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Pseudolinfoma na adolescéncia
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RESUMO

Objetivo: Relatar um caso incomum de Pseudolinfoma Cutaneo na adolescéncia, ndo diagnosticado por aproxima-
damente oito anos. Método: As informagdes foram obtidas pela revisdo do prontuario, entrevista com o paciente,
registro fotografico das lesdes e dos métodos diagndsticos e revisdo de literatura. O trabalho foi submetido e apro-
vado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP), nimero de aprovagao 4.952.193, com autorizagdo do paciente e seus
responsaveis legais. Consideracdes Finais: o caso relatado evidencia a importancia de um diagnodstico fidedigno
e dos diagndsticos diferenciais, uma vez que a paciente apresentou a lesdo por aproximadamente oito anos, sem
receber nenhum diagnostico e/ou tratamento. Além disso, ndo s6 a faixa etaria é incomum, mas também a locali-
zagdo da lesdo e por esta razdo, as informagGes sdao fundamentais para auxiliar outros profissionais, com beneficio

deste estudo para o Sistema de Saude.
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INTRODUGAO/JUSTIFICATIVA

O linfoma representa um grupo de neoplasias
malignas com origem de células linfoides, que se
apresentam na forma de massas tumorais sdlidas
e se originam dos tecidos linfoides, como os lin-
fonodos. Sao divididos em dois grupos principais:
Linfoma Nao-Hodgkin (LNH) e Linfoma de Hodgkin
ou doenga de Hodgkin (DH).! Cerca de 30% dos
linfomas ndo Hodgkin acometem tecidos extrano-
dais, como a pele, o segundo 6rgao mais envolvido
ap0s o trato gastrointestinal.2 Sdo considerados in-
dolentes, porém, sdao doencas para as quais nao foi
encontrada cura.?

Ja os pseudolinfomas sdo um grupo hete-
rogéneo de reacgoes linfoproliferativas cutaneas
benignas constituidas por células B e T.* Também
sdo denominadas hiperplasia linfoide cutanea,
que melhor descreve seu curso benigno. Nesse
contexto, tem-se sarcomatose cutédnea, linfo-
citoma cutaneo, linfadenose cutédnea benigna,
pseudolinfomma de Spiegler e Fendt e reticuloide
actinico, como outras terminologias aceitas para
descrever essa dermatose.®

Propde-se que os pseudolinfomas sejam uma
resposta inflamatdria que gera um acumulo de cé-
lulas inflamatdrias a diversos estimulos, sendo que
o resultado dessa resposta inflamatéria, evidencia-
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da pela histologia, € uma manifestacdo cutanea si-
milar com a dos linfomas, composta por nddulos,
papulas e maculas, gerando duvida diagnostica.s ’

Em relacdo a epidemiologia, tanto o pseudo-
linfoma quanto o linfoma sdo observados principal-
mente em adultos, sendo mais comum nas mulhe-
res do que nos homens, numa proporcdo de 2:1.
Acomete principalmente adultos jovens, numa mé-
dia de 34 anos. Quanto a localizagdo, ha preferén-
cia de acometimento na regido da cabeca, pescogo
e extremidades.”® Diferentemente desse, o linfoma
tem sua localizagdo variavel.

Sendo assim, torna-se relevante relatar o
caso de uma paciente com pseudolinfoma cuténeo,
visto sua escassez na literatura, principalmente
por sua localizagdo e faixa etaria se diferirem do
encontrado usualmente, visando agregar informa-
¢Oes que ajudem outros profissionais a fazerem o
diagnostico dessa patologia e se atentarem a ne-
cessidade de diagndstico diferencial com o Linfo-
ma, principalmente, por possuir um prognostico
reservado. Portanto, ressalta-se necessidade de
um diagnéstico precoce e assertivo, o que forne-
ce ao paciente possibilidade de intervencgao inicial,
guando o tratamento €, na maioria dos casos, mais
efetivo. Ademais, evidencia-se o beneficio generali-
zado deste para o Sistema de Saude, garantindo a
integralidade e qualidade de vida.
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RELATO DO CASO

