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RESUMO

Linfomas são doenças sistêmicas e podem ser classificados como nodais ou extranodais, depen-
dendo do sítio de origem. A estimativa da taxa de incidência, pelo Instituto Nacional de Câncer 
José Alencar Gomes da Silva (INCA), Brasil, para 2014, dos linfomas não Hodgkin (LNH) e dos 
linfomas de Hodgkin (LH) foi de 4.850 e 880 casos em mulheres, respectivamente. Linfomas da 
mama são tipos raros de linfoma extranodal, constituindo em 0,4 a 0,7% dos cânceres de mama e 
aproximadamente 1,0 a 2,0% de todos os linfomas. Relatou-se caso de paciente com linfoma secun-
dário de mama, de apresentação clínica diferenciada, com edema difuso, dor e hiperemia de pele 
da mama acometida simulando mastite. O diagnóstico foi feito por meio de estudo imuno-histo-
químico do fragmento obtido por intermédio de core biopsy da mama. A paciente foi encaminhada 
para tratamento em centro especializado em onco-hematologia. O intuito do relato deste caso foi 
ressaltar a importância do diagnóstico dessa patologia rara, com apresentação clínica incomum, 
evitando-se tratamentos inadequados que possam piorar o prognóstico da doença.

AbSTRACT

Lymphomas are considered systemic diseases, and may be classified as nodal or extranodal, depending 
on their origin. The estimated incidence rate by José Alencar Gomes da Silva National Cancer Insti-
tute (INCA), Brazil, in 2014 of non-Hodgkin lymphomas (NHL) and Hodgkin lymphomas (HL) 
was 4,850 cases and 880 cases in women, respectively. Breast lymphomas are rare types of extranodal 
lymphoma, constituting 0.4 to 0.7% of breast cancers and approximately 1.0 to 2.0% of all lympho-
mas. A case of a 32-year-old patient with secondary breast lymphoma with differentiated clinical 
presentation was reported. Examination showed diffuse swelling, pain and hyperemia of the breast 
skin simulating mastitis. The diagnosis was made through immunohistochemical study of fragment 
obtained through core biopsy. The patient was referred to specialized treatment center in oncology and 
hematology. The aim of this report was to highlight the importance of diagnosing this rare pathology, 
with unusual clinical presentation, in order to avoid inappropriate treatments that may worsen the 
prognosis of the disease.
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Introdução

De acordo com o Instituto Nacional de Câncer José Alencar 
Gomes da Silva (INCA), Brasil, a estimativa da taxa de incidên-
cia para 2014 dos linfomas não Hodgkin (LNH) e dos linfomas 
de Hodgkin (LH) foi de 4.850 e 880 casos em mulheres, respec-
tivamente. Esses números correspondem ao risco estimado de 
5,04 casos novos de LNH para cada 100 mil mulheres 

LNH é o nono câncer mais prevalente no sexo feminino e 
corresponde a 1,8% dos casos em comparação com o câncer de 
mama, que corresponde a 20,8% de todos os cânceres na dis-
tribuição proporcional dos dez tipos de câncer mais incidentes, 
exceto pele não melanoma1.

Os autores tiveram por objetivo relatar um caso de linfoma 
secundário da mama com comprometimento linfonodal e apre-
sentação clínica diferenciada como mastite infecciosa.

Relato do caso

Paciente E. M. G. C., 32 anos, sexo feminino, gerente adminis-
trativa, menarca aos 14 anos, sexarca aos 17 anos, com cesariana 
prévia. Negava antecedentes pessoais e familiares. Assistida em 
outro serviço com história de aparecimento de nódulo mamá-
rio de 3 cm na mama direita de início havia dois meses, que 
progrediu com hiperemia de toda a mama. Após um mês de 
tratamento com antibióticos, houve regressão espontânea, possi-
bilitando a realização de mamografia categorizada, como Breast 
Image Reporting and Data System (BI-RADS®) IV. Foi realizada 
citologia por meio de punção aspirativa por agulha fina (PBAF), 
que foi inconclusiva.

Paciente encaminhada ao Centro de Alta Resolutividade 
em Mastologia (CARE), do Centro de Referência da Saúde da 
Mulher (CRSM), Hospital Pérola Byington (HPB), Secretaria 
da Saúde do Estado de São Paulo (SES-SP), com quadro clínico 
de nova progressão de hiperemia difusa, edema, dor e endu-
recimento de toda a mama direita, além de dor torácica, que 
dificultava a respiração. Negava febre ou perda de peso. 

Ao exame físico, apresentava mama direita difusamente 
edemaciada, hiperemiada e dolorosa à palpação, linfonodos 
axilares à direita e à esquerda endurecidos palpáveis com 5 e 
3 cm, respectivamente (Figura 1). Paciente foi internada para 
antibioticoterapia sistêmica sob orientação da comissão de con-
trole de infecção hospitalar do CRSM/HPB/SES-SP. Não houve 
melhora do quadro clínico após 14 dias de antibioticoterapia 
com clindamicina endovenosa 2.400 mg/dia. 

