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The Case Report as a Gnosiological Situation:

Reflections on Diagnostic Pathology, Based
on a Case of Abetalipoproteinemia

Gil Patrus Mundim Pena'

RESUMO
Neste ensaio, aproveita-se um caso raro de abetalipoproteinemia, diagnosticado a partir dos achados
anatomopatoldgicos de bidpsia jejunal, para refletir sobre a pritica diagndstica em patologia. Mais do
que narrar o caso e comentar seu contetido, como usualmente se faz nos relatos de caso, o caso, como
objeto de estudo, pode ser empregado como matéria para reflexio sobre a prdtica. O caso é objeto me-
diatizador da reflexdo que se faz sobre a pritica, possibilitando um desvelamento da realidade, na qual

se insere o exercicio da medicina.

ABSTRACT
This article draws on a rare case of abetalipoproteinemia, diagnosed from the pathological findings of a
jejunal biopsy, as the point of departure for reflecting on practice in diagnostic pathology. Rather than
present a case and comment on its content, as usually happens in case reports, the case, as object of
study, can be used as material for reflection on practice. The case is the mediating object of reflection
on the practice, allowing an unveiling of reality in which medical practice is a part.
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INTRODUCAO

Os relatos de caso sdo formas comuns de apresentagdo do co-
nhecimento em medicina. A literatura médica oferece numero-
sos exemplos desse tipo de abordagem, como forma de comu-
nicagdo e transmissdo do conhecimento. As revistas especiali-
zadas usualmente reservam espaco para a publicagdo desses
relatos, em geral estruturados com uma breve introducdo do
tema, seguida do relato do caso e discussdo ou comentarios’.
Apresentacdes de caso sdo também comuns em reunides cien-
tificas de varias especialidades.

Para merecer o relato, o caso a ser publicado (ou apresen-
tado em uma reunido) deve apresentar alguma peculiaridade,
que o destaque da rotina'. Pode ser a prépria raridade do caso
ou algum aspecto da apresentacdo ou da evolugdo que difere
do usualmente esperado.

Na literatura médica e nas apresentacdes de caso em
reunides de especialidade, o que se vé é a narracdo do caso,
transferindo-se o seu contetdo aos leitores ou a plateia, em
geral sem uma reflexdo critica acerca da pratica. Ao ser ofereci-
do como objeto de conhecimento a comunidade de leitores ou
assistentes de uma apresentagdo, os receptores da informacao
sdao chamados a memorizar o contetido narrado pelo apresen-
tador. Nessa exposicao tradicional, ndo ha ato cognoscitivo —
o objeto do conhecimento é de posse do autor/apresentador.
O ato cognoscitivo da-se na relagdo dialdgica indispensavel a
cognoscibilidade dos sujeitos cognoscentes, em torno do mes-
mo objeto cognoscivel (Freire? 2006, p.79).

A educacao problematizadora parte do contetido do caso,
como objeto de reflexdo sobre a prética, implicando um ato
de desvelamento da realidade. Na reflexdo acerca da pratica,
o médico e seu paciente, atores do caso que se narra, nao sao
pessoas abstratas, que habitam um mundo vazio de pessoas,
mas pessoas em sua relacdo com o mundo.

Nessa perspectiva, o “caso” é o mediatizador da reflexdo
critica de apresentador e plateia.

Neste ensaio, é narrada a experiéncia de um relato de caso,
apresentado na quarta reunido de especialidades da Sociedade
Brasileira de Patologia (Sdo Paulo, SP, 30 de maio de 2009). Mais
do que transferir seu contetido, o caso foi empregado como ob-
jeto de reflexdo sobre a pratica diagnéstica em patologia.

RELATO DO CASO

“Paciente de um ano de idade, sexo feminino, encami-
nhada ao Hospital Infantil Jodo Paulo II, devido a quadro
de diarreia, desnutricdo importante, com achatamento
da curva de peso desde o nascimento. Exame fisico mos-

trando distensdo abdominal e desnutrigdo severa. Peso

de 5.200 g. Exames laboratoriais revelando anemia, hi-
pocolesterolemia e hipotrigliceridemia atingindo niveis
nao detectaveis. Transito intestinal: distorgao arquitetural
grave do jejuno e ileo, espessamento discreto das pregas
em jejuno proximal, com floculagdo do bario, sugestivo
de mé absorgdo. Anticorpos antiendomisio e antigliadi-
na negativos. Bidpsia jejunal apresentou vilos intestinais
apenas levemente hipotréficos, sem linfocitose intraepi-
telial. Enterdcitos apicais com citoplasma claro e vacuo-
lado, indicando diagnédstico de abetalipoproteinemia.
Feita a orientagao dietética, com uso de acidos graxos es-
senciais e suplementacdo vitaminica, a paciente recebeu
alta, para acompanhamento ambulatorial. Medidas de
peso anotadas foram de 6.075 g, 7.290 g, 8.230 g e 9.060
g, respectivamente aos 2, 5, 12 e 14 meses ap6s a alta. Na

ultima visita, com dois anos e um més, mediu 78,5 cm.”?

