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Carcinoma metaplasico de mama com
diferenciacao osteossarcomatosa:
um relato de caso

Metaplastic breast carcinoma with osteosarcomatoid
differentiation: a case report

Ariosto Rodrigues Ribeiro Filho', Aline Fortes Machado', Sabas Carlos Vieira?, Rafael de Deus Moura®

RESUMO

Relato de caso de um osteossarcoma metapldsico da mama em um hospital de Teresina, com
resumo e discussio de literatura. O carcinoma metapldsico da mama é mais comum em mulheres
entre 55 e 60 anos. Apresenta-se em forma de uma massa palpdvel sem preferéncia por quadrante,
com répido crescimento e geralmente é mais largo do que outros tipos de tumores mamdrios.
Os carcinomas tém poucos receptores para horménios sexuais. No caso de carcinoma metapls-
sico com diferenciagio osteossarcomatosa, sua apresentagio ¢ bem agressiva. A decisio sobre o
tratamento apresenta dificuldades em fungdo do baixo niimero de casos relatados na literatura.
Neste relato, apresenta-se uma paciente com carcinoma metapldsico e diferenciagdo osteossarco-
matosa no quadrante superior da mama direita. Foi realizada uma mastectomia com ressecgio
da pele do quadrante e do segmento do musculo peitoral infiltrado pelo tumor, com preservagio
do restante da pele e do complexo papiloareolar. Serdo discutidas as descobertas patolégicas.
Devido as diversas opgoes de tratamento disponiveis para a paciente, conclui-se que mais estudos
devem ser realizados sobre qual terapéutica possui maior impacto no prognéstico do paciente,
bem como o papel da radioterapia/quimioterapia no paciente.

ABSTRACT

This is a case report of an osteosarcomatoid metaplastic breast carcinoma in a hospital in Teresina, Brazil, with
review and discussion on the theme. Breast metaplastic carcinoma is more common in women aged 55 and 60
years old. It is usually in the form of a palpable mass with no predilection for any quadrant and rapid growth
and is generally larger than other types of breast tumors. These tumors have few receptors for sex hormones.
In the case of metaplastic carcinoma with osteosarcomaroid differentiation, its presentation is quite aggres-
sive. A decision on the treatment procedure presents difficulties due to the low number of cases reported in the
literature. In this report, we present a patient with metaplastic carcinoma and sarcomatoid differentiation in
the right upper quadrant of the right breast. It was performed a mastectomy with quadyant skin resection
and segment of the pectoral muscle infiltration by the tumor with preservation of the rest of the skin and
papiloareolar complex. It will be discussed the pathological findings. Due to the several treatment options
available 1o the patient, it can be concluded thar more studies must be done on what kind of treatment has
the greatest impact on patient prognosis, as well as the role of radiotherapy/chemotherapy on patient.
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Introducao

Carcinoma metapldsico de mama ¢ um tipo de neoplasia maligna
infrequente, que representa apenas 5% dos tumores malignos
de mama. Ele inclui um grupo de entidades malignas que
se caracteriza por mesclar um componente epitelial ¢ um
componente escamoso ou sarcomatoide, podendo adotar um
fenétipo varidvel com matriz éssea, condroide ou fusiforme'.
Segundo Kurian e Al-Nafusi?, o termo carcinoma metapldsico
é reservado para os casos em que o tumor possui mais de 50%
de fendtipo mesenquimal maligno. Ademais, os investigadores
ressaltam que, apesar de existirem dois componentes celulares,
ambos provém de uma mesma fonte: células mioepiteliais
pluripotentes. A imunoistoquimica é fundamental para
diferenciar essa neoplasia do pseudosarcoma®.

E apresentado o caso de uma mulher com carcinoma metapld-
sico com diferenciacio sarcomatoide, por meio da discussio dos
aspectos de diagndstico e respectivo tratamento. O estudo foi
realizado com o objetivo de auxiliar na avaliacdo diagndstica
dessa rara patologia.

Relato de Caso

Paciente do sexo feminino, 43 anos, referia hi um ano nédulo na
mama direita que, a0 exame ultrassonografico, revelou-se um cisto
simples. Com o aumento progressivo da lesio, uma reavaliagio
mostrou um nédulo palpével medindo 6,0x6,0 cm no quadrante
superolateral (QSL) da mama direita, mével e fibroeldstico. Sua
axila se mostrava clinicamente negativa. A mamografia revelou um
nédulo na mama direita de contornos definidos, sem calcificagoes,
medindo 8,0x6,0 cm no QSL da mama direita e linfonodos
axilares de aspecto normal.

