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- a propasito de um caso clinico
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RESUMO

& Apresenta-se um caso clinico de lobulite linfocitica esclerosante (LLS), entidade que simula o
carcinoma da mama e cujo diagndstico é histolégico. O conhecimento desta condigdo permite
que se pense nela pré-operatoriamente, evitando uma cirurgia radical em doentes com um
contexto clinico adequado e sem evidéncia imagioldgica e/ou citoldégica de malignidade.

~Palavras chave: lobulite linfocitica esclerosante, mastopatia linfocitica, mastopatia diabética,
" mastopatia fibrosa, carcinoma mama, linfoma MALT.

SUMMARY

- Aclinical case of sclerosing lymphocytic lobulitis (SLL) is presented, condition that mimics breast
4 cancer and which diagnosis is histological. One should take this into concern pre-operatively, in
p order to avoid a radical surgery when the patient has the adequate clinical context and has no
119, " evidence of malignancy imagiological or citological.

;T Key words: sclerosing lymphocytic lobulitis, lymphocytic mastopathy, diabetic mastopathy, fibrous
mastopathy, breast cancer, MALT lymphoma.
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INTRODUCAO

A lobulite linfocitica esclerosante (LLS) ou
mastopatia linfocitica, diabética ou fibrosa
é uma entidade clinico-patolégica benigna,
que surge em mulheres jovens (média idade
34-47 anos)1. Os casos relatados sugerem
uma etiologia autoimune, dada a frequente
associagdao com manifestagdes clinicas de
diabetes mellitus insulino-dependente e suas
complicagdes, particularmente retinopatia,
bem como outras doengas autoimunes, tais
como tiroidite de Hashimoto’s. A adop¢éao de
uma atitude terapéutica conservadora é acon-
selhada, apesar do risco tedrico de ocorrerem
alteragdes linfomatosas das células B na LLS,
por analogia com lesdes idénticas noutros
locais (linfoma MALT). '

CASO CLINICO

Em Agosto de 1992 uma doente do sexo
feminino, com 31 anos de idade, consultou
o Servico de Ginecologia dos H.U.C.,,
por apresentar nédulo mamario. Historia de
diabetes mellitus insulino-dependente mal
controlada desde os 11 anos de idade, mas
sem complicagoes. Nos seus antecedentes
pessoais nao foram registadas quaisquer
outras patologias, nomeadamente da tiréide.
Menarca espontanea aos 11 anos, com
ciclos regulares 3-4/28-30, contracepg¢ao
hormonal desde ha 5 anos. Gesta 1/ para 1
(parto eutécico), tendo amamentado cerca
de 9 meses.

A doente era portadora de uma mamografia
nado esclarecedora devido a densidade
mamadria, e de uma ecografia que revelava
uma massa heterogénea mal definida, locali-
zada no quadrante supero-externo da mama
esquerda. Ao exame mamario palpava-se
nédulo com 2 cm de diametro, bem delimita-
do, mével, indolor, localizado ao quadrante
supero-externo da mama esquerda.

Realizou-se citopungao aspirativa, cujo resu .
tado foi insuficiente para diagnéstico. A doenteg
foi internada e submetida a bidpsia excisio-
nal do referido nédulo mamario, cujo estudo
histolégico revelou tratar-se de mastopatia;
fibrosa. Seis anos depois deste episodi
ao exame mamario foi detectada uma mas
vagamente nodular, irregular, com 3x5 cm
pouco moével e indolor, localizada ao qua
drante supero-externo da mama direita, comg
expressao ecografica muito fraca, esbogan
do uma zona heterogénea com focos de at
nuagao posterior, podendo traduzir a presen
de fibrose.

A citopuncao aspirativa realizada foi insuf
ciente para diagnéstico por inexisténcia deg
elementos celulares, pelo que se efectuous®:
pungdo aspirativa ecoguiada, cujo resulta+
do citoldgico revelou células suspeita
de carcinoma. A doente foi internada e sub
metida a biépsia da lesao dirigida po
"arpao”. O estudo histologico da pega oper:
téria mostrou tecido mamario com estroma;
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muito fibroso, denso, com raras unidadesg
ducto-acinares atréficas, envolvidas poi
escasso infiltrado linféide e auséncia de infik
tragéo neoplasica (Figura 1). % i

Figura 1 - Unidades ducto-acinares atréficas, envolvidas po(f:}
infiltrado linféide e tecido mamario com estroma fibroso. '

Em face deste resultado histoldgico realizou-: |
se biopsia "por pistola“, que confirmou |
a auséncia de aspectos neoplasicos. Nestei! :
contexto clinico, a doente foi submetida a |
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quadrantectomia dos quadrantes externos da
mama direita, em Fevereiro de 1999, sendo
o diagnéstico histolégico definitivo de lobulite
linfocitica esclerosante (Figura 2).

Figura 2 - Infiltrado linfocitico lobulocéntrico periductal.

DISCUSSAO

Em 1984 Soler & Khardori? descreveram a
xisténcia da associagao entre patologia
)enigna da mama e tiroidite, num grupo selec-
sionado de doentes com diabetes mellitus
ipo |, sugerindo uma etiologia autoimune, pos-
sivelmente relacionada com a anormal gli-
cosilagcdo e o aumento das ligagdes cruzadas
ntermoleculares observadas nos doentes
Jiabéticos, as quais conduzem a uma resis-
éncia a degradagao do colagéneo. Estudos
subsequentes, apoiados em casos clinicos,

corroboraram uma provavel natureza
autoimune para as doengas fibrosas da mama
(Quadro 1),2345872

Lammie e al.®, em 1991 apresentaram estu-
dos que revelaram um aumento da expressao
dos antigénios HLA-DR >%¢® nas células
epiteliais dos l6bulos mamarios envolvidos na
LLS, a semelhanga dos achados histologicos
noutras doengas autoimunes, tais como a
"insulinite" pancreatica, a sindrome de Sjogren
e a tiroidite de Hashimoto’s. Contudo, parece
nao existir um sub-grupo de histocompa-
tibilidade nos diabéticos, com particular risco
para o desenvolvimento de LLS2.

