Anais Brasileiros de Dermatologia 96 (2021) 251-260

\LEIRA 5
o° €o

<
Py %
< k)
"g
[*)
LN DL

° Memxn ©

SOCIEDADE BRASILEIRA
DE DERMATOLOGIA

www.anaisdedermatologia.org.br

a3 Anais Brasileiros de
= Dermatologia

CARTA - CASO CLINICO

Hidroadenocarcinoma™ **

Prezado Editor,

Hidroadenocarcinoma cutaneo é uma neoplasia maligna
rara, oriunda das glandulas sudoriparas écrinas, correspon-
dendo a 6% dos tumores malignos écrinos. Apresenta-se
como lesdo cutanea solitaria, de crescimento lento, assin-
tomatico, podendo assumir um curso clinico agressivo, com
acometimento linfonodal e metastases a distancia.'?

Classicamente, é um carcinoma relatado com surgimento
“*de novo’’, sem sinais de hidroadenoma prévio. Acomete
mais frequentemente pacientes a partir da quarta década
de vida.® Em geral, cabeca e pescoco sdo os locais mais
acometidos; no entanto, ja foram reportados em diversas
localizacbes.*

Neste trabalho, relata-se o caso de paciente do sexo
feminino, 42 anos de idade, que procurou atendimento
durante a Campanha Nacional do Cancer de Pele queixando-
-se de lesdao na na regido glitea com evolucdo de nove
meses. No exame dermatoldgico, encontrou-se tumoragao
eritematosa, endurecida, assintomatica, com aproximada-
mente 5cm, localizada na regiao lateral do glteo direito,
com nove meses de evolucao (fig. 1). A paciente negava
traumatismos ou lesoes prévias no local.

Diante do quadro clinico, foram aventadas as hipoteses
de dermatofibrossarcoma e sarcoma epiteloide proximal.
Realizou-se bidpsia incisional com punch de 5mm para
exame histopatoldgico, no qual foram observados, na derme
profunda, ninhos e corddes de células cuboidais com cito-
plasma eosinofilico, nlcleos com leve pleomorfismo e
hipercromasia, com formacdao de estruturas tubulares e
limens ductais, dispostas em um estroma mixoide e cola-
genoso, compativel com tumor de anexo cutaneo (fig. 2).

A paciente retornou, dois meses apo6s a bidpsia, com
aumento do tamanho da lesdao e eliminagao continua de
secrecao hialina. Foi realizada exérese cirtrgica em fuso
da lesdao, com margem de seguranca de 2cm, sem reci-
diva da lesdao apos 12 meses de seguimento. A analise
imuno-histoquimica da lesdo excisada foi positiva para
citoqueratinas de 40, 48, 50 e 50,6 kDa (AE1/AE3), pro-
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Figura1 Tumoracao eritematosa, endurecida, assintomatica,
com aproximadamente 5 cm, localizada na regiao lateral do gli-
teo direito.

teina p63 (DAK-p63), glicoproteina tumoral de epitélio
(BerEp4), antigeno carcinoembrionario - CEA (policlonal).
Observou-se positividade parcial para antigeno epitelial
de membrana - EMA (E29). Os achados histopatologicos e
imuno-histoquimicos favoreceram o diagnostico de hidro-
adenocarcinoma. Marcadores sanguineos tumorais como
desidrogenase latica (DHL), alfafetoproteina e antigeno
carcinoembriogénico (CEA) sem anormalidades. Tomografia
computadorizada (TC) de abdome e pelve sem contraste
evidenciou presenca de massa ovalada de contornos e limi-
tes definidos na fossa iliaca direita (ipsilateral ao tumor
excisado) adjacente ao musculo sartdrio, medindo cerca de
4,2 x 2,2cm, de conteldo heterogéneo, com areas com
densidade de partes moles (32 u.H) e outras discretamente
hipodensas de permeio, com densidade aparentemente
liquida, de aspecto inespecifico. Orgdos abdominais e pélvi-
cos sem anormalidades ao método.
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Figura 2 Na derme profunda, presenca de ninhos e corddes
de células cuboidais, com citoplasma eosinofilico, nicleos com
leve pleomorfismo e hipercromasia, com formacao de estruturas
tubulares e lumens ductais, dispostas em um estroma mixoide
e colagenoso, compativel com tumor de anexo cutaneo (Hema-
toxilina & eosina, 40x).
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Figura 3 Painel imuno-histoquimico do linfonodo acometido
evidenciou expressao para proteina pé63, favorecendo o diag-
nostico de hidroadenocarcinoma metastatico (P63, 100x).

A paciente foi encaminhada para centro de referéncia
em oncologia. Sete meses apds a primeira abordagem, pas-
sou por nova cirurgia, realizada por cirurgiao oncoldgico,
para remocao da massa ovalada identificada pela TC de
pelve na fossa iliaca direita. Estudo histopatologico eviden-
ciou linfonodo infiltrado por neoplasia maligna constituida
pela proliferacdo de células de citoplasma eosinofilico a
claro, nlcleo vesiculoso e nucléolo evidente, com focos
de diferenciacao ductal e células neoplasicas arranjando-
-se em formagoes solidas, com frequentes areas de necrose
e numerosas mitoses. O painel imuno-histoquimico do lin-
fonodo acometido evidenciou expressdo para proteina pé63,
além de EMA e citoqueratina nas areas ductais, favorecendo
o diagndstico de hidroadenocarcinoma metastatico (fig. 3).
Ap6s um ano do diagnostico, a paciente mantém acompa-
nhamento no servico estadual de referéncia em oncologia,
sem sinais de recidiva local.