A paciente foi submetida a uma biopsia por agulha grossa do
nédulo, apresentando resultado compativel com tumor filoide
maligno com diferenciagio heteréloga de osteossarcoma.

Quanto aos antecedentes familiares, a mulher informou ter
duas tias e uma avé materna com cincer de mama.

A radiografia de térax e a ultrassonografia de abdome se
mostravam normais; hemograma, bioquimica e provas de fun¢o
hepdtica tampouco apresentaram anormalidades.

A paciente foi submetida & mastectomia com ressec¢ao de pele
do QSL e segmento do musculo peitoral infiltrado pela neoplasia,
com preservagio do restante da pele e complexo papiloareolar.
Ressecou-se um linfonodo sentinela marcado com azul patente
pela indefinicdo de certeza do diagnéstico no pré-operatério. A
reconstrugdo foi realizada com a colocagao de prétese submuscular
e retalho do musculo grande dorsal. A participante evoluiu no
pos-operatdrio sem complicagdes.

A paciente passou por quimioterapia adjuvante de seis ciclos, com
intervalos de 21 dias entre os ciclos, fazendo o uso do Cytoxan®.
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O exame histopatolédgico do espécime cirtirgico revelou neo-
plasia de alto grau com diferenciagio osteossarcomatosa, que
infiltrava superficialmente no masculo peitoral maior. O tumor
media 6,5x5,0 cm, apresentava 22 mitoses por 10 CGA e necrose
presente em 20% da neoplasia, margens livres e auséncia de metds-
tase no linfonodo sentinela.

A imunoistoquimica revelou pancitoqueratina AE1/AE3/
PCK26 negativa, proteina p63 focalmente positiva, proteina
S-100 negativa, receptor de estrégeno (RE) negativo, receptor
de progesterona (RP) negativo e HER-2 negativo (Quadro 1).

Apés o término da quimioterapia, a mulher recebeu radio-
terapia adjuvante na mama.

Dez meses apés a cirurgia, a paciente se encontra sem
evidéncias de doenca e com bom resultado cosmético, com
discreta contratura capsular da prétese ¢ em programacao para
simetrizagio da mama oposta.

Discussao

Carcinoma metapldsico da mama corresponde a um grupo
heterogéneo de neoplasias que exibem padrées varidveis de neoplasia
e diferenciagdo ao longo de suas multiplas linhas celulares®.

Baseando-se na definigio de metaplasia como a transformagio
de um tecido em outro, o termo carcinoma metapldsico engloba
todos os tumores com diferenciagoes distintas das esperadas para
um carcinoma ductal ou lobular, dividindo-se em: carcinoma
produtor de matriz (tanto dssea como cartilaginosa), carcinoma
de células fusiformes (monofésico), carcinossarcoma (com padrio
bifdsico epitelial e estromal), carcinoma de células escamosas
e carcinoma metapldsico com células gigantes osteocldsticas’.

Carcinoma metapldsico de mama ¢ mais comum em mulheres
entre 55 e 60 anos’. Apresenta-se sob a forma de massa palpével
e com rdpido crescimento. No apresenta nenhuma peculiaridade
na mamografia e ultrassonografia. E geralmente maior do que os
outros tipos de tumores mamdrios’.

A histologia do tumor ainda é motivo de discussdo. Uma
tinica célula totipotente com diferenciagio bifdsica foi comprovada
como causa para origem do carcinossarcoma. Células mioepiteliais
e metaplasia fibrobldstica também foram consideradas como
responsdveis pela origem desse tipo de carcinoma. Por outro
lado, outros casos que surgiram de fibroadenomas preexistentes
ou de tumores filoides j4 foram relatados®. No presente caso, o
diagnéstico provdvel inicial era de um tumor filoide maligno,
mas, a0 s analisar a peca cirtrgica, o diagndstico final foi de
carcinoma metapldsico com diferenciagdo osteossarcomatosa no
exame anatomopatoldgico.

Apesar do escasso nimero de estudos sobre essas condigoes —
idade maior que 50 anos, sexo feminino e presenga de macrometdstases
nos linfonodos —, sdo considerados fatores progndsticos adversos,
sendo 0 mais importante um tumor maior que 4,0 cm9.