A lobulite linfocitica esclerosante € uma
condicao inflamatéria e fibrética da mama,
benigna, que ocorre em mulheres jovens,
pré-menopausicas. A maioria das doentes
apresenta diabetes mellitus insulino-
-dependente de longa data (o intervalo entre
o0 inicio da diabetes e o inicio da les&o na
mama é cerca de 20 anos)1, com compli-
cagdes na altura da apresentagao clinica, par-
ticularmente retinopatia (51% dos casos)'?*”

Esta entidade esta associada a outras
condi¢gOes autoimunes, especialmente da
tirdide. Em 50% dos casos 9, ha elevagdo do
titulo de anticorpos microsomais da tiréide.

Quadro N2 1 - Sumario das apresentacoes clinicas - LLS (adaptado de The Breast®)

Referéncia N¢ Média Ne¢ ¢/ diabetes Ne ¢/ Ne¢ ¢/ outras
pacientes | idades mellitus envolvimento doencgas

bilateral autoimunes

Soler & 12 32.1 12 10 5

Khardori

Gump & 11 35 11 5 3

McDermott

Byrd et al. 8 33.9 8 ? ?

Schwartz & 8 38 1 ? 2

Strauchen

Tomaszewski 8 39.5 8 2 ?

et al.

Foschini et al. 2 39.5 2 1 1

Lammie et al. 13 35.7 3 2 4

TOTAL 62 36.2 45 21 15
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A manifestagao clinica comum da LLS é
a de uma massa assintomatica (por vezes
dolorosa), dura e sélida, mal delimitada
e que clinicamente simula um carcinoma®.
Os sintomas sao bilaterais em 50% dos
doentes™.

Na maioria dos casos a imagiologia néo
apresenta aspectos caracteristicos; traduz-
-se num aumento da densidade do parén-
quima e/ou distorsao localizada do estroma
na mamografia, ou uma massa mal defini-
da, hipoecogénica, com atenuagao poste-
rior marcada, na ecografia®.

A citopungao aspirativa é frequentemente
insuficiente para o diagnéstico, pela
dificuldade em colher uma amostra ade-
quada devido a natureza acelular das lesdes
fibréticas densas.

7

O diagnéstico da LLS é histoldgico.
Macroscopicamente apresenta-se como
um tecido branco-acinzentado, com dimen-
sOes variaveis entre 1 a 6 cm, firme e
mal definido, na maioria dos casos indistin-
guivel do restante parénquima mamario'®,
Histologicamente manifesta-se por fibrose
com padrao vagamente multinodular em
redor de estruturas ducto acinares atréficas.
Associadamente ha um infiltrado linfocitico
lobulocéntrico, perivascular e periductal,
de intensidade variavel®. Estudos imuno-
histoquimicos revelaram que o infiltrado
linfocitico consiste predominantemente
em células B policlonais®*®?, e que as célu-
las epiteliais dos l6bulos atingidos expres-
sam antigénios HLA-DR®®, caracteristicas
observadas noutras doengas autoimunes.

As recorréncias apés excisdo nao sao raras.
Se se adoptar uma atitude terapéutica
conservadora, o controlo rigoroso das

doentes é recomendado, devido ao risco
tedrico de desenvolvimento de linfoma.;
As semelhangas morfologicas entre a’
tiroidite de Hashimoto’s, a sindrome de:
Sjégren e o aumento da incidéncia de linfo-
ma nestas situagdes, levanta a possibilidade :
da LLS preceder o desenvolvimento do:
linfoma mamario tipo MALT®. O linfoma:
primario da mama é um tumor raro, (repre-:
senta apenas 0.14% das neoplasias’
primarias da mama)', e apresenta uma.
distribuigdo bimodal. E de referir que a
maioria dos casos sao de células de"
linhagem B - linfoma de células B de altoiE
grau tipo Burkitt, ocorre em mulheres jovensf‘
e sugere uma patogenia virusal ou:
uma perda do controlo genético de umf.
pequeno grupo de linfécitos mamarios. No:
grupo mais idoso, como é descrito por N
Rooney et al.", parece existir um antigénio’
responsavel pela indugdo da lobulite’
linfocitica a qual, eventualmente, se trans--
forma em linfoma. Ndo ha pois caracteristi-
cas clinicas ou imagiol6gicas especificas®
que confirmem o diagnéstico de Iobulitef’
linfocitica esclerosante, no entanto este devef:
ser considerado em presenga de uma

mulher jovem com diabetes mellitus tipo i
de longa duragao, que apresenta um nédu
lo sélido da mama, particularmente perant
alteragdes bilaterais ou mastalgia ou
coexisténcia de outras doengas autoimunes
Se o diagnéstico fér colocado pré
-operatoriamente e ndo houver evidéncia dei
malignidade na citologia ou imagiologia,ng
é possivel evitar a biépsia excisional
embora a maioria dos autores a recomendeg
em mulheres com idade superior aos%
30 anos®. No caso clinico descrito, a doenteg
apresenta patologia mamaéria bilateralg
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-enquadrada numa histéria clinica de
5 diabetes mellitus tipo | com uma evolugéo
= de mais de vinte anos, sem complicagoes,
nomeadamente retinopatia ou doencgas

“autoimunes concomitantes.
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