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Apresentacio incomum de sarcoma granulocitico mamario

Unusual presentation of granulocytic sarcoma in the breasts
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Introdugao

O termo sarcoma granulocitico (SG) designa um raro tumor solido composto de
agregados de precursores granulociticos imaturos em sitios extramedulares. A lesdo
geralmente ocorre durante o curso natural da leucemia mieloide aguda (LMA) ou apos
sua remissdo. O SG primario manifesta-se mais comumente na pele e linfonodos,
portanto, quando se apresenta na mama, o erro diagnostico de linfoma ndo Hodgkin,
carcinoma lobular, sarcoma e melanoma maligno é um problema comum. A mama tem
sido relatada como um local incomum de SG. Relata-se um caso raro de SG bilateral
em mamas concomitante com LMA numa mulher de 47 anos. A paciente foi admitida
em nosso hospital devido a manifestagcoes neurologicas e descobrimos, durante a
investigagdo, tumoragées nas mamas. A histopatologia das lesoes sugeriu linfoma ndo
Hodgkin, sendo iniciada quimioterapia esquema CHOP. No entanto, o mielograma
mostrou hiperplasia das séries granulociticas, e a imuno-histoquimica revelou
mieloperoxidase e CD68 positivos, confirmando o diagnostico de SG primario em
mamas. A citogenética ndo detectou anomalias. A revisdo da microscopia e a andlise
do liquor confirmaram a presenga de infiltra¢do no parénquima mamario e no sistema
nervoso central por leucemia monoblastica aguda (LMA-M5a). O protocolo de indugdo
da remissdo foi iniciado com daunorrubicina, arabinosideo-C e quimioterapia intratecal
com metotrexate, arabinosideo-C e dexametasona (MADIT). Um més depois, a pacien-
te recusou a continuagdo do tratamento, depois de ter feito pedido de alta. Rev. Bras.
Hematol. Hemoter. 2009,31(4):295-298.

Palavras-chave: Sarcoma granulocitico; mama, leucemia mieloide aguda.

diagnostico ¢ um problema comum.® A mama ¢ relatada como
um local raro de SG.* Wong et al. mostraram que quase meta-

Sarcoma granulocitico (SG) € raro tumor sélido extra-
medular composto por células imaturas derivadas de séries
hematopoéticas mieloides.! E geralmente associado com
leucemia ou outras desordens mieloproliferativas, mas tam-
bém pode ocorrer sem envolvimento de doengas hemato-
logicas.? SG ocorre em 3% a 7% dos casos de leucemia
mieloide aguda (LMA).!

O SG primario manifesta-se mais comumente na pele e
linfonodos, portanto, quando se apresenta na mama, o erro

de dos pacientes com SG primario teve um diagndstico inicial
errado’ de linfoma ou sarcoma.’ Varios estudos tém aborda-
do as caracteristicas clinico-patologicas e imuno-histo-
quimica destas neoplasias.® A maioria dos casos relatados de
SG com LMA tem cromossomo translocagao t (8; 21).”

O artigo relata a historia de uma paciente que foi admi-
tida em nosso hospital para investigagdo de um quadro neuro-
logico, sendo descobertas massas bilaterais em mamas. Tra-
ta-se de um caso de sarcoma granulocitico primario conco-
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Figura 1. Imuno-histoquimica: A -CD68 positivo; B - mieloperoxidase positivo (400x)

mitante com leucemia mieloide aguda, que foi inicialmente
diagnosticado e tratado como linfoma nao Hodgkin. Este caso
de tumor raro sugere que este diagnostico diferencial deve
ser considerado quando linfoma maligno de mama ¢
detectado.