Quadro 1. Imunoistoquimica da paciente.
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Anticorpos Clone Resultado
Pancitoqueratina AEI/AE3/PCK26 Negativo

Proteina p63 4A4 Focalmente positivo
Desmina DE-R-11 Negativo

Proteina S-100 4C4-9 Negativo

Receptor de estrégeno SP1 Negativo (controle externo +)
Receptor de progesterona 1E2 Negativo (controle externo +)
HER2 4B5 Escore 0

Material recebido: um bloco de parafina identificado como “B- 7584/14-R” (Med Imagem).

Laudo Descritivo: Estudo imunoistoquimico realizado de forma automatizada no equipamento BENCHMARK GX (Ventana Medical Systems), de acordo
com o protocolo: desparafinizagao de cortes histoldgicos; tratamento dos tecidos em solugdes apropriadas para recuperagio antigénica; incubagao com painel
de anticorpos selecionados e detecgao com kit Ultra View DAB Detection (Ventana Medical Systems). Controles positivos e negativos foram testados para
confirmar a fidelidade das reagées. Resultados individuais para os marcadores estudados estao relacionados no quadro.

O carcinoma metapldsico com diferenciagio osteossarcomatosa
¢ bastante agressivo. Isso foi corroborado pelo estudo feito em
44 pacientes, realizado por Lester et al.’, no qual demonstrou
a menor taxa em 53% de sobrevida desse tumor em relacio ao
carcinoma ductal invasivo.

Logo, ¢ possivel concluir que o carcinoma metapldsico
possui a pior taxa de sobrevivéncia em relacio is neoplasias
mamdrias. Entretanto, a maioria dos pacientes com essa “doenga”
¢ diagnosticado jd em estdgio T2, ou ainda mais avancado. Isso
poderia explicar a menor taxa de sobrevida'.

Esses tumores geralmente sdo receptores hormonais negativos
e nio respondem ao tratamento clinico'’.

Contudo, apesar do grande tamanho, ©m pouco envolvimento
linfonodal. Um estudo com 90 pacientes mostrou menor
acometimento dos linfonodos axilares (20,8%) em relagao aos
carcinomas nao metapla’sicos, ainda que esse acometimento
seja maior em relagdo aos sarcomas mamdrios. Todavia, estes
tumores possuem alta probabilidade de metdstase, mesmo com
pouco acometimento linfonodal®.

O estudo imunoistoquimico é fundamental para o
estabelecimento do diagndstico. No caso relatado, revelou-se
expressdo focal de proteina p63, com negatividade para os
demais marcadores testados. Tal fato é condizente com o
diagnéstico de carcinoma metaplisico de mama com diferenciagio
0Ste0ssarcomatosa.

A decisio quanto ao tratamento a ser instituido apresenta
dificuldades devido ao reduzido niimero de casos relatados na
literatura, ¢ ao fato de nao haver estudos comparativos que
demonstrem o beneficio de cada um dos tipos de terapéutica.
No entanto, hd um consenso geral de que o tratamento inicial
deve ser cirtrgico, com preferéncia pela mastectomia radical'?.
Apesar de 0 acometimento ganglionar ser mais raro nessa afecgio,
ele é maior em 10 a 20% em relagdo aos sarcomas, conforme
mencionado, sendo a pesquisa do linfonodo sentinela uma opgio
para diminuir a morbidade da linfonodectomia axilar’.

Apesar de a paciente ter realizado quimioterapia e radioterapia
adjuvante, nao hd estudos que comprovem a eficdcia destes

tratamentos para carcinoma metapldsico. Embora exista um
grande nimero de casos na literatura que utilizem este tratamento
adjuvante, nio se pode tirar conclusdes em funcio do escasso
ntimero de casos estudados.

Conclusao

O presente relato de caso nos permite inferir que mais estudos
devem ser realizados sobre o tema a fim de uma melhor condugio
da paciente. Também ¢é importante determinar com mais
aprimoramento o papel da quimioterapia/radioterapia na
terapéutica, bem como a quantidade de ciclos, o quimioterdpico
utilizado e os intervalos entre os ciclos. Além disso, observa-se
que tal tumor representa apenas 5% das neoplasias malignas
mamdrias. Desse modo, seus mecanismos fisiopatolégicos,
diagnésticos e terapéuticos precisam ser melhor estudados.
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