RELATO
DE CASO

Tumor de Células Granulares em Mama Apresentando-se como Nodulo BI-RADS 5 a
Ultrassonografia: Relato de Caso

https://doi.org/10.32635/2176-9745.RBC.2024v70n2.4609

Breast Granular Cell Tumor Presenting as a BI-RADS 5 Nodule on Ultrasonography: Case Report
Tumor de Células Granulares de Mama que se Presenta como Nodulo BI-RADS 5 en Ecografia: Informe de Caso
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RESUMO

Introdugao: O tumor de células granulares (TCG) é uma neoplasia rara e predominantemente benigna, frequentemente localizada
na regido da cabega e pescogo. Comumente, afeta adultos entre 40 e 60 anos, com maior incidéncia em mulheres. O TCG mamdrio,
representando de 5% a 15% de todos os TCG, demanda diagnéstico histopatolégico em virtude de semelhangas clinicas e radiolégicas
com malignidades mamadrias. Tipicamente, manifesta-se como massa solitdria palpdvel, embora a multicentricidade ocorra em até 20%
dos casos, seja em tumores mamdrios ou de outros sitios. Relato do caso: Paciente, 43 anos, com nédulo hipoecoico classificado como
BI-RADS 5 na ultrassonografia, localizado no quadrante superolateral da mama esquerda, s duas horas, de formato irregular, medindo
7,0 x 6,0 mm nos maiores eixos e distando 50 mm da papila. Por ser radiologicamente suspeito, foi realizada a core biopsy mamdria, que
microscopicamente foi categorizada como lesao de potencial maligno incerto. A andlise imuno-histoquimica revelou positividade para S100
e CDG68, indicando origem em células de Schwann, associada 4 negatividade para citoqueratinas e receptores hormonais, desfavorecendo a
origem epitelial dos carcinomas. A conduta terapéutica foi a exérese cirtirgica completa do nédulo, e a andlise histopatolégica confirmou
tratar-se de TCG. Conclusao: Relatar essa neoplasia faz-se importante em razio da raridade da condigio e sua capacidade de mimetizar

cAnceres mamarios.

Palavras-chave: Neoplasias da Mama/epidemiologia; Tumor de Células Granulares/epidemiologia; Patologia; Satide da Mulher.

ABSTRACT

Introduction: Granular cell tumor (GCT) is a rare and predominantly
benign neoplasm that can be found in various parts of the body, frequently
found in the neck and head region. It typically occurs in adults aged 40 to
60 years, with a higher incidence in females. Granular Cell Tumor of the
breast represents 5% to 15% of all GCTs, and due to clinical and radiological
characteristics that may resemble breast malignancies, histopathological
diagnosis is essential. It typically manifests as a solitary, palpable mass,
although multicentricity is possible in up to 20% of cases, whether in breast
tumors or other sites. Case report: 43-year-old patient with a hypoechoic
nodule classified as BI-RADS 5 on ultrasound, located in the superolateral
quadrant of the left breast, at 2 o’clock, with an irregular shape, measuring
7.0 x 6.0 mm in the longest axis and 50 mm from the papilla. As it was
radiologically suspicious, a breast core biopsy was performed, which
microscopically was categorized as a lesion of uncertain malignant potential.
Immunohistochemical analysis revealed positivity for S100 and CDG8,
indicating Schwann cell origin, associated with negativity for cytokeratins
and hormone receptors, disfavoring the epithelial origin of the carcinomas.
The therapeutic approach was complete surgical excision of the nodule, and
histopathological analysis confirmed it was GCT. Conclusion: Reporting
this case is important due to its rarity and potential to mimic breast cancers.
Key words: Breast Neoplasms/epidemiology; Granular Cell Tumor/
epidemiology; Pathology; Women’s Health.