COMENTARIOS ACERCA DA
ABETALIPOPROTEINEMIA

O estudo da histéria do conhecimento sobre a abetalipoprotei-
nemia é interessante, por ilustrar como se produz o conheci-
mento médico, reformulando-se, a medida que novos conhe-
cimentos vado sendo adquiridos ao longo do tempo, e propi-
ciando a reinterpretacdo de fatos observados anteriormente.
De inicio descrita como uma malformacdo de hemacias — a
acantrocitose —, a abetalipoproteinemia é compreendida hoje
como um problema genético, relacionado ao gene da proteina
de transferéncia de triglicéride microssomal. Esse gene foi ma-
peado no cromossomo 4p22-24.

O primeiro caso relatado da abetalipoproteinemia foi pu-
blicado por Bassen e Kornzweig*. Para esses autores, o atributo
mais marcante da doenga, um achado ndo descrito até entao,
era a presen¢a de hemécias crenadas, associadas a quadro de
retinite pigmentosa atipica, com envolvimento da macula e
de alteracoes difusas do sistema nervoso central, considerada
como ataxia de Friedreich. Os autores mencionam que a pacien-
te, com 18 anos na época do diagndstico, apresentou, na pri-
meira infancia, quadro de ma absorcédo intestinal. Os pais eram
primos de primeiro grau, e um irmdo mais novo apresentava
alteragdes iniciais na retina e hemdcias com mesmo aspecto.

Singer et al.> descrevem outro caso da doenga em um me-
nino de 13 anos, também filho de casamento consanguineo
(pais primos de segundo grau, ja sugerindo uma heranga
autossOmica recessiva), com quadro de doenca celiaca, al-
teragdes do sistema nervoso central e alteragdes das hemd-
cias, que foram denominadas acantécitos. A denominacéo de
acantrocitos para essa alteracdo eritrocitica foi introduzida
por Druez®.
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A relacgdo entre as manifestagdes clinicas e neurolégicas,
e a auséncia de betalipoproteina sérica foi levantada pela pri-
meira vez por Salt et al.” O defeito basico foi considerado uma
incapacidade de sintetizar o peptideo ApoB do LDL e VLDL.
ApoB é a tinica apoproteina do LDL. J4 o VLDL tem uma com-
posicdo complexa: apoC cerca de 50%; apoB cerca de 35%;
apoA, 5%; ApoE, 10%.

A incapacidade de sintetizar as lipoproteinas resulta na
ma absorcdo de acidos graxos e vitaminas lipossoltiveis da
dieta. O tratamento, com a supressdo de gorduras da dieta e
a suplementacao de vitaminas A e E, promovia a estabilizagdo
da progressdo dos sintomas neurolégicos e lesdes da retina
nos paciente mais velhos, ja com alteragdes. Nos pacientes tra-
tados mais precocemente, evitava-se o aparecimento de sinto-
mas neuroldgicos ou lesdes de retina®.

Os resultados negativos de Glickman et al.? na tentativa
de demonstrar, por imunofluorescéncia, a apolipoproteina B
na mucosa intestinal pareciam dar suporte a hipétese de um
defeito genético ligado a sintese da porcdo proteica da beta-
lipoproteina®. Trabalhos posteriores reuniram evidéncias da
sintese intestinal da apolipoproteina B: Dullaart et al." conse-
guiram documentar a expressdo de epitopos da apoproteina
B no figado e no jejuno de um paciente, muito embora a apoB
néo fosse detectada no plasma. Com esses resultados, foi su-
gerido que o defeito estaria relacionado nédo a sintese, mas a
secre¢do da apoB, ou associacdo apropriada com os lipides,
seja no figado ou no intestino. Permanecia em aberto, nesse
momento, a possibilidade de a abetaproteinemia representar
uma condicdo heterogénea, com fenétipos semelhantes, mas
defeitos genéticos diferentes.