Paciente, género feminino, 11 anos, bran-
ca, sem antecedentes patoldgicos, compareceu ao
Ambulatério Médico de Especialidades do Estado de
Sado Paulo, com queixa de lesdo de pele na coxa
direita desde os trés anos.
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Figura 1: Macula avermelhada em regido de coxa direita

Figura 2: Macula avermelhada em regido de coxa direita - flash

Lesdo iniciou como macula avermelhada,
evoluindo para lesdo hipertréfica com cerca de 2
cm de comprimento e 1 cm de espessura, negan-
do prurido no momento da consulta, embora tenha
relatado prurido local intermitente e sangramento
ocasional, nega dor local e aumento de tamanho.

Paciente afirma ter passado por consulta pe-
didtrica em rede publica no inicio do aparecimento

das lesdes, cuja conduta foi expectante, sem a re-
alizagdo de exames, prescricdo medicamentosa ou
encaminhamento para um especialista dermatolo-
gista. Somente apds sete anos, houve procura as-
sistencial médica novamente, devido a evolucdo da
lesdo, momento em que foi realizada consulta com
outro pediatra da rede publica, sendo o encaminha-
mento para especialista dermatologista para rea-
lizagdo de diagndstico, tratamento e seguimento,
com uma demora de atendimento de aproximada-
mente 45 dias, como descrita nesse relato de caso.

Dentre as hipoteses diagnésticas iniciais, fo-
ram listadas as lesoes linfoproliferativas, com énfa-
se no linfoma cutaneo de células B e de células T;
hemangioma e cicatriz hipertrofica. Outras opgbes
seriam: Dermatite de contato, erupgdes por dro-
gas; reticuloide actinico e sifilis.

Conduta inicial instituida foi a biopsia da le-
sdo, fragmento eliptico de pele, com 2,8x1,5 cen-
timetros de area e 0,8 centimetros de espessura,
abrangendo a tela subcutanea, fixado em formol.
Material enviado para histopatoldgico, com a con-
clusdao evidenciando pele com denso infiltrado lin-
foide na derme, heterogéneo, com centro germi-
nativo e vasos linfaticos dilatados focalmente na
derme superficial, margens cirurgicas livres, sendo
posteriormente encaminhado para estudo imuno-
-histoquimico e opinido diagndstica, e os resultados
obtidos estdao descritos no Quadro 1.

Tabela 1

Painel imuno-histoquimico

Anticorpos Resultado
CD20 - antigeno de linfocito B Positivo
CD3 - receptor de linfocitos T (cadeia Positivo
épsilon)

CD4 - antigeno de células T auxiliares Positivo
CD8 - antigeno de células T citotdxicas Positivo
CD30- antigeno ki-1 Negativo
CD7, linfécito T, células NK e timdcito, Positivo
clone CD7-272

Deoxinucleotidil-transferase (TdT) Negativo
CD10 - antigeno comum de leucemia Negativo
linfoide aguda (CALLA)

Proteina antiapoptética BCL-2 Negativo
Proteina BCL6 - fator de transcrigdo Positivo

(zine finger)

Fonte: O Autor
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A partir do estudo imuno-histoquimico foi
possivel obter o diagndstico confirmatério, eviden-
ciando pele infiltrada por denso infiltrado linfocitario
em derme superficial e média, em faixa, sem ati-
pias, com presenca de infiltrado de aspecto nodu-
lar. Presenca de ocasionais plasmaécitos de permeio.
Predominio da populagdao T (CD3+), com relagdo
usual CD4:CD8, seguido por populacdao B (CD20+),
sendo os achados correspondentes a hiperplasia
linfoide reacional (pseudolinfoma cuténeo).

Nenhum tratamento medicamentoso foi ins-
tituido por ndo haver necessidade, visto que foi re-
alizada exérese diagndstica e terapéutica da lesdo.

Figura 3: Les&o apds exérese em coxa direita

Quanto a orientagdes na alta da paciente, foi
orientado um olhar vigilante sob a cicatriz da lesao
e eventuais lesdes similares que possam aparecer
no restante do corpo, e caso sejam vistas altera-
gOes, retorno precoce.

