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Caso peculiar de doenca n
linfoproliferativa afetandoa
pele e o colo uterino em
homem transgénero™**

Prezado Editor,

Os linfomas extranodais representam 25% a 35% de todos os
linfomas nao Hodgkin (LNH). O local mais comum de envol-
vimento é o trato gastrointestinal, seguido pela pele."?

O linfoma centro folicular cutaneo primario (LCF) é a
forma mais comum de linfoma cutaneo de células B, repre-
sentando 50% a 60% dos casos.*>* O LCF afeta principalmente
adultos, com excelente progndstico e sobrevida especifica
em cinco anos superior a 95%.7 Sua disseminacdo extra-
cutanea é extremamente rara, mas as recorréncias sao
frequentes.*

0 linfoma primario do trato genital feminino (LPTGF) é
extremamente raro, representando 0,2% a 1,1% de todos os
linfomas extranodais, com estimativa de 165 novos casos
anualmente nos EUA." Envolvimento secundario por linfoma
nodal é mais frequente. O sitio mais comum é o ovario,
seguido pelo colo uterino, e o subtipo histolégico mais
comum é o linfoma difuso de grandes células B, seguido pelo
linfoma folicular.’>°

Em relacao a fatores de risco, sugere-se que um pos-
sivel estimulo antigénico cronico possa ter papel causal,
mas nenhum fator foi ainda bem estabelecido. Nos lin-
fomas cutaneos de células B da zona marginal, sugere-se
relacdo com Borrelia burgdorferi, mas nem essa associacao
pode ser confirmada.” Em se tratando de transgéneros,
levanta-se a questdo do papel do estimulo hormonal no
desenvolvimento de neoplasias. Para neoplasias hormonio-
-dependentes, como cancer de mama, esse risco existe; para
LNH, ha hipétese do papel hormonal em alguns estudos, mas
essa relacao é sugerida para reposicao de horménios femi-
ninos, e nao foi descrita para horménios masculinos, como
seria o caso de homens transgéneros, como apresentado
neste estudo.®
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Descrevemos um paciente trans masculino de 42 anos,
sem comorbidades, que se apresentou ao Ambulatorio de
Dermatologia com tumor eritematoso, infiltrado, de 3cm,
assintomatico, de crescimento lento, na regido pré-auricular
esquerda (fig. 1). A biopsia de pele revelou infiltrado de
pequenos linfocitos, com padrao de crescimento nodular,
botton-heavy, sem alteracoes epidérmicas. As células neo-
plasicas foram CD20* e CD10~ e MUM1~; com marcagao para
CD21 evidenciando os foliculos linfoides; BCL6* tanto dentro
(mais evidente) quanto fora dos foliculos; BCL2* em células
B e T; CD3 e CD5 revelaram fundo de células T reativas, mas
foram negativos nas células atipicas (fig. 2). O exame de
reacdo em cadeia da polimerase (PCR, do inglés polymerase
chain reaction) mostrou monoclonalidade para o gene IgH
na populacao de células B. O diagnostico de LCF foi esta-
belecido e nenhuma evidéncia de doenca extracutanea foi
encontrada apds o estadiamento com tomografias de térax,
abdome, pelve e cervical e biopsia de medula 6ssea. O paci-
ente foi tratado com corticoide intralesional com resposta
completa (fig. 1B).

Em relacdo a identidade de género, o paciente iniciou
transicao hormonal (com testosterona) aos 40 anos. Dois
anos apos o diagnostico de linfoma cutaneo, o paciente con-
tinuou a transicao realizando histero-salpingo-ooforectomia
total. A analise histoldgica do colo uterino revelou agre-
gados linfoides em padrao nodular, folicular, com fenétipo
semelhante a lesdo cutanea - CD20*, CD23 evidenciando
os nodulos, num fundo rico em células T CD3* e CD5*,
BCL6" fraco, mas assemelhando-se mais a distribuicao das
células CD20*, CD10~, MUM~, Bcl2~ no centro germinativo,
assemelhando-se mais a distribuicdo das células CD3* e K167
apresentando falta de polarizacao dentro dos foliculos neo-
plasicos (fig. 3). A analise de PCR para imunoglobulina foi
inconclusiva. A pesquisa da translocacao t(14;18) em para-
fina, tanto no colo quanto na pele da face, foi negativa.
O paciente nao apresentava sintomas B e nenhum sinal de
doenca residual no estadiamento com PET-CT e nova biopsia
de medula 6ssea; portanto, optou-se por acompanhamento
clinico sem tratamento adicional.

