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Resumo

Introdugao: neoplasias malignas primarias das glandulas
apocrinas sdo raras, constituindo menos de um por cento
de todas as lesbes de pele primaria malignas. O carcinoma
apoécrino cutaneo apresenta caracteristicas semelhantes as
das metastases cutaneas por carcinoma de mama, o que torna
sua diferenciacao diagndstica muito dificil.

Objetivo: o objetivo deste relato de caso foi demonstrar esta
dificuldade em se diferenciar o diagnéstico entre o tumor
citado ser primario da glandula sudoripara ou de se tratar de
metastase de carcinoma de mama.

Método: trata-se de estudo descritivo, retrospectivo, com
abordagem qualitativa, na modalidade de relato de caso clinico,
realizado a partir dos registros disponibilizados em prontuario
meédico da paciente. Foram coletados dados referentes a
histéria pregressa, histéria atual, hipoteses diagndsticas,
tratamentos realizados, e exames complementares realizados.

Resultado: os autores descrevem o caso de uma paciente de
86 anos que teve diagnostico de carcinoma mucinoso em lesao
recidivada em couro cabeludo e descrevem as dificuldades
encontradas e o0s recursos utilizados para elucidagao
diagnostica entre este ser um tumor primario anexial de
glandula sudoripara da pele ou ser neoplasia metastatica da
mama.

Conclusao: somente os recursos do patologista ndo sao
suficientes para se chegar a um diagndstico diferencial entre o
carcinoma mucinoso primario da pele e a metastase cutédnea de
um carcinoma mucinoso primario da mama, sendo necessaria
uma correlagao extensa com dados clinicos e exames de
imagem para melhor conclusdo diagnostica quanto ao sitio
primario da neoplasia.

Palavras-chave: adenocarcinoma mucinoso; adenocarcinoma
de glandula sudoripara apoécrina; metastase cutédnea de cancer
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Sintese dos autores

Por que este estudo foi feito?

www. jhgd.com.br

Este estudo foi feito para demonstrar o processo para se chegar ao diagnéstico diferencial entre carcinoma mucinoso primario de
glandula sudoripara e uma possivel metastase cutdnea de um carcinoma mucinoso mamario.

O que os pesquisadores fizeram e encontraram?

Os autores encontraram semelhancas entre resultados do exame anatomopatolégico e dos resultados do estudo imuno-histoquimico
tanto para tumor primario da glandula sudoripara quanto para o tumor primario da mama, o que dificulta o diagndstico diferencial

entre eles.

O que essas descobertas significam?

Somente os recursos do patologista ndo sao suficientes para chegarmos a um diagnéstico diferencial entre o carcinoma mucinoso
primario da pele e a metastase cutadnea de um carcinoma mucinoso primario da mama, sendo necessaria uma correlagéo extensa
com dados clinicos e exames de imagem para melhor concluséo diagnostica quanto ao sitio primario da neoplasia.

Highlights

Arelevancia em se discutir os diagnésticos diferenciais de uma doenga rara, com a revisdo dos critérios diagnosticos e assim conduzir
a investigagao sistémica de maneira a chegar ao diagndstico correto e, consequentemente, ao melhor desfecho para a paciente.

B INTRODUGAO

O presente estudo de relato de caso refere-se a uma
paciente mulher e idosa que apresentou um tumor em couro
cabeludo que foi biopsiado e apresentou diagnodstico de
adenocarcinoma mucinoso bem diferenciado com margens
coincidentes. Em nota o patologista recomendava que fosse
realizado estudo imuno-histoquimico para distinguir entre
carcinoma mucinoso de glandulas sudoriparas primario da
pele e neoplasia metastatica da mama.

Neoplasias malignas primarias das glandulas
apocrinas sdo raras, constituindo menos de um por cento de
todas as lesdes de pele malignas primarias'. O carcinoma
apocrino cutaneo apresenta caracteristicas semelhantes as
das metastases cutaneas por carcinoma de mama. Trata-se
de caso raro? e de grande dificuldade em se diferenciar um
do outro, seja pela histéria clinica, como pelos recursos
de anatomia patologica e até mesmo pelo estudo imuno-
histoquimico.

O objetivo deste relato de caso foi demonstrar esta
dificuldade e a importancia em se diferenciar o diagnostico
entre o tumor citado ser primario da glandula sudoripara ou
de se tratar de metastase de carcinoma de mama.

B METODO

Trata-se de estudo descritivo, retrospectivo, com
abordagem qualitativa, na modalidade de relato de caso
clinico, realizado a partir dos registros disponibilizados
em prontuario médico da paciente. Foram coletados
dados referentes a historia pregressa, historia atual,
hipdteses diagnosticas, tratamentos realizados, e exames
complementares realizados. A paciente assinou o termo de
consentimento livre e esclarecido.