Relato do Caso

Paciente do sexo feminino, 47 anos, relatou que em ju-
lho de 2005 iniciou quadro de lombalgia continua, de leve
intensidade, com irradiagdo para membros inferiores, evolu-
indo em 15 dias para paraplegia. Ao exame fisico, apresenta-
va quadro neurologico compativel com neuropatia periférica
padrdo em bota, arreflexia, paraparesia distal ¢ atrofia de mem-
bros inferiores, ndo deambulando nem se mantendo em posi-
¢do ortostatica. Foi realizada ressonancia nuclear magnética
(RNM) da coluna lombar, que revelou protusao discal medial
ao nivel L5-S1, associada a massa s6lida preenchendo o saco
dural ao nivel L4-L5 e lesoes focais hipodensas nos corpos
vertebrais de L1 e L5, sugestivas de implantes secundarios.
O tratamento cirirgico ndo pode ser realizado, devido a evi-
déncia de massas bilaterais em mamas. De acordo com a ana-
lise clinica e a RNM, o quadro neurolégico ndo sugeriu com-
pressdo medular. O estudo histopatoldgico das tumoragdes
das mamas mostrou infiltragdo linfoide atipica no parénquima
mamario sugestiva de linfoma ndo Hodgkin. Iniciaram-se dois
ciclos quimioterapicos com ciclofosfamida, doxorrubicina,
vincristina e prednisona (CHOP).

O mielograma realizado um més depois indicou
hiperplasia das linhagens granulociticas e megacariociticas
e plaquetopoese levemente aumentada. A biopsia da medula
ossea evidenciou hipercelularidade as custas de todas as
séries, sobretudo a granulocitica. Notaram-se microme-
gacariocitos com a trama de reticulina aumentada, levando a
uma interpretacdo diagnostica consistente com infiltragao
medular por doenga mieloproliferativa. A imuno-histoquimica

Figura 2. Sarcoma granulocitico&nbsp; envolvendo ducto
mamario&nbsp; (400x)

das lesdes mamarias revelou mieloperoxidase e CD68 posi-
tivos (Figura 1), confirmando o diagnostico de sarcoma granu-
locitico primario concomitante com leucemia mieloide aguda
(LMA). Foram realizadas revisao de lamina com estudo
morfologico e imuno-histoquimico e analise do liquor, que
confirmaram a presenga de infiltragdo em mamas e sistema
nervoso central por leucemia monoblastica (LMA-M>5a).
Como foram realizados dois ciclos quimioterapicos, houve
remissdo da doenca no mielograma, porém nao no sistema
nervoso central. Deu-se inicio entdo ao protocolo de indugéo
de remissdo da LMA-MS5a com daunorrubicina, arabinosideo-
C e dois ciclos de quimioterapia intratecal com metotrexate,
arabinosideo-C e dexametasona (MADIT). A citologia do
liquor evidenciou células de médio porte com cromatina frouxa,
sobra de nucléolos, exibindo projecdes citoplasmaticas.

A citogenética do aspirado de medula 6ssea ndo de-
tectou anomalias (cariotipo 46,XX[20]). Um més depois, a
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paciente, ainda sem deambular, recusou continuagao do tra-
tamento, tendo feito pedido de alta.

Conclusao

O SG que se apresenta como uma massa na mama ¢
raro, com apenas 61 casos relatados na literatura.® Estes
tumores representam, na maioria das vezes, recaida ou
apresentacao inicial da LMA.® Esta lesdo primaria extra-
medular pode representar um dilema diagnostico e terapéutico,
tanto para hemopatologistas quanto para oncologistas.’ '°
Ele pode vir apo6s, concomitante ou previamente a LMA.° No
nosso caso, SG das mamas bilateral foi concomitante com
LMA.

O SG é relatado em todas as faixas etarias, mas ocorre
mais comumente em adultos jovens, com idade média de 37,3
anos (varia¢ao de 12-79 anos). A idade de apresentagao na
mama varia entre os 31-73 anos, com uma média de 52 anos.!!
Nossa paciente tinha 47 anos de idade. Clinicamente, o SG
envolvendo a mama pode se apresentar como uma lesdo en-
volvendo uma ou ambas as mamas.'' Nesse caso, os tumores
foram bilaterais. Os pacientes sao geralmente mulheres, como
foi aqui relatado, embora tenha sido encontrado também em
individuos do sexo masculino, que se apresentavam com
ginecomastia.'?

O SG também ¢ relativamente comum em certos tipos
de LMA com anomalias citogenéticas, incluindo com matu-
racdo e t(8; 21)(q22; q22), leucemia aguda mielomonocitica
com eosindfilos com inv'S(p13q22) ou t(16; 16)(p13; q22), e
LMA associado com anormalidades 11g23." Neste caso, a
citogenética nao detectou anomalias.