Dois anos depois, um novo nddulo cutdneo no toérax
direito, com mesmo aspecto clinico ao apresentado na face,
foi excisado cirurgicamente, com achados histolégicos tam-
bém semelhantes e compativeis com o diagnéstico de LCF
(fig. 1C e D). O paciente esta em remissao completa ha dois
anos.

Apos varias discussdes multidisciplinares, nenhuma con-
clusao pode ser alcangada na unificacdo dos achados
cutaneos e uterinos. Inicialmente, foi feito o diagndstico
de LCF. No entanto, a disseminacdo extracutanea do LCF
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Figura 1

Foto clinica. (A) Tumor eritematoso, infiltrado, de 3 cm, assintomatico, de crescimento lento, na regido pré-auricular

esquerda. (B) Resolucao completa apds uso de corticosteroides topicos e intralesionais. (C) Nodulo eritematoso na mama esquerda.

(D) Resolugao com cicatriz apos exérese.

é rara e, quando presente, € mais frequente para lin-
fonodos locais.” Nao foi encontrada descricao prévia de
disseminacao para o colo uterino.

Uma possibilidade seria a de um linfoma nodal prima-
rio afetando secundariamente a pele e o colo uterino. No
entanto, nao foram encontrados sinais de envolvimento
nodal no estadiamento com tomografia e posteriormente
PET-CT, nem na biopsia de medula dssea, no momento de
cada um dos diagnosticos da pele e colo uterino. Além
disso, os linfomas nodais sao geralmente Bcl2* nos centros
germinativos.’

Isso levou a uma terceira proposicao de dois diferen-
tes linfomas de células B foliculares extranodais primarios:
um LCF e um LPTGF. Também para essa associacdo, nao foi
encontrada descricao prévia.

Outra possibilidade seria a do envolvimento de o colo ute-
rino representar um pseudolinfoma. Lesoes linfoma-like do
colo uterino foram descritas pela primeira vez em 1985, com
outros relatos raros.>'® Au et al. descreveram trés casos de
linfomas cervicais de células B, mas apos revisao, concluiram
que dois de trés eram, de fato, pseudolinfomas. Os casos
relatados geralmente regrediam espontaneamente quando
a biopsia era repetida. Como possiveis pistas diagnodsti-
cas para o pseudolinfoma, sugere-se uma distribuicao mais
superficial do infiltrado, com heterogeneidade das células
linfoides e auséncia de massas ou ulceracdes, mas isso tam-
bém pode ocorrer em linfomas indolentes. Pode-se sugerir
que a deteccao do rearranjo do gene da imunoglobulina por
PCR auxilia na diferenciacao dessas duas entidades, uma
vez que o linfoma é geralmente clonal enquanto espera-
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Figura 2

Biopsia de pele. (A e B) Hematoxilina & eosina (10 x e 200 x ) mostrando infiltrado botton-heavy de pequenos linfécitos,

com padrao de crescimento nodular e sem alteracoes epidérmicas. (C) CD20 (10 x ) destacando as células B neoplasicas. (D) CD3
(10 x ) evidenciando o rico infiltrado de células T associado. (E) CD21 evidenciando areas com esbogos de foliculos. (F) Bcl2* (10 x )
em célulasBe T. (G e H) Bclé* (10 x e 40 x ) dentro e fora dos centros germinativos

-se que o pseudolinfoma, como processo reacional e nao
neoplasico, seja policlonal. No entanto, estudos anterio-
res mostraram que o rearranjo clonal também pode ser
detectado em condicdes benignas, relatadas, por exem-
plo, em 50% das hiperplasias linfoides gastricas benignas
e 41% das lesoes linfoepiteliais benignas das glandulas
salivares.'"'? Assim, mesmo nao sendo conclusivo, poderia
ser mais uma ferramenta para auxiliar (mas nao definir) o
diagnostico. Infelizmente, no presente caso, a deteccéo clo-
nal na amostra parafinada do colo uterino foi inconclusiva.