RESUMEN

Introduccién: El tumor de células granulares (TCG) es una neoplasia
rara y predominantemente benigna que se puede encontrar en diversas
partes del cuerpo, siendo la regidn de cabeza y cuello las mds cominmente
afectadas. Suele ocurrir en adultos de 40 a 60 anos, con mayor incidencia
en las mujeres. El tumor de células granulares de mama representa del 5%
al 15% de todos los TCG y, debido a caracteristicas clinicas y radiolégicas
que pueden parecerse a las neoplasias malignas de mama, el diagnéstico
histopatolégico es esencial. Suele manifestarse como una masa solitaria
palpable, aunque es posible la multicentricidad hasta en un 20% de los casos,
yasea en tumores de mama u otras localizaciones. Informe del caso: Paciente
de 43 afios con nddulo hipoecoico clasificado ecogréficamente como BI-
RADS 5, ubicado en el cuadrante superior lateral de la mama izquierda, a
las 2 h, de forma irregular, de 7,0 x 6,0 mm en los ejes mayores y a 50 mm
del pezén. Por sospecha radioldgica se realizé biopsia central de mama, la
cual microscopicamente se categorizéd como lesion de potencial maligno
incierto. El andlisis inmunohistoquimico revelé positividad para S100 y
CD68, indicando origen en células de Schwann, asociado a negatividad para
citoqueratinas y receptores hormonales, desfavoreciendo el origen epitelial de
los carcinomas. La actitud terapéutica fue la extirpacion quirdrgica completa
del nédulo, confirmdndose mediante andlisis histopatoldgico que se trataba
de TCG. Conclusién: Informar este caso es importante debido a la rareza
de la afeccién y su potencial para imitar el cdncer de mama.

Palabras clave: Neoplasias de la Mama/epidemiologfa; Tumor de Células
Granulares/epidemiologia; Patologia; Salud de la Mujer.
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INTRODUCAO

O tumor de células granulares (TCG), também
conhecido como tumor de Abrikossof, é uma neoplasia
rara, predominantemente benigna, com incidéncia notdvel
na regido da cabega e pescogo, especialmente em lesoes
bucais localizadas no dorso e na borda lateral da lingua'.

O TCG mamidrio, representando de 5% a 15% de
todos 0s TCG, tem despertado crescente interesse por suas
caracteristicas clinicas e radioldgicas, que frequentemente
simulam carcinomas mamirios em meio a condigdes
benignas esclerosantes como adenose esclerosante
complexa. Nos tltimos anos, sua relevincia clinica tem
aumentado, com uma prevaléncia de 6,7 por mil casos
de cancer de mama na populacio em geral, incluindo
em homens, que representam 6,6% dos casos. O TCG
mamdrio tipicamente se manifesta como massa palpdvel,
sendo aproximadamente 70% dos casos identificados
dessa maneira?.

Nesse contexto, o presente relato descreve o caso
de um TCG mamdrio, em paciente do sexo feminino
com 43 anos, no qual a ultrassonografia inicial indicava
nédulo BI-RADS 5, enfatizando a importancia do
diagndstico e tratamento adequados para essa condigio
incomum. A pesquisa foi conduzida apés a aprovagio do
Comité de Etica e Pesquisa (CEP) do Hospital Erasto
Gaertner, sob o nimero de parecer 6.144.040 (CAAE:
69995423.3.0000.0098), com base na Resolugao n.°
466/20123 do Conselho Nacional de Sadde. Além disso,
foi realizada uma revisao de literatura nas bases de dados
PubMed, SciELO e Science Direct para contextualizar o
caso dentro do cendrio existente.

RELATO DO CASO

Paciente feminina, 43 anos, apresentou-se & primeira
consulta médica com ginecologista que identificou nédulo
palpédvel de consisténcia firme e pouco mével na mama
esquerda hd alguns meses, sem outras queixas relacionadas.
Além disso, mencionou histérico familiar de cincer de
mama, sem recordar grau de parentesco ou idade de
diagndstico da familiar acometida pela malignidade.

Inicialmente foi solicitada mamografia digital para
a paciente com achados mamogréficos dentro dos
padrdes de normalidade (BI-RADS 1). No entanto, foi
observado que, por se tratar de mamas heterogeneamente
densas, poderia haver obscurecimento ¢ diminuicio da
capacidade de detecgdo de pequenos nédulos na avaliagio
mamogréfica. Diante disso, foi indicada e realizada
ultrassonografia complementar que revelou imagem
hipoecogénica, irregular, com margens espiculadas, com
maior eixo perpendicular & pele, produtora de sombra
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acustica posterior, achados ultrassonograficos compativeis
com BI-RADS 5, no quadrante superolateral da mama
esquerda. A lesdo estava localizada as duas horas, a 5 cm
da papila, medindo 7,0 x 6,0 x 5,0 mm (Figura 1A). Os
complexos aréolo-papilares apresentaram-se normais, sem
sinais de ectasias ductais, e nas regioes axilares nao foram
identificadas linfonodomegalias e as estruturas linfonodais
tinham aspecto ecografico habitual.