Estudos mamograficos tém demonstrado que as lesdes
podem ter tanto bordas regulares quanto irregulares, com
aumento da densidade estromal e ndo associadas a micro-
calcificagdes. Estudos ultrassonograficos de sarcoma mie-
loide mamario mostraram areas homogeneamente hipoecoicas
com margens bem ou mal definidas. Estudos de imagens de
tomografia computadorizada e RNM mostraramm sinais de
densidades heterogéneas, mas estes sdo sinais geralmente
hiperdensos quando comparados com os tecidos moles
circundantes. Essa aparéncia variavel da imagem torna dificil
distinguir SG do carcinoma mamario ou tumores metas-
taticos.'

O diagnostico diferencial deve incluir todos os tumo-
res com proliferagdo difusa de pequenas células tumorais,
como, por exemplo, linfoma ndo Hodgkin (LNH), carcinomas
e melanomas.!' Entre os carcinomas, o lobular e o indife-
renciado entraram no diagnostico diferencial.* Condigdes nao
neoplasicas, como inflamacao ¢ hemopoese extramedular, tam-
bém devem ser consideradas.* No nosso caso, também o
diagnostico inicial foi de LNH. Somente apds a imuno-histo-
quimica, com positividade para mieloperoxidase e CD68, o
diagnéstico de SG foi feito, sendo a paciente tratada com
quimioterapia para LMA.
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De particular importancia na mama, os casos de sarcoma
mieloide também podem ser confundidos com neoplasias
primarias da mama, em especial o carcinoma lobular invasivo.'!
Os principais sitios de ocorréncia sdo normalmente linfo-
nodos, pele, intestino delgado e sistema nervoso central,
mas amama ¢ um local incomum de apresentagdo.>!°

O correto diagndstico histologico ¢ baseado na identifi-
cacdo das caracteristicas das células granulociticas no sar-
coma. Apesar da caracteristica aparéncia histologica, ha espago
para o erro diagnostico, e 0 SG mamario pode ser mais comum
do que os poucos relatos de casos que a literatura pode
sugerir.”” Somente depois pode ser possivel estabelecer a
verdadeira incidéncia desta inusitada causa de massa mamaria.

Estudos imuno-histoquimicos sdo extremamente uteis
para reconhecer sarcoma mieloide.> Métodos citoquimicos,
tais como a coloragdo mieloperoxidase, podem fornecer pro-
vas uteis da evidéncia da origem mielogénica das células."
Mieloperoxidase ¢ um dos mais especificos marcadores de
diferencia¢@o mieloide. CD68 também ¢ positivo em cerca de
dois ter¢os dos casos de sarcoma mieloide e ¢ particularmen-
te util na avaliagdo de neoplasias monociticas.® No presente
estudo, ambos os marcadores foram positivos.

Abstract

Granulocytic sarcoma (GS) is an uncommon solid tumor composed
of aggregates of immature granulocytic precursors in
extramedullary sites. The lesion generally occurs during the natural
course of acute myelogenous leukemia or after remission has been
achieved. Primary GS manifests most commonly in skin and lymph
nodes, therefore when it presents in the breast, misdiagnosis of
non-Hodgkin's lymphoma, lobular carcinoma, sarcoma and
malignant melanoma is a common problem. The breast has been
reported to be an uncommon site for GS. We report on a rare case
of granulocytic sarcoma presenting as bilateral breast masses
concomitant with acute myeloid leukemia in a 47-year-old woman.

The patient was admitted to our hospital due to neurological
manifestations, at which time we discovered lesions in the breasts.

The histopathology suggested non-Hodgkin lymphoma, and
chemotherapy using the CHOP regimen was performed. However,

a myelogram showed hyperplasia of the granulocyte cells and
immunohistochemistry tests were positive for myeloperoxidase and
CDG68, confirming the diagnosis of primary granulocytic sarcoma
of the breasts. Cytogenetic examinations did not detect anomalies.

The review of microscopy and the analysis of cerebrospinal fluid
confirmed the presence of infiltration in the breast and in the central
nervous system by acute monoblastic leukemia (AML M5a). AML
M5a protocols had been started with daunorubicin, arabinoside-
C and intrathecal chemotherapy using methotrexate, arabinoside-
C and dexamethasone (MADIT). One month later, the patient
refused further treatment. Rev. Bras. Hematol. Hemoter. 2009;

31(4):295-298.
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