Embora nao tenha sido possivel um diagndstico definitivo,
descrevemos a associacao de duas doencas linfoprolifera-
tivas raras e as armadilhas diagndsticas desse grupo de
doencas.
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Figura 3  Biopsia de colo uterino. (A) Hematoxilina & eosina (40 x ) mostrando agregados linfoides em padrao nodular e folicular.
(B) Ki67 (200 x ) com falta de polarizacdo dentro dos foliculos neoplasicos. (C) CD20 (40 x ) destacando as células B esbocando
foliculos. (D) CD3* nas células ao redor dos foliculos linfoides. (E) Bclé* fraco, mas assemelhando-se as células CD20*. (F) Bcl2-
(40 x ) nos foliculos linfoides, com distribuicdo semelhante as células CD3*

participacao efetiva na orientacao da pesquisa; revisao cri-
tica do manuscrito.
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Nova técnica de inclusdao em
parafina de amostra de unha
fixada em formalina, obtida por
excisao tangencial - Molde de
batata como guia™ "™

Prezado Editor,

A amostra obtida por excisao tangencial do leito/matriz
ungueal é fina e fragil e muitas vezes dobra-se apos ser
imersa em meio fixador. Isso dificulta a orientacao e a
inclusdo em parafina da amostra. A superficie epidérmica
normalmente é facilmente identificavel em biopsias de pele
em contraste com a derme brilhante. No entanto, as biop-
sias da matriz ou do leito ungueal geralmente carecem de
placa ungueal que, se presente, pode ajudar a identificar
o topo da amostra. Sem a unha, as superficies epidérmica
e dérmica séo brilhantes.” Consequentemente, em caso de
inclusao inadequada, o patologista tem dificuldade em iden-
tificar as diferentes regiées da unidade ungueal e analisar as
alteracdes morfoldgicas.?

DOI referente ao artigo:

https://doi.org/10.1016/j.abd.2023.01.005

* Como citar este artigo: Bertanha L, Mello CD, Damas II, Stelini RF,
Di Chiacchio N, Cintra ML. A new technique of paraffin-embedding of
formalin-fixed nail sample, obtained by tangential excision - Potato
as guide mold. An Bras Dermatol. 2024;99:139-41.

*¥* Trabalho realizado na Faculdade de Ciéncias Médicas, Univer-
sidade Estadual de Campinas, Campinas, SP, Brasil e Hospital do
Servidor Publico Municipal, Sao Paulo, SP, Brasil.

Foram descritas técnicas de fixacdo do material a um
papel, no qual foi desenhado o aparelho ungueal, que
visam identificar a porcao epitelial e o local de onde a
biopsia foi obtida.”* Entretanto, mesmo que todas essas
técnicas produzam clara distincdo da porcao epitelial e
sinalizacao adequada do local da biopsia, pode ocorrer perda
de orientacao no momento da inclusdao do tecido em para-
fina. Se a orientacao estiver comprometida, por exemplo,
a epiderme normal pode simular papiloma, resultando em
erro de diagnéstico.

O objetivo deste estudo foi avaliar a eficacia da meto-
dologia de inclusao das amostras utilizando uma batata
(Solanum tuberosum) como molde guia, apds aprovacao do
Comité de Etica (CAAE: 48711821.0.3001.5442).

Duas amostras obtidas para a investigacao de melano-
niquia ungueal foram selecionadas e dispostas sobre um
pedaco de papel filtro no local correspondente ao diagrama
desenhado do aparelho ungueal, com o epitélio da matriz
voltado para cima. O papel foi dobrado para envolver o
material, depois grampeado, e o envelope foi imerso em
formol a 10%.> No laboratério, as amostras foram retiradas
do papel filtro e inseridas em um sulco produzido em uma
rodela de batata (fig. 1) previamente preparada cortando-a
em pedacos de aproximadamente 2 x 1,5 x 0,5cm e manti-
dos imersos em formol a 10% por no minimo 24 horas, e até
30 dias, para evitar seu amolecimento. O pedaco de batata,
com o tecido dentro, foi colocado em um cassete para
processamento histologico. A aplicacao desse método resul-
tou em inclusao perfeita, com boa exposicao longitudinal
das amostras ungueais circundadas pelas células tuberosas
(figs. 1 e 2).
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