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Resumo

Introduc¢éo: Nas mulheres, o cancer com maior incidéncia € o cutdneo do tipo ndo melanoma
e, em seguida, o cancer de mama. A metastase cutdnea de tumores solidos é considerada uma
manifestagdo clinica incomum. Objetivo: O presente trabalho tem como objetivo relatar um
caso de paciente do sexo feminino, 69 anos, com surgimento de lesdes nodulares eritematosas
em abdome. A mesma foi submetida a biopsia excisional de lesdo e internacdo para melhor
investigacdo diagnodstica. Exames de imagem evidenciaram alteragcdes na ultrassonografia
mamaria com nodulacio em mama esquerda e foi realizada core bidpsia de nddulo. O
diagnostico de adenocarcinoma metastitico de mama foi revelado através de estudo
histopatologico e imuno-histoquimica da lesdo, no Hospital Naval Marcilio Dias (HNMD).
Metodologia: Os dados foram coletados da anamnese com a paciente, revisao de prontuario
eletronico, coleta de exames laboratoriais ¢ de imagem, associada a revisao de literatura.
Discussao: Metastase cutdnea como apresentacao inicial de adenocarcinoma mamario nao €
tdo frequente, sendo extremamente importante a suspei¢ao diagnostica. Conclusdo: A forma
de apresentacdo clinica de metéastase cutdnea ¢ variada, o que representa um desafio
diagnostico. Dessa forma, tal estudo visa enaltecer a relevancia do exame dermatoldgico para
a suspeita clinica dessa condi¢do, tendo em vista que o diagndstico precoce reflete na

defini¢do do tratamento adequado, estadiamento e prognostico do paciente.

Palavras- chave: apresentacdo inicial de adenocarcinoma mamario, metdstase cutanea



Abstract

Introduction: In women, the most common cancer ir non melanoma skin cancer, followed by
breast cancer. Cutaneous metastasis from solid tumors is considered na uncommon clinical
manifestation. Objective: The present study aims to report a case of a 69 year old female
patient with the appearance of erithematous nodular lesions in the abdomen. She underwent
excisional biopsy of the lesion and was hospitalized for a better diagnostic investigation.
Imaging tests showed changes in the breast ultrasound with nodulation in the left breast and a
core biopsy of the nodule was performed. The diagnosis of metastatic breast adenocarcinoma
was revealed through a histopathological and immunohistochemical study of the lesion at
Hospital Naval Marcilio Dias (HNMD). Methodology: Data were collected from anamnesesis
with the patient, review of electronic medical records, collection of laboratory and imaging
tests, associated with a literature review. Discussion: Cutaneous metastasis as the initial
presentation of breast adenocarcinoma is not so frequente and the diagnostic suspicion is
extremely importante. Conclusion: Considering that the clinical presentation of cutaneous
metastasis is varied, which represents a diagnostic challeng. Thus, this study aims to highlight
the relevance of the dermatological examination for the clinical suspicion of this condition
considering tha the early diagnosis reflect in the definition of the apropriate treatment, staging

and prognosis of the patient.

Keywords: initial presentation of adenocarcinoma, cutaneous metastasis



Introducio

A metastase cutdnea é uma manifestagio clinica incomum. E mais frequente em pessoas
com a idade mais avangada em virtude da maior incidéncia de malignidade com a elevagdo da
faixa etaria. *

As metastases cutaneas sdo definidas como neoplasias malignas que envolvem a derme
ou o tecido subcutdneo sem manter uma relagdo contigua com o tumor primario que lhe da
origem.! Envolve dissemina¢ao linfatica, hematogénica ou iatrogénica. O carcinoma de mama
¢ considerado a etiologia mais comum e compreende aproximadamente 70% de todas as
metastases cutaneas.> O local mais frequente de manifestagdo € no térax, geralmente proximo
ao local da mastectomia. Majoritariamente, as metastases cutaneas desenvolvem-se apds o
diagndstico da neoplasia primaria.> H4 um espectro variado de apresentagdes sendo
classificadas em nodulos eritematosos solitarios ou multiplos, padrao zosteriforme, carcinoma
em curaisse, carcinoma telangectdsico. A manifestacdo mais comum ocorre na forma de
nddulos.5

Dentre 0S varios tipos histolégicos das neoplasias, os carcinomas tém
sido as maiores causas de metastases cutaneas. Melanomas, neoplasias
hematolinféides, tumores de células germinativas e ocasionalmente os
sarcomas também podem cursar com metastase para a pele.

