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Resumo O fendmeno isotopico de Wolf ocorre quando uma nova dermatose se instala em local
ja cicatrizado de doenca dermatologica prévia, de outra etiologia. Relatamos o caso de uma
paciente do sexo feminino de 44 anos, em tratamento para carcinoma de mama, que apresentou
surgimento recente de lesdes eritemato-acastanhadas em regiao cicatricial de herpes-zoster
prévio no hemitorax direito. A histopatologia e a imuno-histoquimica confirmaram metastase
cutanea de neoplasia mamaria. As cicatrizes de herpes-zoster requerem atencao em virtude da
possibilidade de ocorréncia de resposta isotopica como fator facilitador de algumas dermatoses,
por vezes graves, como neoplasias.
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Introducao

0 fenémeno isotopico de Wolf (FIW) é definido como a ocor-
réncia de uma nova dermatose cutanea que se instala no
local de doenca dermatoldgica prévia e cicatrizada. Muitas
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lesdes cutaneas na topografia do herpes-zoster (HZ) foram
descritas como FIW; essa infeccdo viral é a doenca prima-
ria mais comumente descrita predispondo a resposta em
questdo, inclusive o termo ‘‘fendomeno isotopico de Wolf
pos-herpético’’ foi sugerido por varios autores.' Carcinoma
de mama é incomumente reportado relacionado ao FIW, e
o estudo histopatologico é fundamental para o diagndstico
final."?

Relato do Caso

Relatamos caso de uma mulher de 44 anos, em tratamento
para neoplasia de mama metastatica para pulmao, pleura e
0ss0s, com mastectomia radical, quimioterapia com doce-
taxel e radioterapia prévia, atualmente em tratamento
quimioterapico com fulvestranto e ribociclibe. Historia de
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Figura 1
topografia do FIW pos-herpético.

Placa eritemato-acastanhada, descamativa, no hemitoérax direito, com diagnostico de carcinoma de mama metastatico:

Figura 2  A. Histopatologia da placa do hemitérax direito: carcinoma pouco diferenciado a esquerda (Hematoxilina & eosina,

100x); B. a direita (Hematoxilina & eosina, 400x).

HZ no hemitérax direito ha dois meses, com diagndstico
clinico pela apresentacgao classica inicial, boa resposta tera-
péutica ao aciclovir e remissao completa do quadro. Iniciou
com novas lesoes de pele no mesmo local ha uma semana,
porém com caracteristicas levemente diferentes, como dis-
creta infiltracdo da mesma e auséncia de vesiculas, erosoes
ou secrecao.

Figura 3

Ao exame fisico, no hemitorax direito apresentava algu-
mas maculas e uma extensa placa eritemato-acastanhada,
pouco infiltrada, com descamacao discreta (fig. 1). A his-
topatologia da placa cutanea demonstrou metastase de
carcinoma pouco diferenciado, e a imuno-histoquimica reve-
lou positividade para CK-7, GATA-3, confirmando metastase

Painel imuno-histoquimico do carcinoma mamario metastatico: marcadores CK7 e GATA-3 positivos.
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cutanea de carcinoma pouco diferenciado de mama e positi-
vidade para Ki-67 em 20% das células neoplasicas (figs. 2 e 3).

Discussao

No presente caso, em contexto de imunossupressao (neo-
plasia de base em vigéncia de quimioterapia), o diagnostico
inicial de um novo episodio de HZ seria possivel, porém
o diagnostico diferencial com a infiltragdao tumoral local
também precisaria ser considerado, quando se relembra da
existéncia do FIW, em particular pela configuracao atipica da
doenca e o quadro clinico arrastado.'—>0 FIW é uma entidade
rara, provavelmente subdiagnosticada, e consiste no desen-
volvimento de uma dermatose no local de lesdo cutanea
prévia, de etiologia distinta e ja cicatrizada. Na maioria dos
casos, a primeira dermatose é o herpes (zoster ou simples),
embora outras lesdes de pele possam também preceder a
segunda lesao. A resposta isotopica pode revelar diversas
afeccoes - como doencas granulomatosas, impetigo, pso-
riase e mesmo tumores malignos.*

O termo ‘‘resposta isotdpica de Wolf’’ foi introduzido
em 1995. Apesar de o primeiro caso clinico descrito datar
de 1929, a compreensao desse fendmeno é recente, e o
nimero de casos conhecidos é relativamente escasso.*®
Essa resposta difere do fendmeno isomorfico de Koebner,
pois este se caracteriza pelo desenvolvimento da mesma
doenca em outro local de pele, induzida por processos trau-
maticos e/ou inflamatérios, enquanto o FIW se caracteriza
pelo aparecimento de uma nova doenca no mesmo local
anteriormente afetado.’