Foi realizada core biopsy guiada por ultrassonografia
do nddulo suspeito, e a andlise microscépica demonstrou
fragmentos de tecido mamdrio com estroma colagenizado
permeado por corddes de células com citoplasma amplo,
granular e eosinofilico, contendo nicleos redondos e
nucléolo proeminente (Figura 1B). O conjunto de tais
achados levou a equipe de anatomia patoldgica a classificar
a lesdo na categoria B3 do Grupo Europeu de Patologia
Mamdria. A categoria B3, avaliada histologicamente pelo
patologista, corresponde a lesdes de potencial maligno
incerto. Nesse grupo, incluem-se hiperplasias ductais
e lobulares atipicas, carcinoma lobular iz situ, atipia
epitelial plana, papilomas, cicatrizes radiais, bem como
outras condigoes diversas incomuns. Amostras dificeis de
classificar do ponto de vista histopatolégico sio descritas
dessa maneira quando os critérios microscépicos sio
escassos e impossibilitam um diagnéstico mais especifico’.
Para melhor definicio, foi indicado estudo imuno-
-histoquimico complementar para elucidacio diagndstica.

Figura 1. A. Ultrassonografia de mama esquerda demonstrando
nédulo hipoecogénico, irregular e espiculado, com sombra acistica
posterior. B. Imagem de microscopia ética demonstrando cordées
de células com citoplasma amplo, granular e eosinofilico, contendo
nicleos redondos e nucléolo proeminente (microscopia ética,
hematoxillina e eosina, 400x)

Na avaliagao imuno-histoquimica, buscou-se a
confirmagio com uso dos marcadores CD68 e S100,
além de excluir a possibilidade de carcinoma mamdrio.
Houve positividade das células descritas para CD68
e S100 (Figura 2A e 2B), nao tendo expressio de
citoqueratina (CK7) ou receptores hormonais de
estrogeno e progesterona. A proteina CDG68 representa a
atividade lisossomal e aparece positiva em 90% dos TCG.
Jd a S100, também encontrada em células neuronais de
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Schwann, melandcitos e tecido mioepitelial, é descrita
como marcador sensivel que é constantemente positivo em
TCG?. As citoqueratina (CK7) sio proteinas expressas por
epitélios de revestimento das cavidades de 6rgaos internos
e ductos de glandulas e sua expressao pode indicar diversos
tipos de neoplasias desta origem, por isso a negatividade
desfavorece o diagndstico de carcinoma’. A partir destes
achados, concluiu-se que o quadro histolégico e perfil de
anticorpos eram compativeis com TCG.

Figura 2. A. Positividade imuno-histoquimica do marcador CDé8.
B. Positividade imuno-histoquimica do marcador S100 (microscopia
Stica, imuno-histoquimica, 200x)

Para tratamento, optou-se por ressec¢io cirdrgica
com segmentectomia superolateral mamdria esquerda
com margens de seguranca ¢ avaliagdo intraoperatéria.
Durante a andlise macroscépica do parénquima mamdrio
da pega cirtirgica, foi observada drea esbranquigada, bem
delimitada e firme, com 0,7 cm de comprimento no maior
eixo. Histologicamente, confirmou-se o diagnéstico de
TCG, e as margens de resseccio cirtrgicas eram livres.

Durante o seguimento pds-cirtrgico com a equipe de
mastologia, o exame fisico das mamas foi normal, com
axilas e fossa supraclavicular livres de alteragoes. Foram
realizadas novas mamografias e ultrassonografias mamdrias
apés seis e 12 meses que demonstraram achados benignos.
As regides axilares nio mostravam alteracdes suspeitas.

DISCUSSAO

OTCG, embora mais comumente na regido da lingua,
pode manifestar-se de maneira atipica em diversos sitios,
incluindo o sistema respiratério, seios da face, pele e
sistema gastrointestinal. Os TCG, em geral, sao notédveis
por sua raridade, representando apenas 0,5% de todos os
tumores de tecidos moles, sendo ainda mais incomuns
na mama, correspondendo a apenas 5% a 15% de todos
os casos de TCG®'!,

Essas lesdes podem ocorrer em pacientes de uma ampla
faixa etdria, embora sejam menos frequentes em criangas.
O pico de incidéncia ocorre entre a segunda e sexta década
de vida, com uma predile¢io observada em mulheres com
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ascendéncia africana. A prevaléncia do TCG em relagao
a todas as neoplasias humanas ¢ extremamente baixa,
estimada em aproximadamente 0,019% a 0,03%"%13.

