesar de assemelhar-se com o0s

quesitos para a separacao individualizada de categorizacéao, as definicbes apoiam-se em
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diferentes aspectos e ndo conseguem sozinhas e em conjunto atender todas as
particularidades de LPG. Assim, utilizar essas denominacfes de modo intercambiavel

com LPG n&o seria 0 mais correto®®.

Essa entidade correlaciona-se na classificacdo da OMS ao subtipo células pouco
coesas em decorréncia da possibilidade de apresentar células em anéis de sinete (células
contendo mucina). No sistema de Lauren entra nas neoplasias gastricas difusas por seu
padrdo de crescimento ndo coesivo. E considerada variagio cirrGtica na categorizagio
do volume estromal visto que ha importante componente fibromatoso. Na classificagcdo
de Borrman é o subtipo IV, infiltrativo difuso, que se caracteriza por margem néo

elevada e ndo delimitada e profunda invaséo de parede gastrica’.

Dessa maneira, a determinacdo de LPG considera os aspectos mencionados,
contudo, engloba outras peculiaridades ndo trazidas nas classificacbes. LPG é um
adenocarcinoma gastrico com espessamento de parede, parcial ou total, levando a
reducdo de distensibilidade e enrijecimento (aspecto garrafa de couro) com
disseminacdo para camada submucosa, levando a aumento das pregas gastricas; e
contém abundante células estromais infiltrativas, células pouco coesivas e possibilidade
de presenca de células em anel de sinete®®. Normalmente a celularidade é pouco

diferenciada’®.

Outra questdo acerca da definicdo de LPG é a discrepancia sobre a extensdo de
comprometimento da parede gastrica necessaria para sua caracterizacdo, variando de um
terco, dois tercos, envolvimento circunferencial de uma parte ou envolvimento
semicircular de no minimo duas partes. Entretanto, concorda-se quanto a
obrigatoriedade de espessamento e endurecimento parietal em ao menos algum grau. Os
achados histologicos tornam a conceituacdo complexa por ndo serem exclusivos de LPG
e por interferéncia de terapias no resultado, alem da obtenc&o dificil de amostra tecidual
por EDA e ndo obtencdo de peca cirurgica por contraindicacdo a operacdo em casos

avancados*®.

A ndo convencdo na definicdo de LPG implica em dificuldades para o meio
cientifico efetuar e interpretar estudos relacionados a essa patologia®. Idealmente, uma
determinacdo envolvendo aspectos macroscopicos e pré-operatorios teria mais

aplicabilidade’. Uma alternativa proposta por Vivier Chicoteau et al seria defini¢do por
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um escore baseado em achados na EDA, na ultrassonografia endoscopica e na

hispopatologia, que dispde acuracia de 96%, porém ainda sem validacio externa®.

Posto isso, apesar de o paciente ndo apresentar alteragdes de expansibilidade e
de pregas gastricas e 0 espessamento parietal de parte do estdmago ser apenas provavel
por limitacdo de avaliacdo pelo estudo de imagem realizado, diagnosticou-se LPG em
virtude de demonstracdo de lesdo infiltrativa extensa e endurecida com células pouco
diferenciadas descoesas contendo mucina e com aumento do tecido estromal. Percebe-
se que a existéncia de multifatores para a definicdo e a divergéncia de critérios na
literatura dificulta a determinacdo de diagnostico e pode gerar duvidas conceituais,
mesmo em casos considerados tipicos, como o relatado. Todos os achados permitem
enquadrar a lesdo do paciente nos sistemas de classificacdo de cancer gastrico

correspondentes aos aspectos de LPG.

LPG acomete principalmente mulheres de 20 a 40 anos e homens por volta dos
60 anos®; o paciente relatado é do sexo masculino com 69 anos, consoante com esse
dado. Os fatores de risco ambientais para desenvolvimento de LPG sdo semelhantes ao
de neoplasia géstrica geral e incluem sobrepeso/obesidade, dieta com excesso de sal e
pobre em frutas e verduras, consumo tabaco e de alcool e exposicdo a agrotdxicos —
uma ressalva é que LPG n&o se relaciona com infeccdo por Helicobacter. pylori®. O

paciente apresentava a maioria desses fatores de risco ambientais.

O cancer gastrico leva a sintomas como saciedade precoce, epigastralgia,
disfagia, sangramento digestivo e nauseas associados a perda de peso, anorexia, astenia
e anemia®>*1%. LPG manifesta-se tardiamente e ha dificuldade em identificacio precoce
da lesdo por sua rapida infiltracdo na submucosa (10 a 12 meses) e acometimento de
mucosa mais discreto, consequentemente o diagndstico é feito em estagios avancados®®.
Também, esse fenodtipo neoplésico exibe alta taxa de disseminacdo para 6rgaos vizinhos
e metastases linfonodais e peritoneais e menor indice de metastases hepaticas’®. O
paciente relatado apresentou LPG com metéstases linfonodais e peritoneal e as

manifestacdes iniciaram apenas 3 meses antes do diagndstico.

O diagndstico de cancer gastrico inclui EDA para visualizacdo da lesdo e coleta
de amostra para anatomopatoldgico. TC de térax e de abdome sdo necessarias para

avaliar invasdo de 6rgdos e metastases. Marcadores como CEA tem valor apenas
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progndstico®. Peculiarmente, LPG tem 30% das bidpsias falso-negativas, pois as células
tumorais sdo mais proeminentes na submucosa e a margem da lesdo ndo é clara;
ultrassonografia endoscopica poderia auxiliar na visualizagdo parietal®. A biopsia do
paciente relatado foi positiva (coleta de multiplas bidpsias possivelmente aumentou a

sensibilidade do exame).

O tratamento de céncer gastrico é determinado conforme estadiamento e
recursos institucionais®. Doenca metastatico tem prognostico ruim, porém quimioterapia
paliativa pode aumentar a sobrevida em alguns meses e melhorar a qualidade de vida,
sendo tolerancia ao tratamento a guia para continuidade. Farmacos com
fluoropirimidina associado a derivado da platina sdo opges®3. Tratamento ideal para
LPG né&o é conhecido, contudo sabe-se que sua sobrevida global é diminuta comparada
com neoplasia gastrica geral (26,3% versus 81,1% ap6s 1 ano)®°. Por essas questdes,
optou-se quimioterapia paliativa em primeira linha com CAPOX (capecitabina e
oxaliplatina) por aumento de taxa de resposta, beneficio em sobrevida global e livre de

progressao.
CONCLUSAO

Percebe-se que LPG é uma manifestacdo de adenocarcinoma gastrico com
caracteristicas especificas que merecem atencdo. E importante que seja conhecida por
profissionais de salde para sua correta identificagdo. Também se faz necessario que sua
definicdo seja padronizada no meio cientifico para auxiliar no seu diagndstico e para
que estudos sejam mais uniformes e possam produzir conhecimentos para um manejo

mais direcionado.
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