Mediante revisdo de literatura, ndo ¢ tdo comum o diagndstico de adenocarcioma
mamario através da manifestagdo de metastase cutanea como sinal inicial, em virtude de ser

mais frequente o seu surgimento apds ja ter sido diagnosticada a neoplasia primaria. Sendo



assim, tal estudo relata um caso de relevancia significativa por tornar elevada a suspei¢ao
diagnéstica do profissional dermatologista para essa condicao.

A problematica do trabalho consiste em discutir a dificuldade em determinar os diagndsticos
diferenciais de lesdes cutineas e exaltar a suspei¢ao para a possibilidade de metastase para a
pele. As hipdteses diagnésticas iniciais foram de linfoma cutaneo e adenocarcinoma
metastatico de sitio primario desconhecido e o laudo histopatologico associado a imuno-
histoquimica da lesdo cutanea com posterior core bidpsia da lesdo da mama definiram a
etiologia mamaria.

O objetivo consiste em relatar um caso de apresentagdo inicial de adenocarcinoma mamario
através de manifestagdo cutinea associado a importancia do exame clinico dermatoldgico na
detecgdo precoce e alteragdo de progndstico do paciente.

A relevancia do relato de caso consiste em enfatizar a consideracao da hipdtese diagnostica
de metastase cutanea atrelada a histdria clinica e ao exame fisico do paciente, a fim de agregar
conhecimento a comunidade médica e, dessa forma, contribuir para maior detec¢cdo de outros
casos em que a neoplasia maligna pode ser diagnosticada através de manifestacdo cutinea.
Sendo assim, sera possibilitado o diagndstico correto, que requer brevidade, e
consequentemente, a definicdo do estadiamento e da conduta com impacto no progndstico do

doente.



Relato de caso

Paciente do sexo feminino, 69 anos, branca, casada, natural do Rio de Janeiro.
Encaminhada ao servico de dermatologia do HNMD, com queixa de lesdes eritematosas em
abdome com 4 meses de evolucdo que foram automanipuladas e associadas a crescimento
local e em extensdo. O quadro era associado a prurido e dor local. Realizou bidpsia incisional
em outro servigo previamente a consulta, com resultado histopatoldgico que revelou neoplasia
pouco diferenciada sugestiva de adenocarcinoma. Nega sintomas sistémicos e perda de peso.
Portadora de coxartrose e neuralgia do trigémeo. Possui histéria prévia de abdominoplastia e
mastopexia ha vinte anos e implantacdo de proteses de silicone nas mamas ha trés anos. Na
historia fisiologica referia ser G2P2, menopausa hd quatorze anos, sem terapia de reposi¢cao
hormonal. Ha cinco anos nega realizacdo de acompanhamento ginecoldgico. Nega historia
familiar de neoplasias. Fazia uso das medicagdes: pregabalina, tramadol, paracetamol com
codeina, cloridrato de venlafaxina, clonazepam e diazepam. Ao exame fisico das mamas,
apresentava-as simétricas, com protese, sem retragdo ou abaulamento, nodulagdo de cerca de
3 cm em quadrante inferior externo de mama esquerda, linfonodo em axila esquerda moével e
indolor, descarga papilar e alteragdes cutaneas ausentes. Ao exame dermatolédgico,
apresentava noédulos endurecidos aderidos irregulares, eritematosos, alguns mais violaceos em
regido epigastrica e em flanco esquerdo (Figura 1). Totalizavam 13 nodulos, dolorosos a
palpagdo. Havia espessamento de pele no flanco esquerdo doloroso a palpagio. A
dermatoscopia apresentava area amorfa branco leitosa e eritematosa, vasos telangiectasicos

arboriformes, linhas brancas e crisalidas (Figura 2).



A paciente realizou bidpsia incisional em outro servigo previamente a consulta, tendo
como resultado neoplasia pouco diferenciada sugestiva de adenocarcinoma. Apresentou
ultrassonografia de mamas realizada antecedendo quinze dias a consulta, em que foi

classificada como categoria BIRADS 0 (Breast Imaging Reporting and Data System).