Aventou-se a hipótese de mastite infecciosa não respon-
siva ao tratamento antibiótico ou carcinoma inf lamatório. 
Procedeu-se ao rastreamento sistêmico com exames de imagem. 
A tomografia de tórax demonstrou linfonodomegalia supraclavi-
cular e retropeitoral à direita, axilar bilateral, mediastinal, hilar 
e cardiofrênica, com derrame pleural moderado à direita (Figura 2). 

Estudo histológico de fragmento mamário obtido por core biopsy, 
realizado com pistola Bard®, agulha número 14, mostrou linfoma 
difuso de grandes células B com infiltração de tecido mamário 
(Figura 3); e o estudo imuno-histoquímico exibiu os marcado-
res positivos BcL-2, CD20, oncogene de mieloma múltiplo 1 
(MUM-1) (Figura 4) e Ki-67 90%, sendo, portanto, confir-
mado o diagnóstico de LNH difuso de grandes células B, 
estádio clínico IV.

Com esse diagnóstico, a paciente foi encaminhada para cen-
tro especializado em onco-hematologia da SES-SP. 

discussão 

Nos últimos 50 anos, muitas classificações de linfoma têm sido 
propostas. Linfoma é caracterizado como uma doença sistê-
mica diferentemente dos tumores sólidos, como os de mama e 
de estômago. A maioria dos linfomas origina-se nos linfonodos 
ou no tecido linfático, quando são denominados de linfomas 
nodais, podendo também se originar de células linfáticas de 
alguns órgãos como estômago ou intestino. Já os linfomas que 
ocorrem em sítios específicos são chamados de extranodais ou 
extralinfáticos2.

O LNH mamário é definido como o linfoma que envolve as 
mamas e classificado como linfoma primário da mama (LPM) e 
linfoma secundário da mama (LSM). O critério para essa clas-
sificação tem sido controverso, como o que ocorre com outros 
linfomas extranodais (LEN). Wiseman e Liao foram os primeiros 
autores a propor um critério — nomeado como critério estrito — 
para classificação de LPM, caracterizado por: adequado espécime 
patológico, presença de tecido mamário e infiltrado linfocitário, 
não existência de diagnóstico prévio de linfoma extramamário 
(LEM) e não existência concomitante de LNH (exceto em linfo-
nodos axilares do lado correspondente à mama comprometida). 
De acordo com esses autores, não sendo encontrados todos esses 

Figura 1. Aspecto clínico da mama direita difusamente edemaciada e hiperemiada. 
Linfonodomegalia axilar direita evidente.



Rev Bras Mastologia. 2017;27(1):70-4

72 Pereira JCP, Mottola Junior J, Shida JY, Fernandes RCM, Gebrim LH

critérios, é diagnosticado LSM. Os LPM, portanto, são todos 
aqueles que se enquadram nos critérios mencionados, com ou 
sem envolvimento regional dos linfonodos3.

Esse estrito critério de categorização para definir LPM, além 
de controverso, foi criticado por não refletir o comportamento 

biológico da doença, por representar uma manifestação loca-
lizada de um diferente linfoma primário extranodal (LPEN) e 
ainda pela falta de pesquisas científicas investigando critérios 
que reflitam resultados de tratamento e prognóstico em pacien-
tes com LNH e o comprometimento da glândula mamária. 

Figura 3. Aspecto histológico da biópsia de fragmento da mama. (A) Proliferação folicular linfoide em parênquima mamário (H+E x 10); (B) atipias, cariomegalia e monotonia 
celular (H+E x 40).
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B

Figura 2. Tomografia de tórax com cortes axiais e técnica helicoidal. (A) Linfonodomegalia supraclavicular à direita; (B) linfonodomegalia mediastinal em cadeia pré-traqueal direita e axilar bilate-
ral; (C) densificação e realce heterogêneo difuso do parênquima mamário à direita, linfonodomegalia hilar e derrame pleural à direita; (D) derrame pleural direito com atelectasia pulmonar restritiva.

C D

A B
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A definição de LPEN também é controversa, especialmente em 
pacientes com doença linfonodal e em sitios extralinfonodais4,5.

Este relato de caso apresenta paciente com um tipo raro de 
linfoma extranodal cujo sítio específico foi a mama, porém é 
difícil predizer se o órgão foi sítio primário ou secundário da 
doença, já que a definição de LPEN é controversa segundo a 
literatura4,5. Atualmente, não há critérios confiáveis para distinguir 
linfoma primário da mama de metástase6. Como a paciente apre-
sentou evidências de envolvimento extramamário por linfoma, é 
mais provável que a doença seja sistêmica com comprometimento 
secundário da mama, mas existe uma chance de que possa ter 
surgido na mama com subsequente disseminação. 

