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RESUMO

MORAES, Larissa Martins de Brito. Tumor de células granulares da mama — Relato
de caso. Trabalho de Conclusdo de Curso (Residéncia Médica em Mastologia) —
Instituto Nacional de Céancer (INCA), Rio de Janeiro, 2023.

Os tumores de células granulares (TCG) sdo tumores raros de tecidos moles que
podem ocorrer na mama. Embora quase sempre benignos, eles podem simular um
tumor maligno tanto clinicamente quanto em exames de imagem. O objetivo deste
trabalho é relatar o caso de uma paciente com TCG da mama. O TCG é uma lesdo
relativamente rara, em sua maioria benigna, estando geralmente associada a um bom
prognastico. O tratamento cirargico continua sendo o padrédo pela literatura disponivel,
podendo ser realizada excisdo local ampla com margens cirlrgicas negativas.
Considerando o carater benigno destes tumores, a bidpsia do linfonodo sentinela ndo
esta indicada de rotina no tratamento cirdrgico. E relatado um certo risco de
recorréncia, particularmente em caso de margens de resseccao positivas. Em geral
sao tumores bem circunscritos, mas muitas vezes se apresentam como lesdes nao
encapsuladas, permitindo infiltrac&o no tecido circunjacente, como pele, tecido fibroso,
tecido adiposo e musculo peitoral maior. Nenhuma terapia adjuvante especifica é
sugerida, no entanto, o0 acompanhamento a longo prazo é fortemente recomendado
apos a remocao do TCG de mama.

Palavras-chave: tumor de células granulares; tumores raros; neoplasia benigna da

mama; imuno-histoquimica; tratamento cirdrgico.



ABSTRACT

MORAES, Larissa Martins de Brito. Granular cell tumor of the breast — A case
report. Final paper (Medical Residency in Mastology) — Brazilian National Cancer
Institute (INCA), Rio de Janeiro, 2023.

Granular cell tumors (GCT) are rare soft tissue tumors that can occur in the breast.
Although almost always benign, they can mimic a malignant tumor both clinically and
on imaging studies. The aim of this study is to report the case of a patient with GCT of
the breast. GCT is a relatively rare lesion, mostly benign, and generally associated
with a good prognosis. Surgical treatment remains the standard according to the
available literature, and it is recommended a wide local excision with negative surgical
margins. Considering the benign nature of these tumors, sentinel lymph node biopsy
is not routinely indicated for surgical treatment. A certain risk of recurrence is reported,
particularly in case of positive resection margins. They are generally well-
circumscribed tumors, but often present as non-encapsulated lesions, allowing
infiltration into the surrounding tissue, such as skin, fibrous tissue, adipose tissue and
pectoralis major muscle. No specific adjuvant therapy is suggested; however, long-
term follow-up is strongly recommended after breast GCT removal.

Keywords: granular cell tumor; rare tumors; benign neoplasm of the breast;

immunohistochemistry; surgical treatment.
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Figura 2 — Peca cirargica (segmento de mama esquerda com fragmento

de musculo peitoral maior posterior ao tumor)
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1 INTRODUCAO

O tumor de células granulares (TCG) foi identificado pela primeira vez na lingua
em 1854 por Weber. Em 1926 Abrikossoff relatou este tumor também na lingua como
mioblastoma de células granulares, sugerindo origem do musculo esquelético, devido
a similaridade microscopica as fibras musculares. Posteriormente em 1931,
Abrikossoff descreveu o TCG em mama (BROWN et al., 2011).

Com os estudos de imuno-histoquimica utilizando a coloracdo S100 e a
microscopia eletronica, a teoria mais amplamente aceita tem sido a de origem das
células de Schwann dos nervos periféricos. Estes tumores surgem do estroma
intralobular e se espalham pelos ramos cutaneos do nervo supraclavicular (BROWN
et al.,, 2011; BHARGAVAN REXEENA et al., 2015). A aparéncia granular do
citoplasma pode ser causada pelo acumulo de granulos secretores, mitocondrias ou
lisossomos (BHARGAVAN REXEENA et al., 2015).

O TCG surge em praticamente qualquer local do corpo, mas é encontrado
principalmente na pele, cavidade oral ou trato digestivo. E mais comum na lingua,
representando cerca de 30% de todos os casos. Aproximadamente 6% dos tumores
de células granulares surgem na mama. E encontrado com mais frequéncia em
mulheres de meia-idade na pré-menopausa e no quadrante superior interno da mama,
em contraste com o carcinoma de mama, que € encontrado mais comumente no
guadrante superior externo (EUN-KYUNG KIM et al., 2000).