Apds aproximadamente trés anos desde a
exérese, a paciente refere cicatrizacdo com boa
evolucdo e nega aparecimento de lesdes similares.

DISCUSSAO

O pseudolinfomaa estimulos desconhecidos,
como se observa no caso relatado, representando
a maioria dos casos, ou até mesmo a estimulos ja

Medicina (Ribeirdo Preto) 2023;56(3):e-195872

Silva CP, Jordao JA, Silva BV, Touso M

conhecidos, sendo as possiveis causas ja estabe-
lecidas em literatura: Dermatite de contato; der-
matose purpurica pigmentada liquenoide; Isestado
inflamatorio da morfeia; escabiose nodular; panicu-
lite lUpica; infecgOes virais (herpes simples/zoster,
molusco contagioso); tatuagens; vacinagdes; trau-
ma; joias para orelhas furadas, assim como ouro;
acupuntura; infecgdes com Borrelia burgdorferi ou
Leishmania e reagdes a drogas (anticonvulsivantes,
antipsicoticos, anti-hipertensivos, citotdxicos, an-
tirreumaticos, antibidticos, ansioliticos, anti-hista-
minicos, antiarritmicos, esteroides sexuais, agentes
que reduzem lipideos, agentes TNF alfa, ciclospori-
na e tocilizumab). 4>

Quanto fisiopatologia do pseudolinfoma,
Hussein® sugere que o resultado de pseudolinfomas
cutaneos ocorrem de recrutamento predominante-
mente dérmico e acumulo seletivo de um ou dois
subconjuntos de células imunes (células B e T), por
meio de etapas sequenciais. Inicialmente, antigéni-
ca, o encontro envolve interacdes entre as células
de Langerhans epidérmicas, antigenos estranhos e
gueratindcitos vizinhos, levando a geracdo de sinais
antigénicos que sdo acionados por linfécitos B e T
imunocompetentes, macréfagos e células dendri-
ticashistiécitos e as células dendriticas deixam os
capilares na derme papilar, passam pela epiderme
como linfocitos intraepiteliais e deixam a pele por
meio de vasos linfaticos aferentes.

Durante o caminho percorrido, essas células
regulam positivamente sua imunocompeténcia com a
liberagdo de varios mediadores (citocinas, quimioci-
nas, moléculas de adesdo celular e outros mediado-
res), que ajudam na selecdo, recrutamento, extrava-
samento e migracdo das células imunes (linfocitos,
histiocitos e células dendriticas) através do tecido
conjuntivo para compartimentos especificos da pele.
Eles também estimulam os fibroblastos dérmicos e o
revestimento das células endoteliais e os vasos dér-
micos a participarem do processo inflamatério em
curso. A localizagdo especifica do tecido e acimulo de
células imunoldgicas resultariam, portanto, na forma-
cao de células pseudolinfomas cutdneos.

O resultado dessa resposta inflamatéria é
uma manifestacdo clinica similar com a dos linfo-
mas, ambos se manifestam como nddulos solita-
rios, papulas e placas infiltrativas decorrentes de
infiltracdo linfocitaria, gerando duvida diagndstica.
Com menos frequéncia, podem se apresentar como
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eritema persistente ou eritroderma esfoliativo.
Ademais, embora ndo haja um quadro clinico Unico
gue comprove uma lesdo maligna ou benigna, mul-
tiplos nédulos ou placas fundamentam a suspeita
de um linfoma maligno. A linfadenopatia também é
mais sugestiva de linfoma. No entanto, o tipo misto
de pseudolinfoma de células B e T também pode
mostrar linfadenopatia.>

Quanto a conduta adotada, ocasionalmente,
tal semelhanca requer multiplas biopsias, avaliagdo
imuno-histoquimica e técnicas de biologia molecular,
sendo que a existéncia de um Unico tipo de célula
aponta o diagndstico no sentido de linfoma, enquanto
a policlonalidade, no sentido de pseudolinfoma. Essa
diferenciagdo precisa ser enfatizada, tendo em vista o
tratamento e progndstico do paciente. + °