Com o desenvolvimento de técnicas de DNA e RNA, o
gene da apoB pode ser sequenciado e clonado. O estudo do
gene e do RNA mensageiro da apoB, por Lackner ef al., indi-
cou que o mais provavel defeito bioquimico estava relaciona-
do ao processamento pds-tradugao e a secregdo da apoB*.

Em 1992, Wetterau ef al.'? relataram que individuos com
abetalipoproteinemia nédo tinham atividade demonstravel da
proteina microssomal de transferéncia de triglicéride e ndo ex-
pressavam o componente de 88 kDa dessa proteina. Essa pro-
teina desempenha um processo-chave no empacotamento da
apoB com os lipides. Ja em 1993, apareceu o trabalho de Shoul-
ders et al."®, que ligava a abetalipoproteinemia a alteragao no
gene da proteina microssomal de transferéncia de triglicéride.
Mutagdo homozigoética foi identificada em irmaos com abeta-
lipoproteinemia classica. A partir de entdo, outras alteragdes
genotipicas foram descritas, associadas ao gene da proteina
microssomal de transferéncia de triglicéride™.

A abetaproteinemia, portanto, inicialmente considera-

da uma alteracdo das hemacias (acantrocitose, acantocitose),

caracteriza-se bioquimicamente por auséncia de betalipopro-
teina circulante, mas com um defeito genético subjacente lo-
calizado em outra proteina, a proteina microssomal de trans-
feréncia do triglicéride, que desempenha um processo-chave
na montagem das lipoproteinas. Com a impossibilidade de
exportar as gorduras absorvidas pelo intestino, estas se acu-
mulam nas células epiteliais intestinais e acabam por resultar
numa sindrome de ma absorc¢do intestinal, com esteatorreia e
desnutrigao grave. Os niveis séricos de colesterol e triglicérides
sdo particularmente baixos. O quadro anatomopatoldgico nas
bidpsias intestinais é tido como quase patognomonico da con-
digao, propiciando oportunidade ao diagnéstico. Associam-se
hipovitaminoses das vitaminas lipossoltveis, relacionadas ao
desenvolvimento de manifestagdes oculares e neurolégicas. O
tratamento consiste em dieta que oferega acidos graxos essen-
ciais e suplementacdo de vitaminas lipossoltiveis.

O conhecimento médico é intricado, ramificado e inte-
ressante. Nos estudos da literatura médica, com frequencia
encontra-se referéncia a um conhecimento nao diretamente
relacionado ao tema de interesse, mas que é cativante e pode
originar uma investigacdo adicional. Na investiga¢do sobre a
abetalipoproteinemia, foi encontrada referéncia ao processo
de “edi¢ao” do RNA, que também ocorre em mamiferos, ten-
do sido descrito em relagdo ao RNA da apoB. O “C” é alterado
para “U”, criando um c6don de parada e versdes truncadas da
proteina, conforme o tecido (uma proteina liga-se ao mRNA e
catalisa a deaminagao de C para U)®. A “descoberta” demons-
tra que o que esta escrito nos genes pode ser modificado em
processos epigenéticos. A denominagdo de “dislexia epigené-
tica” bem caberia para essa “troca de letras”.

As ferramentas de investigacdo sdo outros elementos que
fazem parte do estudo de um caso e podem eventualmente
merecer mengdo especifica. Nas pesquisas sobre a abetalipo-
proteinemia, utilizou-se a base de dados Omim (Online Men-
delian Inheritance in Man), disponivel no site http://www.
ncbi.nlm.nih.gov/omim.

REFLEXOES SOBRE O DIAGNOSTICO
ANATOMOPATOLOGICO

Em um caso como este, mais do que o aprendizado especifico
sobre a abetalipoproteinemia (contetido do caso), é possivel
refletir sobre o processo diagnéstico, propiciando um exercicio
critico sobre a pratica diagndstica em patologia. Nessa reflexao
critica sobre a atividade do patologista, consideramos, que:

E a mais alta funcdo do patologista ndo apenas anexar
rétulos corretos as lesdes, mas reconstruir o curso dos
eventos, desde o inicio mais precoce da doenga, até o
momento final da vida. (Boyd apud Hajdu'® 1986, p. 113)
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A afirmacado de Boyd pode ser compreendida de duas ma-
neiras distintas, conforme se considere o exercicio da patolo-
gia morbida, da atividade nas salas de necropsia, e o exercicio
da patologia cirdrgica, diagnéstica, realizada a partir da anali-
se de biépsias (Figura 1).