B CASO CLINICO
Informagodes e achados clinicos sobre a paciente
em relato

Paciente D.G., do sexo feminino, 86 anos de idade,
branca, viiva, moradora na cidade de Sao Paulo, no estado
brasileiro de Sdo Paulo.

Refere que procurou pelo cirurgido apresentando
lesdo tumoral em regido occipital a direita de couro
cabeludo, com aproximadamente 1cm de didmetro e com
margens mal definidas (figura 1). Historia de cirurgia prévia
para a retirada de um tumor desta regido dois anos antes.

Consta em seu prontuario o laudo da anatomia patologica
desta intervengdo prévia que mostrava o diagnostico de
adenocarcinoma mucinoso bem diferenciado com margens
coincidentes. Em nota o patologista recomendava que fosse
realizado estudo imuno-histoquimico para distinguir entre
carcinoma mucinoso de glandulas sudoriparas primario da
pele e neoplasia metastatica, porém ndo ha registros que
isto tenha sido realizado na época.

Figura 1: Aspecto clinico da lesdo tumoral no couro
cabeludo
Fonte: prépria.
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Agora, na presenca da recidiva da lesdo, foi
solicitado exame de ultrassonografia de cabega e pescogo
para estadiamento que ndo mostrou nenhuma alteracao.
Ap0s este estadiamento a paciente foi operada em ambiente
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hospitalar para a retirada da lesio com margens (figura
2) e com a realizacdo de exame de anatomia patologica
per-operatdria (exame de congelagdo) para avaliagdo das
margens cirargicas.

Figura 2: Margens de ressecgao
Fonte: prépria.

No novo exame de anatomia patologica realizado
descreveu ter recebido lesdo de couro cabeludo occipital
a direita que consiste de estrutura eliptica de pele,
parcialmente seccionada, medindo 4,0x1,9cm ¢ 0,9cm de
espessura maxima. Apresentava, na superficie cutanea,
lesdo discretamente deprimida e esbranquigada, medindo
2,4x1,5cm. Aos cortes, o tecido ¢é firme-elastico e
acinzentado, evidenciando area nodular pardo-avermelhada
e macia medindo 0,9x0,7x0,6cm. A lesdo dista 0,2cm da
margem cirtrgica profunda (figura 3). Na macroscopia
as margens foram previamente tingidas e identificadas:
superior (violeta); inferior (azul); medial (verde); lateral
(laranja); profunda (vermelho). Especificagdo dos cassetes:
Al ao A6- lesdo/margens medial/lateral/profunda: 1bl;
A7- margens superior/inferior: 1bl. Enviado para exame
microscopico todo o material.

Figura 3: Cortes sequenciais da peca cirurgica
evidenciando lesdo nodular medindo 0,9cm em seu
maior eixo, centrada em derme e tecido adiposo
subcutaneo
Fonte: prépria.

A microscopia, a neoplasia apresentava células
atipicas arranjadas em grupos coesos solidos ou tubulares,
imersos em abundante mucina extracelular, a qual
compunha mais de 90% da lesdo (figura 4). Os nucleos
demonstravam atipia moderada, por vezes com nucléolos
proeminentes ¢ eventuais figuras de mitose. O padrao de
crescimento da lesdo era predominantemente expansivo,
atingindo até o tecido adiposo subcutaneo (nivel V de
Clark)3 (figura 5). Nado foram identificadas areas de
neoplasia “in situ”, invasdo linfovascular ou perineural. As
margens cirargicas estavam livres.
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Figura 4: Células neoplasicas atipicas em agrupamentos coesos soélidos em meio a abundante mucina

extracelular
Fonte: prépria.
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Figura 5: imagem panoramica evidenciando comprometimento neoplasico da derme e tecido adiposo

subcutaneo (nivel V de Clark)
Fonte: prépria.