A confirmacdo diagndstica, portanto, se faz
por uma combinacdo de sinais clinicos, histopa-
tologia, imuno-histoquimica e acompanhamento
do paciente, para analise do curso da doenca®.
As principais caracteristicas histoldgicas que favo-
recem o diagndstico do pseudolinfoma é a presenga
de um infiltrado misto com histiécitos, eosinofilos,
linfocitos e plasmocitos. A presenca de macrofa-
gos com corpos tingiveis, células dendriticas foli-
culares preservadas e uniformemente espagadas
(destacadas pela coloragdo imuno-histoquimica
CD21), centros germinativos polarizados preser-
vados, auséncia de coloragdo de BCL-2 favorece o
diagnéstico de pseudolinfoma. Com isso, ficou evi-
dente a necessidade da imuno-histoquimica para a
realizacdo do diagnodstico diferencial. Além disso,
a clinica e o acompanhamento sdo fundamentais
para o tratamento definitivo®.

Opgoes de tratamento para o pseudolinfoma
incluem observagdo, agentes topicos, como este-
roides potentes e corticosteroides intralesionais,
agentes sistémicos e modalidades fisicas, como
criocirurgia, fotoquimioterapia, radioterapia local
e excisdo cirurgica, sendo essa a adotada no re-
lato descrito. Em revisdo sistematica de Miguel®,
evidenciou-se que a escolha de tratamento deve
ser feita individualmente para cada paciente de
acordo com a etiologia e localizagdo. Devido a
possivel evolucdo para linfoma maligno que pode
ocorrer, talvez induzido por estimulagdo antigénica
persistente, um acompanhamento de pelo menos
cinco anos é necessario para descartar o risco de

linfoma cutaneo e, caso nenhuma excisdo cirurgi-
ca for realizada, um acompanhamento vigilante é
altamente recomendado. No entanto, a progres-
sdo para linfoma cutaneo foi observada em apenas
uma minoria dos casos.>1011

No estudo de Husseing, foi descrito um mode-
lo histopatoldgico que sugere a potencial via patold-
gica para o desenvolvimento do linfoma cuténeo de
uma proliferacdo atipica e pseudolinfoma. A linfo-
magenesia cutanea pode passar por trés estagios.
No primeiro, a estimulagdo antigénica persistente
de tecidos linfoides associados a pele leva a for-
macdo de infiltrados linfoides (analogos a linfono-
dos reativos), ou seja, pseudolinfomas cutaneos.
Durante esse primeiro estagio, o sistema imunolé-
gico do hospedeiro consegue controlar a prolifera-
cdo linfoide, ndo ha alteragbes genéticas, portanto,
as lesbGes tém comportamento bioldgico benigno.
Na segunda fase, com o dano ao tecido ja acon-
tecendo, raros pseudolinfomas cutaneos adquirem
algumas alteragGes genéticas e evoluem para pro-
liferagdes linfoides atipicas. Nessa fase, o sistema
imunoldgico do hospedeiro comeca a perder o con-
trole sobre as proliferagdes linfoides e as lesdes tém
comportamento bioldgico imprevisivel. Essas lesbes
atipicas podem regredir, persistir ou progredir para
linfomas. No terceiro estagio, ha aquisicdo de alte-
ragOes genéticas significativas que empurram essas
lesdes atipicas no caminho para transformagao lin-
fomatosa. Durante a terceira fase, o sistema imu-
nolégico do hospedeiro perde o controle sobre as
proliferacdes linfoides e as lesGes apresentam um
comportamento agressivo.

CONCLUSAO

Evidencia-se, portanto, a importancia do
atendimento médico adequado, conhecimento
prévio tedrico-clinico, visto que o pseudolinfoma
e o linfoma de células B e T sdo patologias com
apresentacdo clinica e/ou histoldgica similares,
com progndsticos totalmente diferentes, para um
diagnoéstico assertivo e consequente tratamento
adequado. Ademais, ressalta-se a necessidade do
entendimento prévio da histéria natural da doenca,
visto a possivel, porém rara, progressao do pseudo-
linfoma para o linfoma cutaneo.
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