Ficura 1
O diagnéstico na anatomia mérbida e na patologia cirtrgica

Anatomia mérbida

linha da vida

Patologia cirtirgica

O momento do diagndstico na anatomia mérbida, ao final da vida,
possibilita reconstruir a cadeia de eventos passados. Na patologia
cirtirgica, o diagndstico representa um ponto de partida, a partir do
qual podem ser adotadas condutas que possibilitem modificar a ca-
deia de eventos futuros.

A anatomia mérbida surgiu na tradi¢do anatémica dos es-
tudos pés-morte, passando por Vesalius, Morgagni e Virchow.
E a patologia académica, das salas de necropsia, ligada as uni-
versidades, aos departamentos de patologia.

A patologia cirdrgica se desenvolveu sobretudo nos Esta-
dos Unidos e surgiu nas salas de cirurgia, estando relacionada
fundamentalmente aos servigos diagnoésticos de patologia, li-
gados a hospitais e clinicas. A partir da década de 1950, ob-
servou-se, em especial nos Estados Unidos, uma incorporacao
gradativa dos servigos de patologia cirtirgica e diagndstica aos
departamentos de patologia das universidades'.

Entre nos, a patologia, de modo geral, sempre esteve ligada
a tradicdo universitdria, académica, onde sempre se deu maior
valor a patologia mérbida, de modo que construimos uma cul-
tura diagnostica a partir dessa tradigio. E a tradigao das gran-
des sessdes anatomoclinicas, em que o patologista apresenta os
achados de seu estudo atestando a realidade dos fatos, revelan-
do um diagnéstico definitivo, o ponto final (0o momento final da
vida) na cadeia de eventos ocorridos desde o inicio da doenga.

Na perspectiva da patologia cirtrgica, diagndstica, o diag-
noéstico é um ponto de partida, momento em que condutas mé-
dicas podem ser planejadas e postas em pratica, na tentativa de
modificar o curso de eventos, a histéria natural da doenca. A
partir desse ponto de vista, o diagnéstico estd sempre se cons-
truindo, é dindmico, na dependéncia do curso de eventos futu-

ros, que podem desencadear novas interpretagoes dos achados.
Essas interpretacoes é que vao subsidiar condutas médicas, mas
a avaliacdo do desfecho, da resposta as condutas propostas, é
que vai validar a interpretacdo que demos aos achados.

Ao avaliar a resposta do paciente as medidas terapéuticas
instituidas, o diagnéstico proposto de abetalipoproteinemia
demonstrou-se acertado, provocando uma modificacdo nas
curvas de crescimento e ganho ponderal a partir do momento

diagnéstico.

Figura 2
O momento do diagnéstico em relagdo as curvas de
crescimento e ganho ponderal
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Curvas de crescimento e ganho ponderal: a partir do diagnéstico, na
idade de 12 meses, ha uma inflexao das curvas, que passam a se apro-
ximar da curva do percentil 3. Até esse momento, a tendéncia era de
se afastar dessa curva (Mattos et al.> 2008).

CONCLUSOES

As reflexdes sobre a prética diagndstica possibilitam um dis-
tanciamento da realidade, da concretude do caso e de seu con-
teddo, de modo que os atores do caso, médicos envolvidos na
assisténcia ao paciente, possam refletir sobre a prépria pratica.
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Nem sempre é possivel extrapolar a outros casos o contetido
apreendido, mas as reflexdes sobre a pratica possibilitam com-
preender a natureza de nosso trabalho, podendo ser aplicadas
em outros casos.

As reflexdes aqui feitas permitem compreender o diag-
nodstico ndo como uma verdade definitiva, mas como um
momento de andlise, um ponto de avaliacdo, a partir do qual
podem ser instituidas condutas com o objetivo de modificar a
histéria natural das afecgoes.

A possibilidade de que o diagndstico represente a oportu-
nidade de mudanga do curso da doenga implica um compro-
misso ético do patologista com o paciente. Esse compromisso
se renova a cada amostra avaliada, exigindo a dedicagdo do
patologista na avaliacdo do caso. Isto se aplica a qualquer caso,
até mesmo a uma citologia cérvico-vaginal para rastreamento
do cancer de colo uterino. A busca por uma célula alterada,
displasica, pode significar a oportunidade de um tratamento
precoce, ainda na fase pré-neoplésica. Deixada ao seu curso
natural, a alteracdo displasica pode evoluir para uma neopla-
sia maligna, resultando eventualmente na morte do paciente.
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