O estudo imuno-histoquimico foi realizado através
de metodologia automatizada em Autostainer Link 48
com recuperacao antigénica pelo calor imido (PT Link-
Dako) e visualizagdo através do sistema EnVision FLEX,
além de metodologia automatizada Ventana BenchMark
GX (Roche). Controles positivos (internos e/ou externos)
confirmam a fidelidade do método. O exame microscopico
revelou os seguintes resultados dos antigenos pesquisados:
Citoqueratina 7 (CK7) (OV-TL 12/30) Positivo em
areas; GATA3 (L50-823) Positivo; Proteina receptora de
estrogeno (EP1) Positivo (intenso) em 90% das células
neopldsicas; Proteina receptora de progesterona (PgR
636) Positivo (intenso) em 70% das células neoplasicas;
p63 (DAK-p63) Positivo em focos; Citoqueratina 20
(CK20) (K20.8) Negativo; Mamoglobina (304-1A5)
Negativo; CDX2 (DAK-CDX2) Negativo; PAX8 (MRQ-
50) Negativo; Napsina A (MRQ-60) Negativo; TTF1
(8G7G3/1) Negativo; D2-40 (podoplanina) (D2-40)
Negativo. Concluindo assim que este tipo de neoplasia
exibia perfil imuno-histoquimico superponivel entre a
forma primaria cutdnea e a apresentagdo metastatica de
lesdo primaria em mama. Recomendou ser necessario
correlacdo com os dados clinicos, exames de imagem e
histdrico cirurgico na tentativa de se definir o sitio primario
desta neoplasia.

Esta paciente ndo tinha diagndstico prévio de
carcinoma em mamas e perante esta hipdtese diagnostica
de metastase de carcinoma de origem mamadria, foi
encaminhada para o servico de mastologia, onde realizou
consultae exames pararastreamento de carcinoma mamario.
Perante este quadro, com Imuno-histoquimica compativel
com carcinoma mucinoso, com GATA 3 POSITIVO, RE
90%, RP70% e P63 POSITIVO EM FOCOS, amastologista
realizou investigacdo de mamas e trato genital inferior
para descartar ser uma lesdo secundaria. Ao exame fisico
a paciente nao apresentou nédulos palpaveis, suas axilas
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ndo apresentavam linfonodos aumentados de volume e o
exame ginecoldgico sem alteracdes evidentes.

Foi realizado rastreamento de imagens com
mamografia categoria BIRADS 2, estdvel desde seus
exames anteriores realizados desde cinco anos antes.
Também foi realizada ultrassonografia de mamas, com
categoria BIRADS 2 e ultrassonografia transvaginal que
mostrou Utero caracterizado apenas em por¢do de colo
cervical, medindo aproximadamente 44x35x24mm,
ovario esquerdo com formagao nodular solida de 12,8mm,
ovario esquerdo medindo: 30x27x22mm; volume: 9,7cm?
e ovario direito ndo caracterizado no presente estudo.
Devido a lesdo nodular descrita em ovario esquerdo,
o estudo foi complementado através de ressonancia
magnética que mostrou ovario esquerdo com dimensdes
pouco aumentadas as custas de um noédulo soélido de
limites parcialmente definidos, com discreto baixo
sinal em T2, hipovascularizado e com difusdo restrita,
medindo 2,3x1,5x1,3cm, de natureza indeterminada. Os
resultados dos marcadores tumorais foram os seguintes:
Antigeno carcinoembrionario (CA125) igual a 18 U/mL;
Antigeno carcinoembrionico (CEA) igual a 4,Ing/ml;
Antigeno de Céncer 15-3 (CA15-3) igual a 32,6U/ml; e
o marcador tumoral CA19-9 (CA 19-9) foi igual a 14U/
ml. Para completar foi realizado exame de Papanicolau
que mostrou resultado classe II. Foi realizado contato com
o seu ginecologista e este informou que a lesdo nodular
em anexo esquerdo ja existia ha 12 anos e que permanecia
estavel aos controles realizados desde entdo.

B DISCUSSAO

O carcinoma mucinoso primario da pele ¢ uma
neoplasia anexial originada das glandulas sudoriparas.
Devido a sua raridade e a escassez de estudos sobre
o tema, hd ainda controvérsias quanto a sua origem e
fisiopatologia. Embora seja considerado de linhagem écrina,
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aproximadamente 50% dos casos apresentam diferenciagio
apdcrina ao serem analisados por microscopia eletronica®.
Acredita-se que o carcinoma mucinoso primario da pele se
desenvolva a partir de uma neoplasia “in situ”, a qual pode
ser identificada em até 70% dos casos™®.

A apresentagdo morfoldgica dessa neoplasia ¢
definida pela presenga de células neoplasicas epiteliais
em meio a uma quantidade significativa de mucina
extracelular. Classicamente pode ser classificado como
puro, quando composto por mais de 90% de componente
mucinoso, ou como misto, quando ha componente ductal
associado. As células neoplasicas geralmente apresentam
uma atipia leve a moderada, com poucas figuras de mitose.
Em alguns casos, ¢ possivel identificar um componente
de carcinoma “in situ” nos CMPP, no qual observam-
se células neoplasicas intraductais com preservacdo da
camada mioepitelial*’.