E uma lesdo relativamente rara que, apesar das semelhancas no diagnostico,
deve ser diferenciada do carcinoma primario da mama, jA que a abordagem
terapéutica e o prognostico sdo muito diferentes (SCARANELO et al.,, 2007;
CASTILLO LARA et al.,, 2017). Embora a maioria seja benigna, a malignidade foi
relatada em 0,5% a 2,0% dos casos (BOSMANS et al., 2021). O diagndéstico incorreto
de malignidade pode levar a um tratamento radical inadequado (CORSO et al., 2018).

Clinicamente, estes tumores podem mimetizar o carcinoma devido a
consisténcia fibrosa, apresentando-se como uma massa palpavel, solitaria e indolor.
Na mamografia, o TCG pode se apresentar como um nodulo bem definido de
aparéncia benigna ou mostrar caracteristicas sugestivas de malignidade, como
margens irregulares, espiculadas e distor¢céo arquitetural, semelhantes ao carcinoma

primario. As calcificacdes geralmente estdo ausentes. Na ultrassonografia, pode



aparecer como um nodulo sélido bem circunscrito ou como uma massa heterogénea
mal definida com vascularizag&o variavel. As vezes, um halo hiperecogénico pode ser
visualizado, e pode se apresentar com sombra acustica posterior dependendo do grau
de fibrose reativa. A caracteristica mais especifica € a presenca de anisotropia
(SCARANELO et al., 2007; BOSMANS et al., 2021).

Devido aos achados de imagem inespecificos, e pela semelhanca clinica e
radiolégica em relacdo ao carcinoma de mama, a analise tecidual é necesséria para
o diagndéstico definitivo do TCG. A core biépsia com exame histopatoldgico representa
o padréo ouro para o diagnoéstico deste tumor (CORSO et al.,, 2018). Embora o
prognostico de um TCG seja geralmente bom, a doenca metastatica foi descrita
(BOSMANS et al., 2021).

O TCG é caracterizado por imunorreatividade forte e difusa para a proteina S-
100, mas sem expressdo de citoqueratina ou dos receptores de estrogénio e
progesterona. Em condi¢des fisiologicas, a proteina S-100 fica confinada ao
citoplasma das células de Schwann. Como resultado do estresse ou dano celular
(como a presenca de células tumorais), esta proteina é secretada das células de
Schwann ativadas, estimulando o recrutamento e migracdo de células de Schwann
para reparar a lesdo. A proteina S100 secretada € detectavel na area
extracitoplasmatica (CORSO et al., 2018).

Sendo em sua maioria benignos, estes tumores podem ser tratados com
excisdo local ampla com margens cirargicas negativas e estdo associados a um bom
prognostico. No entanto, estes tumores tém um certo risco de recorréncia,
particularmente em caso de margens de resseccdo positivas (MEANI et al., 2019;
BOSMANS et al., 2021). Em geral, estes tumores sdo bem circunscritos, mas muitas
vezes se apresentam como lesfées ndo encapsuladas, permitindo infiltracdo no tecido
circunjacente (pele, tecido fibroso, tecido adiposo e muasculo peitoral maior). Portanto,
a excisdo completa € recomendada. Considerando o carater benigno destes tumores,
a bidpsia do linfonodo sentinela ndo esta indicada de rotina no tratamento cirdrgico
(CORSO et al., 2018).

Casos com caracteristicas malignas sdo extremamente incomuns, mas mesmo
assim o tratamento cirargico continua sendo o padrao pela literatura disponivel. A
avaliacdo do linfonodo sentinela é indicada nos casos malignos, uma vez que ha
potencial de disseminacdo hematogénica e linfatica (BHARGAVAN REXEENA et al.,

2015; MEANI et al., 2019). Metastases, recorréncia local e morte relacionada ao TCG



maligno foram descritas (MEANI et al., 2019). No entanto, o risco a longo prazo para
progressédo de doenca € baixo. Os locais de metastase mais comuns do TCG maligno
sao os linfonodos, seguidos pelos pulmbdes (BHARGAVAN REXEENA et al., 2015).
Nenhuma terapia adjuvante especifica é sugerida, no entanto, 0 acompanhamento a
longo prazo é fortemente recomendado apds a remocao do TCG de mama (CORSO
et al., 2018). Nem o tratamento sistémico nem a radioterapia local sdo comumente
indicados como tratamento adjuvante. O tratamento cirirgico deve ser associado ao
acompanhamento anual, mas suas modalidades ndo sdo bem definidas nem
padronizadas (MEANI et al., 2019).