A patogénese do FIW permanece incerta e inclui fatores
vasculares, imunologicos e virais. Alguns autores defen-
dem que a infeccao herpética, ao destruir fibras nervosas
cutaneas, poderia desencadear fendmenos de desregulacao
imune, favorecendo assim o desenvolvimento de reacoes
inflamatorias ou originando imunossupressao local (impor-
tante nos casos de infiltracdo tumoral).'>0 diagnéstico
diferencial entre as duas dermatoses é de extrema impor-
tancia, visto que o tratamento difere entre elas. O HZ
€ uma manifestacdo cutanea resultante da reativacao de
uma infeccdo prévia pelo virus varicela-zoster, que per-
manece latente nos ganglios sensoriais, e se apresenta
tipicamente com uma fase prodromica de sintomas inespe-
cificos e posteriormente apresenta-se com a caracteristica
erupcao eritemato-papulo-vesiculosa, que acompanha o tra-
jeto de um dermatomo e respeita a linha média, em
geral. Na histopatologia, pode-se observar vesicula intra-
epidérmica ou ulceracado, assim como necrose epidérmica e
balonizacdo, ceratinécitos grandes e palidos, com nlcleos
cinza-metalicos, marginacao da cromatina na borda do
nucleo, algumas vezes com inclusées intranucleares rosa-
das circundadas por uma fenda artefatual (inclusdes tipo A
de Cowdry, corpUsculos de Lipschutz, ‘‘olhos de coruja’’),
acantolise ou formacdo de ceratinocitos multinucleados.
Pode haver também eritrocitos extravasados e linfécitos
ou neutrofilos perivasculares difusos, algumas vezes com
alteragoes de vasculite leucocitoclastica. Outros métodos
diagnosticos disponiveis para o HZ sdo as culturas, técnicas
de anticorpo fluorescente em esfregacos ou preparacoes de
Tzanck.®

0 carcinoma de mama é a neoplasia que mais comumente
produz metastase cutanea em mulheres, em geral detec-
tada no tronco sob a forma de placa endurecida/infiltrada
ou nodulo, e comumente é um adenocarcinoma. A metastase
do cancer de mama ocorre geralmente nos trés primei-
ros anos apos o diagndstico da neoplasia e em mulheres
na faixa etaria entre 50-70 anos. Na histopatologia sao
encontrados nodulos tumorais com nucleos pleomorficos e
hipercromaticos, com quantidades aumentadas de mitoses
na derme. Formacodes glandulares em alguns casos podem
conter mucina.

A maioria dos carcinomas de mama metastaticos expres-
sam, a imuno-histoquimica, CK7 e CK19, receptores de
estrogénio e progesterona, mamaglobina, GCDFP-15, CEA e
E-caderina, porém sao negativos para CK20, CK5/6, CD10
e TTF-1.2° O marcador GATA-3 tem alta sensibilidade e
especificidade para o diagndstico de carcinoma de mama,
especialmente para o subtipo com receptor de estrogé-
nio positivo e Her2 positivo. Ja o Ki67 é um biomarcador
amplamente utilizado para medir e monitorar o indice de
proliferacao celular em tumores, inclusive em carcinomas
de mama; indices muito altos ou muito baixos sdo conside-
rados de maior utilidade na avaliacdo prognostica. '

No presente caso clinico, a histopatologia apresentava
caracteristicas de metastase de carcinoma pouco diferenci-
ado e a imuno-histoquimica foi fundamental, confirmando a
hipotese de metastase de carcinoma mamario, pois expres-
sou os marcadores CK-7 e GATA-3, além do Ki-67 em 20% das
células neoplasicas.

Conclusao

A infeccao pelo virus varicela-zoster resulta em maio-
res chances de desenvolvimento de HZ e do FIW. E de
grande importancia atentar para a possibilidade de surgi-
mento de diferentes dermatoses em dermatomos afetados
previamente pelo virus varicela-zoster, inclusive neopla-
sias metastaticas como no caso apresentado. Em casos
de suspeita de FIW, os estudos histopatolégicos e imuno-
-histoquimicos sao de extrema relevancia.
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