De acordo com o sistema de classificação da Organização 
Mundial de Saúde (OMS) para tumores de mama, os linfomas 
da mama são subdivididos em linfoma difuso de grandes célu-
las B, linfoma de Burkitt, linfoma de células B marginal tipo 
MALT (mucosa-associated lymphoid tissue) e linfoma folicular. 
Os linfomas de mama constituem 0,4 a 0,7% dos cânceres de 
mama e aproximadamente 1,0 a 2,0% de todos os linfomas. 
Eles podem ocorrer em qualquer idade, no entanto são mais 
frequentes na pós-menopausa7-9. 

Além de relatar uma doença rara e fora da faixa etária mais 
comum, a apresentação clínica deste caso foi diferenciada, com 
características clínicas de mastite difusa ou carcinoma inflama-
tório mamário com edema difuso, dor e hiperemia de pele da 
mama, diferentemente das apresentações clínicas descritas na 
literatura, as quais descrevem que os sintomas mais comuns são 
tumores mamários volumosos e indolores com dor em 4 a 25% 
dos casos. Outros sinais locais como retração de mamilo, fluxo 
papilar ou alterações de pele são raros, assim como sintomas sis-
têmicos como perda de peso, sudorese e febre10.

Esta apresentação clínica rara gera um desafio à diferen-
ciação entre linfoma mamário e outras doenças inflamatórias, 
como mastite ou carcinoma inflamatório, especialmente para 
pacientes com mama dolorosa, eritema e espessamento de pele6.

Quanto ao diagnóstico anatomopatológico, a biópsia de frag-
mento por agulha grossa (core biopsy) é superior à punção por 
agulha fina e semelhante à biópsia excisional ou por mamoto-
mia para diagnosticar os subtipos de linfoma9. 

No que se refere aos exames de imagem, usualmente os 
aspectos mamográficos dos linfomas de mama se apresentam 
como tumores ovoides, esféricos, circunscritos ou com margens 
indistintas e não calcificadas, podendo incluir áreas de várias 
densidades. Achados ultrassonográficos típicos são tumores 
hipoecogênicos, ovais, circunscritos e microlobulados. Imagens de 
rotina, em geral não ajudam a diferenciar tumores primários 
de secundários10,11.

O valor da ressonância magnética das mamas para avaliação 
de linfomas de mama ainda não está bem estabelecido. A combi-
nação tomografia por emissão de pósitrons (PET-CT) é realizada 
para estadiamento inicial e para avaliar a recorrência da doença11.

Hoje em dia ainda não existe tratamento padrão para o lin-
foma de mama, porque a raridade da doença dificulta a realiza-
ção de estudos randomizados. O tratamento mais importante 
para pacientes com linfoma mamário são ciclos completos de 
quimioterapia com antraciclina, sobretudo o esquema com ciclo-
fosfamida, doxorrubicina, vincristina e prednisolona (CHOP)5. 
Linfomas agressivos recidivados geralmente são tratados com qui-
mioterapia baseada em platina, seguido de transplante autólogo 
de medula. A taxa de resposta à quimioterapia é de 60%, e os 
pacientes não responsivos têm prognóstico reservado12.

O tratamento radioterápico pode ser individualizado, de 
maneira especial nos casos de linfoma agressivo localizado, e o 
tratamento cirúrgico como a mastectomia deve ser evitado, pois 
tem sido associado a piora na sobrevida global, provavelmente 
por atrasar o início da quimioterapia9,13.

Análise multivariada demonstrou que a mama contralate-
ral é o principal sítio de recorrência para pacientes com linfoma 
mamário e que pacientes jovens com estádio clínico maior que 
estádio II estão significativamente associados a pior prognós-
tico. A maior análise clínico-patológica descrita com 106 casos 
de linfoma de mama não demonstrou diferença significativa na 
sobrevida global entre pacientes com doença localizada ou disse-
minada, sendo apenas o tempo livre de doença maior naqueles 
com linfoma restrito à mama14,15. 

Conclusão 

Este relato mostra que LPM é uma doença rara, constituindo 
0,4 a 0,7% dos cânceres de mama e aproximadamente 1 a 2% de 
todos os linfomas. A apresentação clínica do caso é atípica, podendo 
levar a falsos diagnósticos e, por conseguinte, a tratamentos ina-
dequados. O principal tratamento do LM é a quimioterapia com 
antraciclinas. Cirurgias radicais podem ser bastante prejudiciais, 
não são indicadas e devem ser evitadas por meio da diferenciada 
suspeita clínica e do diagnóstico correto.

Figura 4. Estudo imuno-histoquímico apresentando CD20 difuso nas células neoplásicas.
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