Em estudos de imuno-histoquimica, observa-
se que os CMPP sdo tipicamente positivos para CK7,
citoqueratinas de baixo peso molecular, EMA, CEA,
GATA3, proteina receptora de Estrogeno e proteina
receptora de Progesterona (X,Z!’?). Além disso, costumam
ser negativos para CK20 e CDX2. A oncoproteina HER2 ¢é
negativa ou, em raras ocasioes, positiva de forma fraca (1+).
O uso de marcadores mioepiteliais, como p63, calponina e
citoqueratinas de alto peso molecular, podem auxiliar na
identificagdo de componente “in situ” da neoplasia*>*.

Do ponto de vista do patologista, os achados
morfolégicos e imuno-histoquimicos do CMPP sdo
superponiveis aos observados nos carcinomas mucinosos
primarios da mama e na disseminagdo metastatica desses
para a pele. Nesta situagdo, a identificagdo de componente
“insitu” pode ser de grande auxilio na defini¢ao diagndstica,
pois comprova sua origem cutanea. No entanto, a auséncia
de neoplasia “in situ” ndo exclui o diagnostico de CMPP
e, nesses casos, sendo essencial realizar extensa correlagao
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com dados clinicos, exames de imagem e investigar a mama
para determinar o sitio primario da lesdo. Neste contexto,
a inexisténcia de carcinoma “in situ” do presente caso
pode ser atribuida ao fato de a lesdo em questdo ser uma
recidiva do tumor previamente submetido a intervengdo
cirurgica. Além disso, a negatividade dos CMPP para
CK20 e CDX2, em contraste com sua positividade nos
carcinomas mucinosos do intestino metastaticos para pele,
¢ um aspecto crucial para a exclusdo desse diagndstico
diferencial*®.

Assim, para diferencia-los sdo importantes a
anamnese, os dados clinicos da paciente ¢ os exames de
imagem, especialmente se a paciente tem historia prévia
de carcinoma mamario ou confirma¢ao de lesdo primaria
em mama’'?,

B CONCLUSAO

O carcinoma mucinoso primario da pele ¢ uma
neoplasia anexial originada das glandulas sudoriparas,
ainda controversa em sua origem ¢ fisiopatologia devido
a raridade e escassez de estudos. Sua apresentagdo
morfologica ¢ caracterizada pela presenca de células
epiteliais neoplasicas em meio a mucina extracelular,
podendo ser classificado como puro ou misto. Estudos
imuno-histoquimicos revelam positividade para CK7,
EMA, CEA, entre outros, e negatividade para CK20 ¢
CDX2. A identificagdo de um componente “in situ” pode
ser crucial na diferenciacdo diagnoéstica, pois sugere
neoplasia primaria cutdnea. Porém, a auséncia desse
componente ndo exclui o diagnodstico, sendo necessaria
uma correlagao extensa com dados clinicos e exames de
imagem para melhor conclusdo diagnostica quanto ao
sitio primario da neoplasia, especialmente com énfase no
diferencial com carcinomas mucinosos primarios da mama
¢ a sua disseminagdo metastatica para a pele.
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Abstract

Introduction: primary malignant neoplasms of the apocrine glands are rare, accounting for less than one
percent of all primary malignant skin lesions. Cutaneous apocrine carcinoma presents characteristics
similar to those of cutaneous metastases from breast carcinoma, which makes its diagnostic differentiation
very difficult.

Objective: the objective of this case report was to demonstrate the difficulty in differentiating the
diagnosis between the tumor mentioned being primary to the sweat gland or being a metastasis of
breast carcinoma.

Methods: this is a descriptive, retrospective study with a qualitative approach, in the form of a clinical
case report, carried out based on the records available in the patient's medical records. Data were
collected regarding the patient’s previous history, current history, diagnostic hypotheses, treatments
performed, and complementary exams performed.

Result: the authors describe the case of an 86-year-old patient who was diagnosed with mucinous
carcinoma in a recurrent lesion on the scalp and describe the difficulties encountered and the resources
used to elucidate the diagnosis between whether this was a primary adnexal tumor of the sweat gland
of the skin or metastatic neoplasia of the breast.

Conclusion: the pathologist’s resources alone are not sufficient to reach a differential diagnosis between
primary mucinous carcinoma of the skin and cutaneous metastasis of a primary mucinous carcinoma of
the breast, requiring an extensive correlation with clinical data and imaging exams for a better diagnostic
conclusion regarding the primary site of the neoplasia.

Keywords: mucinous adenocarcinoma, apocrine sweat gland adenocarcinoma, cutaneous metastasis
of breast cancer
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