O diagnostico de hidroadenocarcinoma baseia-se fun-
damentalmente nos achados histopatoldgicos e imuno-
-histoquimicos. O painel com positividade para p63, CK15 e
D2-40 é observado preferencialmente nos tumores anexais

primarios, enquanto a negatividade para esses marcadores
¢é encontrada preferencialmente nas metastases cutaneas.’
Neste relato, o achado de positividade para o marca-
dor imuno-histoquimico p63 sugere tratar-se de neoplasia
anexial primaria. A recorréncia local do hidroadenocarci-
noma ocorre em mais de 50% dos casos, e metastases a
distancia sdao observadas em aproximadamente 60%, princi-
palmente para linfonodos, pulmdes e ossos, motivo pelo qual
€ necessario manter seguimento e rastreio para metastases.
0 diagnostico diferencial é desafiador, em virtude de a lesao
ter aspecto benigno e similar a outros tumores cutaneos.
Hidroadenoma (variante benigna), lipoma, hemangioma,
linfangioma, carcinoma espinocelular, carcinoma basoce-
lular, melanoma maligno, dermatofibrossarcoma e outros
tumores anexiais benignos e malignos, além de tumores
metastaticos para a pele, sao relatados como diagnosticos
diferenciais. O tratamento de escolha é a excisao cirlrgica
completa da lesao com ampla margem de seguranca. Em
virtude da alta recorréncia local e do acometimento linfo-
nodal regional, a cirurgia com ampla margem de seguranca,
nao especificada na literatura, e resseccao dos linfonodos
regionais seguida por radioterapia pos-operatoria parece
a terapia inicial adequada®. Importante ressaltar o papel
da Campanha Nacional do Cancer realizada pela Sociedade
Brasileira de Dermatologia, na qual a paciente foi primeira-
mente atendida.
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Diagnostico tardio de hiper-
homocisteinemia com provavel
evolucao para elefantiase nostra
verrucosa e Ulceras nas pernas™ **

Prezado Editor,

A homocisteina é um aminoacido intermediario derivado do
metabolismo da metionina em cisteina com demonstrada
associacao ao estresse oxidativo e dano endotelial.’

A hiper-homocisteinemia pode ser causada por disturbios
genéticos em vias metabodlicas, deficiéncia nutricional, insu-
ficiéncia renal, hipotireoidismo, diabetes e tabagismo.'~?
Representa um importante fator de risco para mortalidade
cardiovascular em pacientes com historia de infarto do
miocardio, acidente vascular cerebral, angina, diabetes ou
hipertensao.”

Paciente do sexo masculino, negro, 60 anos de idade,
iniciou acompanhamento com a Dermatologia em 2011 em
decorréncia de sintomas de xerose e edema de membros
inferiores nos Gltimos oito anos. Na ocasido, foi reali-
zada bidpsia que evidenciou espessamento da epiderme,
acantose, alongamento dos sulcos e depodsitos de mucina
dérmica. A impregnacao com ferro coloidal foi positiva, e a
coloracao para vermelho do Congo se demonstrou negativa;
o diagnostico clinico-patologico foi de mixedema pré-tibial.

O paciente evoluiu com tromboflebite no membro infe-
rior esquerdo, com auséncia de trombose venosa profunda.
Optou-se pelo inicio de antibioticoterapia terapéutica para
erisipela e, posteriormente, foi prescrita penicilina ben-
zatina intramuscular profilatica a cada 21 dias. Cuidados
topicos foram realizados com o uso de curativos a base de
colagenase e cloranfenicol.

Durante a evolucao, houve periodos de cicatrizacao inter-
calados com piora. Em 2018, apds a disponibilizacao dos
testes de trombofilia na instituicdo de salde, realizou-se
um painel de estados hipercoagulaveis: dosagens de pro-
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teina C e S, antitrombina, complemento total e C3, gene da
protrombina, mutacado do fator de Leiden, anticorpos anti-
cardiolipina e lipico, eletroforese de proteinas e FAN, os
quais estavam todos dentro da faixa de normalidade. Den-
tro dos resultados séricos alterados, foram observados niveis
séricos de homocisteina de 17,8 umoL/L (faixa normal: 5 e
12 umol/L) e a heterozigotia nos segmentos C677T e A1298C
para mutacao metilenotetra-hidrofolato redutase (MTHFR).

Nova bidpsia cutanea (fig. 1) e ultrassonografia com Dop-
pler do membro inferior esquerdo foram realizados. Em
termos histopatologicos, apresentaram-se com fibroplasia,
vasos neoformados associado a infiltrado linfocitico infla-
matorio com exsudato de neutrofilos na derme. Ao exame
ultrassonografico, foram identificadas varizes, incontinéncia
da veia safena magna e poplitea associada a tromboflebite
recanalizada da veia safena magna.

0 inicio do tratamento deu-se com o uso de complexo de
vitamina B e acido folico por via oral, além da manutencao
dos curativos diarios.

Em seis meses, observou-se melhora dos niveis séricos
de homocisteina para 16,2 wmoL/L e cicatrizacao das lesoes
dermatologicas (figs. 2 e 3).

No seguimento posterior de um ano, o paciente nao apre-
sentou novas Ulceras.

As alteracées vasculares induzidas pela hiper-
-homocisteinemia sao multifatoriais, incluindo dano ao
endotélio, aumento da peroxidacao lipidica e da agregacao
plaquetaria.” O dano ao vaso é resultado de um processo
inflamatorio que causa a adesao de neutrofilos e células T
as células endoteliais, com liberagao posterior da citocina
IL-8 e proteina quimioatrativa de monocitos-1."

Figura 1  Histopatologia com fibroplasia, vasos neoformados
associados a infiltrado linfocitico inflamatorio com exsudato de
neutrofilos (Hematoxilina & eosina, 40x).
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