Considerando que o TCG consiste numa condi¢cédo rara que ocasionalmente
afeta o parénquima mamario, representando aproximadamente 1 caso para cada
1.000 tumores mamarios, e que apesar de classificado como benigno, em cerca de 1
a 2% dos casos podem ser encontradas caracteristicas malignas (CORSO et al.,
2018), o objetivo deste trabalho consistiu em relatar um caso de tumor de células
granulares da mama em uma paciente atendida e tratada no Instituto Nacional de
Cancer (INCA).



2 METODOLOGIA

Este trabalho consistiu em um estudo observacional descritivo do tipo relato de
caso, realizado atraves da avaliacdo do prontuario de uma paciente com diagndstico
de tumor de células granulares da mama atendida e tratada no Instituto Nacional de
Cancer (INCA).

Este trabalho foi conduzido de acordo com o0s principios estabelecidos na
Resolucdo 466/2012 do Conselho Nacional de Saude/ Ministério da Saude (BRASIL,
2013). O projeto de pesquisa foi inserido na Plataforma Brasil (Certificado de
Apresentacdo de Apreciacdo Etica nimero 69971123.5.0000.5274) e aprovado pelo
Comité de Etica do INCA através do parecer 6.085.298.

A coleta de dados foi realizada a partir da revisdo de prontudrio, com
autorizacdo prévia da paciente por meio de termo de consentimento livre e
esclarecido, permitindo o relato do caso, assim como a obtencdo e utilizacdo de
imagens dos exames radiolégicos e anatomopatoldgicos.

De forma a minimizar o risco de quebra de confidencialidade, nenhum dado que

pudesse identificar a paciente foi utilizado neste estudo.



3 RELATO DO CASO

O presente caso se trata de uma paciente de 61 anos do sexo feminino, pés-
menopausa, sem historia familiar de cancer, atendida no INCA em fevereiro de 2023
com queixa de nodulo palpavel em mama esquerda ha cerca de 1 ano, estavel, ja
biopsiado e com diagndstico histopatoldgico externo de TCG.

O material composto por laminas e bloco de parafina correspondente a biopsia
de mama esquerda foi revisado no INCA. O perfil imuno-histoquimico revelou
positividade para S-100 e CD68, e negatividade para AE1/AE3, p63, calponina e
GATA-3, corroborando o diagnadstico histologico de TCG.

Ao exame fisico, a paciente apresentava um nédulo palpavel no prolongamento
axilar esquerdo, mével, pouco doloroso a mobilizacdo. Descarga papilar ausente e
axilas negativas bilateralmente. Foi realizada mamografia com tomossintese, sendo
visualizada uma assimetria focal no terco posterior do prolongamento axilar a
esquerda medindo 1,5 cm (Figura 1), que na ultrassonografia correspondia a um
ndédulo hipoecogénico, irregular e indistinto, sem vascularizacéo ao Doppler colorido,
com halo hiperecogénico, medindo cerca de 0,9 x 0,8 x 1,0 cm (Figura 2).

Figura 1 — Mamografia com tomossintese a esquerda, incidéncia médio-lateral-

obliqua.
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Figura 2 — Ultrassonografia de mama esquerda.
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Fonte: A autora.

Foi indicado tratamento cirargico, e a paciente foi submetida a resseccao
segmentar de mama esquerda guiada por marcacao pré-cirargica em maio de 2023.
Durante a cirurgia foi observado que o nodulo estava em contato com o muasculo
peitoral maior, sendo ressecado fragmento deste junto & peca cirlrgica. A analise
macroscopica, foi visualizada tumorag¢do Unica medindo 13 x 10 x 8 mm, mal
delimitada, sélida, brancacenta e firme-elastica, tocando o musculo peitoral maior
(Figura 3).

Figura 3 — Peca cirargica (segmento de mama esquerda com fragmento de musculo

peitoral maior posterior ao tumor).
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O laudo histopatolégico e imuno-histoquimico da peca cirtrgica confirmou o
diagnostico de tumor de células granulares da mama, com estroma fibroso e limites
cirirgicos livres de neoplasia. Junto a peca cirargica foram visualizados dois
linfonodos livres de malignidade. A paciente segue em acompanhamento no

ambulatdrio de Mastologia do INCA.



4 CONCLUSAO

Os TCG sao tumores raros e quase sempre benignos, geralmente associados
a um bom prognadstico, mas podem mimetizar um tumor maligno tanto no exame fisico
quanto em exames radioldgicos. O tratamento padrdo desta patologia consiste em
excisdo local ampla com margens cirdrgicas negativas, e considerando o carater
benigno destes tumores, a biopsia do linfonodo sentinela ndo esta indicada de rotina
no tratamento cirargico. Em relacdo ao tratamento adjuvante, nenhuma terapia
especifica estd indicada. Entretanto, apos a resseccdo do TCG da mama, é

recomendado o acompanhamento a longo prazo destes pacientes.
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