As hipoteses diagnosticas aventadas foram linfoma cutdneo e adenocarcinoma
metastatico para a pele de sitio primario desconhecido. Realizada bidpsia excisional em fuso
de lesdo e submetida a andlise histopatologica e imuno-histoquimica. A histopatologia
concluiu tratar-se de adenocarcinoma metastatico infiltrando derme. A imuno-histoquimica

foi positiva para o anti-GATA3 e citoqueratina 5.

A paciente foi submetida a internacao pela Clinica Médica, para investigacdo de neoplasia
metastatica de sitio primario desconhecido. Realizou-se tomografia de torax, abdome e pelve
com contraste que revelou linfonodomegalia em cadeia axilar esquerda ¢ mamaria interna
esquerda. Realizou-se ultrassonografia transvaginal, que evidenciou utero com superficie
regular e textura miometrial heterogénea as custas de pequenas imagens calcicas. Em relagao
aos marcadores tumorais, CA 19.9; CA 125 e beta-2-microglobulina, encontravam-se
elevados. A mamografia revelou distor¢do arquitetural difusa e Dbilateral por
mamoplastia,categoria BIRADS 2. Em seguida, a ultrassonografia mamaria mostrou imagem
nodular hipoecoica, irregular, de margens nado circunscritas, com focos hiperecoicos de
permeio em unido de quadrantes inferiores de mama esquerda com 21x16x20 mm. Outras
imagens nodulares de mesmas caracteristicas, de dimensdes menores, foram encontradas.
Linfonodomegalia axilar atipica, com espessamento da cortical, discreta vascularizagao
periférica. Classificagdo: categoria BIRADS 5. Foi efetuada core bidpsia, que evidenciou
carcinoma mamario invasivo tipo ndo especial, grau histolégico 3 (indice mitdtico 2,

formacao tubular: 3; pleomorfismo nuclear: 3). Identificou-se auséncia de invasao perineural



e linfovascular. A imuno-histoquimica foi positiva para antigeno Ki 67 (alto, maior que 75%)
e negativa para receptores de estrogé€nio, progesterona e oncoproteina c-erB2/ HER2.
Portanto, trata-se de conclusdo microscépica tipo triplo negativo. A cintilografia mostrou
discreto aumento da captacdo do radiofairmaco, de aspecto segmentar na por¢do anterior do
primeiro arco costal a direita. Revelou, ademais, hipercaptagdo do radiotracador em elementos
vertebrais a direita na projecdo de L5. A paciente segue em acompanhamento com a

oncologia e foi prescrito Paclitaxel e Bevacizumab, e prosseguiu com quimioterapia paliativa.

Os dados apresentados foram coletados através de anamnese durante as consultas no
ambulatério do Hospital Naval Marcilio Dias, revisdo de prontudrio eletronico (Prontuario
Informatizado Naval - PIN), coleta de exames laboratoriais e de imagem, associada a revisao
de literatura. A revisdo de literatura foi selecionada com base nos artigos no Pubmed, Lilacs e
Up to date, selecionada pelas palavras-chave: apresenta¢do inicial de adenocarcinoma
mamario e metastase cutanea. Foi aplicado o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

(TCLE), seguindo as determinagdes do Comité de Etica em Pesquisa (CEP).
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Discussao

O adenocarcinoma de mama apresenta 2,1 milhdes de novos casos por ano no mundo.®

Metastases cutdneas sdo mais frequentes em pacientes senis pelo maior risco de evolugdo com

neoplasias malignas

Comumente, tais lesdes cutdneas surgem em um quadro clinico de doenga metastatica
disseminada conhecida e podem eventualmente apresentarem-se como primeira manifesta¢ao
clinica de malignidade interna ou como o primeiro sinal de recorréncia de uma neoplasia
previamente tratada. No caso relatado, o adenocarcinoma de mama foi diagnosticado através

da evolugao de metéstase para a pele.

Dentre as neoplasias metastaticas com envolvimento cutaneo, incluem-se os carcinomas,
melanomas, sarcomas e neoplasias hematopoiéticas. Aproximadamente 60% dos céanceres
metastaticos consistem em adenocarcinomas.! Os adenocarcinomas metastaticos para a pele
possuem como sitios primarios mais frequentes: mama, pulmdo e intestino grosso. Outras

regides menos frequentes sao estdmago, prostata, pancreas, ovario, endométrio e tireoide.

