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RELATO DE CASO

Ulcera labial: manifestacdo atipica de leucemia linfocitica
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RESUMO

A Leucemia Linfocitica Cronica (LLC) ¢ caracterizada pela proliferagdo e acumulo progressivo de linfocitos relativamente
maduros, funcionalmente incompetentes e monoclonais na corrente sanguinea, medula 6ssea e tecidos linfaticos. Na maioria
dos casos, um unico clone de linfécitos B passa por transforma¢@o maligna, mas uma pequena porcentagem dos casos envolve
linfocitos T monoclonais. E doenga predominantemente do idoso, com idade mediana ao diagnéstico de 70 anos. Apresentamos
paciente de 78 anos, que procurou atendimento com queixa de astenia e linfadenomegalias em cadeias cervicais e epitrocleares,
apresentando ulcera e aumento volumétrico de 1abio inferior a esquerda, de surgimento recente. Hemograma e imunofenotipagem
de sangue periférico confirmaram o diagnostico de LLC e exame histopatologico e imunohistoquimica da lesdo em labio
evidenciaram infiltragdo leucémica. Tratamento especifico da LLC levou a regressdo completa da ulcera. Na LLC, até 25% dos
pacientes sdo assintomaticos na ocasido do diagndstico, mas apresentam linfocitose em sangue periférico, linfonodomegalias ou
esplenomegalia nos exames de rotina. Outros sintomas, como mal estar, linfadenopatia cervical dolorosa, hepatomegalia, dor
esternal, infiltracdo amigdaliana, nddulos retroperitoneais e, raramente, infiltracdo cutinea, equimoses ou sangramentos também
podem ser a manifestacdo inicial, como no caso descrito.
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ABSTRACT

Chronic lymphocytic leukemia (CLL) is a disorder characterized by a proliferation and progressive accumulation of relatively
mature lymphocytes functionally incompetent and monoclonal antibodies in the blood, bone marrow and lymphatic tissues. In most
cases, a single clone of B-lymphocytes undergoes malignant transformation, but a small percentage of cases involve monoclonal
T-lymphocytes. CLL is a disease that predominantly affects the elderly, with the median age of diagnosis at 70 years. We herein
report a case of 78-year-old patient who sought medical assistance complaining of asthenia and lymphadenomegaly on cervical and
epitrochlear chains, with ulcer and increased volume on the left of lower lip, of recent onset. Complete blood count and peripheral
blood immunophenotyping confirmed the diagnosis of CLL and histopathological and immunohistochemical examination of the
lip lesion showed leukemic infiltration. Specific treatment of CLL led to a complete regression of the ulcer. In CLL, up to 25% of
patients are asymptomatic at time of diagnosis, but present lymphocytosis in peripheral blood, lymphadenomegaly or splenomegaly
during routine medical checkups. Other symptoms such as malaise, painful cervical lymphadenopathy, hepatomegaly, sternal pain,
tonsillar infiltration, retroperitoneal nodes and, rarely, skin infiltration, ecchymosis or bleeding may also be the initial manifestation,
as in this reported case.
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INTRODUGCAO

A Leucemia Linfocitica Cronica (LLC) ¢ uma doenga
caracterizada pela proliferagdo e acumulo progressivo de
linfocitos de aspecto relativamente maduros, funcionalmente
incompetentes e monoclonais na corrente sanguinea, medula
oOssea e tecidos linfaticos.!

Na maioria dos casos, um unico clone de linfécitos B passa por
transformag@o maligna, mas uma pequena porcentagem dos
casos envolve linfécitos T monoclonais. E a leucemia mais
frequente nos paises ocidentais?, representando 22 a 30% de
todas as leucemias do adulto, sendo rara nos paises asiaticos.

Na populagao brasileira, a incidéncia ¢ de aproximadamente
10%. A etiologia ¢ desconhecida® ¢ informagdes sobre
fatores ambientais que possam ser atribuidos como causa sdo
consideradas de fraca associa¢@o, assim como tabagismo e
agentes virais.>*

Estudos mais recentes tém demonstrado que o proto-oncogene
bcl-2 esta superexpresso na LLC-B, o que leva a perda da
apoptose nas células linfoides afetadas.

A LLC ¢ uma doen¢a predominantemente do idoso, sendo
a idade mediana ao diagnodstico de 70 anos.’ Em até 25%
dos casos, os pacientes sdo assintomaticos na ocasido do
diagnéstico, mas apresentam linfocitose em sangue periférico,
linfonodomegalias ou esplenomegalia nos exames de rotina
ou durante a avaliacdo de doengas afins.®

Outros sintomas, como mal estar, linfadenopatia cervical
dolorosa, hepatomegalia, dor esternal, infiltragdo amigdaliana,
nédulos retroperitoneais e, raramente infiltracdo cutanea,
equimoses ou sangramentos também podem ser a manifestacio
inicial, como descreveremos a seguir.