Clinicamente, costumam se caracterizar por nédulos
firmes, geralmente indolores e méveis, embora variagoes
na consisténcia e sintomatologia tenham sido relatadas.
A detecgio por palpagio é observada em cerca de
70%, rastreio mamogrifico em torno de 26% dos
casos, enquanto apenas 4% sio identificados durante o
acompanhamento de pacientes que j4 tiveram algum tipo
de cAncer mamdrio. Apesar da raridade, o envolvimento
cutdneo pode ocorrer, apresentando espessamento,
retragdo e enrugamento, enquanto a linfadenopatia ¢
raramente encontrada’.

Observa-se que o TCG, quando ocorre na mama,
exibe uma preferéncia por quadrantes superiores, como
evidenciado neste estudo. Esse fato pode estar associado
a origem das células perineurais e a distribuicio do
nervo sensitivo cutidneo supraclavicular®. Aspectos
epidemioldgicos destacam a relevancia clinica dos TCG
na mama, com uma prevaléncia de 6,7 casos a cada mil
casos de neoplasias mamdrias na populagio'*'®. Essas
peculiaridades clinicas ressaltam a importincia de incluir
0s TCG nos diagnésticos diferenciais de nédulos suspeitos
mamdrios, determinando diagndsticos equivocados e,
consequentemente, tratamentos inapropriados, além
de potencial desconforto psicolégico e fisico para os
pacientes.

Em exames de ultrassonografia, a apresentagio da
neoplasia costuma variar de acordo com a infiltragao
do tumor e a presenca de fibrose reativa. A série de 25
casos descrita por Ghannam et al."” mostrou que, em
56% dos casos, a doenca apresentou-se como massa
sélida hipoecoica/anecoica, frequentemente associada a
sombra posterior intensa. Nos outros 44% da amostra,
foi detectada com ecotextura heterogénea e dreas de
hiperecogenicidade ou hiperecogenicidade pura. Ainda
sobre a ultrassonografia, as margens tumorais foram
usualmente descritas como espiculadas, angulares ou
indistintas, mas, em 36% dos casos, houve relato de lesao
circunscrita e de aspecto bem delimitado®.

E imperativo ressaltar que o diagnéstico preciso do
TCG ¢ obtido por meio do estudo anatomopatoldgico,
que envolve a andlise macroscdpica e microscépica da
lesdo. A avaliagio permite identificar o tipo histolégico
da lesdo e suas caracteristicas celulares tipicas: ninhos ou
corddes de células poligonais com citoplasma granular
abundante e eosinofilico, acompanhada por um estroma
colagenoso proeminente. Os granulos citoplasmdticos
exibem uma coloragio forte e difusa pelo Acido Periédico
de Schiff (PAS), evidenciando a natureza glicoproteica.
No que diz respeito & imuno-histoquimica, hd uma forte
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positividade para a proteina S100, SOX10 e enolase
neuronal especifica. Tais abordagens adicionais auxiliam
na confirmacio do diagnéstico e na compreensio mais
detalhada do tumor®.

A remogio cirtrgica conservadora permanece como o
tratamento primdrio para TCG mamdrio, com énfase na
completa excisdo local com margens de resseccao negativas,
pois a recorréncia tumoral é comum principalmente
quando a lesdo néo ¢ inteiramente extirpada. Além disso,
é necessdrio seguimento rotineiro das pacientes®. Assim, em
casos benignos com margens livres, a evolugio ¢ favordvel,
sem necessidade de terapias complementares. De forma
incomum, em condicdes de TCG malignos, indica-se
radioterapia e quimioterapia®®. Quanto ao progndstico
no contexto carcinogénico, dados demonstram sobrevida
global de 74,3% apés cinco anos e 62,5% apés dez
anos, sendo que pacientes com tumores acima de cinco
centimetros tiveram menor chance de sobrevivéncia'®.

CONCLUSAO

A partir do exposto, se enfatiza nao apenas a
importancia do TCG, mas também a excepcionalidade de
sua ocorréncia na mama. Embora raro na regido mamdria,
é crucial considerar a possibilidade de TCG como um
diagnéstico diferencial diante de nédulos mamadrios
suspeitos nos exames de imagem. O entendimento dessa
condigio clinico-patolégica ¢ de grande importancia,
apesar de geralmente benigna, a remogao cirtirgica do
TCG é essencial para diferencid-lo de outras condicoes,
e as margens livres para evitar recorréncia local.
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