A procedéncia da neoplasia primaria que metastatiza lesdes cutaneas é
distinta no sexo masculino e feminino. Nos homens, os tumores primarios
mais comuns acometem pulmao, célon, e cavidade oral. Nas mulheres,
por sua vez, a metastase cutanea é com frequéncia consequente ao

carcinoma de mama, e, em seguida, ao tumor de ovario, célon e pulmao ’.

As regides mais comuns de metastases cutdneas sdo couro cabeludo, abdome e torax,

posteriormente, sdo o dorso e as extremidades . Em metastases de sitio primario nao
11



conhecido, a parede abdominal é o local eleito, conforme o caso citado.” Elas podem ser
diagnosticadas previamente, simultaneamente ou apds o diagndstico do tumor primario,
normalmente ocorrendo com poucos meses até trés anos posterior ao diagndstico da neoplasia

priméria, podendo manifestar-se até dez anos depois.®

Em relagdo a localizagdo, sdo classificadas como locorregionais, mais fequentes, ou a
distancia. As locorregionais sdo lesdes do mesmo lado do tumor primario, situadas abaixo da
clavicula e acima do gradil costal e podem estender-se medialmente até o esterno e

lateralmente até a linha axilar posterior.®

As apresentagdes de metastases originadas do tumor de mama sdo erisipeldide,
telangiectéasica, em couraga, alopecia neoplasica e zosteriforme. Podem manifestar-se também
como papulas, nodulagdes, ulceragdo e evoluir com sangramento, dor, odor, secre¢do e
infeccdo secundaria nas lesdes.® A apresentacdo nodular conforme o quadro apresentado, ¢ a

mais comum.

Na histopatologia, encontram-se depositos dérmicos pleomorficos, células mitdticas e
neoplasicas no lumen vascular. Manifesta-se também como um nédulo na derme profunda,
constituido por um conjunto solido de células neoplasicas envoltos por fibrose e discreta ou

nenhuma reacao inflamatoria.®

Os diagnosticos diferencias compreendem os cistos, lipomas, tumores de anexos, erisipela,
alopecias cicatriciais, dermatofibromas, ceratoacantomas, queloides, linfocitomas,
hansenomas, radiodermites, lesdes vasculares benignas. ° A suspei¢do deve ser elevada
especialmente quando surgimento de lesdes subitas, com rdpido crescimento, demora na

cicatrizagdo, tendéncia hemorragica ou aspecto vascular.
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Quanto a expressdo génica do carcinoma mamario quando classificado como triplo
negativo, ocorre a auséncia de ambos os receptores hormonais (estrégeno e progesterona),
além da auséncia da superexpressdo do HER2.'0 Tal forma manifesta expressao de queratinas
de alto peso molecular como CK 5. A presenga de citoqueratina 5 na lesdo cutanea confirmou
a origem epitelial das células neoplasicas e a expressao de GATA-3 favoreceu a mama como
sitio primario do adenocarcinoma, sendo ratificado apds imuno-histoquimica com a
positividade de Ki 67 e negatividade para os outros receptores, no fragmento mamario. Esse
subtipo cursa com mais agressividade, maior potencial metastatico especialmente por via

hematogénica, com consequente pior progndstico.'®

A base da terapéutica consiste em quimioterapia, imunoterapia, cirurgia, excisdo, calor e,
frequentemente, o tratamento ¢ paliativo. O imiquimode ¢ uma op¢do em lesdes
localizadas, devendo sempre ser realizado tratamento sistémico associado

mesmo com acometimento apenas cutaneo.®

Em relacao ao progndstico, no geral, pacientes com metastases cutineas de
cancer de mama possuem um progndstico mais favoravel quando comparados aos que
possuem metastases oriundas de outras neoplasias malignas. A sobrevida também costuma ser

maior quando a metastase € restrita a pele.®
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Conclusio

Em suma, embora as metastases cutdneas ndo representem um quadro tdo frequente na
pratica clinica, ¢ importante considerar esse diagnostico a fim de minimizar que essa condi¢ao
seja subdiagnosticada. Portanto, tendo em vista o caso relatado com manifestacdo inicial de
adenocarnoma mamario como metastase cutdnea e a variabilidade da apresentacdo
morfologica dessa condicdo, através da anamnese e do exame dermatoldgico, deve-se elevar a
suspeicao dessa hipdtese diagnostica desafiadora, exaltando que o diagnostico precoce com

impacto no tratamento adequado e progostico pode se dar a partir da avaliacdo dermatoldgica.
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