RELATO DO CASO

Apresentamos paciente de 78 anos, sexo masculino, agricultor,
natural e procedente de Cascavel — CE. Procurou atendimento
em consulta na hematologia, referindo astenia importante e
lesdes aftosas em mucosa oral, de curso transitorio.

Apresentava em labio inferior, a esquerda, lesdo infiltrada
com ulceracdo e crosta de coloracdo amarelada (Figura 1).
Detectaram-se linfonodomegalias de pequenas dimensdes em
cadeias cervicais e epitrocleares.

Foi solicitado hemograma completo, que evidenciou
importante  leucocitose/linfocitose  (175.200 leucdcitos,
com 166.440 linfécitos) e prosseguiu-se investigacido
com imunofenotipagem por citometria de fluxo de sangue
periférico, que foi compativel com LLC de células B (CD23+,
CD20+ de baixa intensidade, CD22+ de baixa intensidade,
FMCT7-).

Por haver sinais de infec¢do secundéria, o paciente usou
ciprofloxacina (500 mg, 2 vezes ao dia) por 15 dias e retornou
para reavaliagdo (Figura 2), quando foi realizada a biopsia
da lesdo e a analise histopatolégica demonstrou derme
difusamente ocupada por proliferacdo de células linfocitarias
atipicas, pequenas, de nucleos hipercromaticos e homogéneos,
sem nucléolos evidentes e com citoplasma escasso, sugerindo
proliferagio neoplasica (Figura 3).

Painel de imunohistoquimica da lesdo (CD5+, CD20+,
CD23+, bcl-2+), em conjunto com os achados morfologicos,
foi consistente com infiltragdo cutdnea por proliferacdo
neoplasica linfocitica de pequenas células. Foi iniciado
tratamento com Rituximabe e Clorambucil e, apds o primeiro
ciclo de quimioterapia, houve regressdo completa da tlcera
(Figura 4).

Figura 1. Ulcera infiltrada recoberta por crosta melicérica em labio
inferior, antes de antibioticoterapia para infec¢do secundaria.

Figura 2. Ulcera infiltrada recoberta por crosta hematica em labio
inferior, apds antibioticoterapia para infec¢do secundaria.

Rev Med UFC. 2015;55(2):46-49.



48 Ulcera em leucemia linfocitica cronica

Figura 3. Analise histopatoldgica demonstrando derme difusamente
ocupada por proliferacao de células linfocitarias atipicas, pequenas,
de nucleos hipercromaticos e homogéneos, sem nucléolos evidentes
e com citoplasma escasso, sugerindo proliferagio neoplasica.

DISCUSSAO

As manifestagdes cutdneas da leucemia incluem lesdes
cutaneas especificas, primarias, resultantes de infiltragdo
direta da pele e tecido subcutaneo pelas células leucémicas.
Exemplos sdo leucemia cutanea, sarcomas granulociticos e
massas tumorais extra-medulares.! As lesdes papulonodulares
da leucemia cutdnea apresentam-se como papulas, placas
ou ndodulos dérmicos marrom-avermelhados a violaceos,
endurecidos. As lesdes iniciais podem ser maculares. Outras
apresentagdes clinicas raras da leucemia cutdnea incluem
bolhas, ulceragdes e eritrodermia resultante da infiltragdo
leucémica difusa da pele.?

Na LLC, o curso clinico da doenga progride desde linfocitose
indolente, sem outros comemorativos, até infiltracdo de
orgdos linfoides, como linfonodos, figado, bago ¢ medula
ossea, com consequente linfonodomegalia, esplenomegalia,
hepatomegalia e citopenia no sangue periférico.*

Nos estagios iniciais, o tratamento ¢ indicado somente se
houver preseng¢a de sintomas relacionados com a doenga
(sintomas B, reducdo da performance-status, ou sintomas ou
complicagdes de organomegalia)’ ou sinais de alta atividade
da LLC (tempo de duplicagdo de linfécitos menos que seis
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Figura 4. Apds institui¢do de tratamento para a LLC com Rituxima-
be, mostrando cicatrizagdo completa da ulcera labial.

meses ou rapido crescimento de linfonodos).®

A infiltracdo cutdnea por células tumorais ¢ pouco relatada,
principalmente quando presente no momento do diagndstico.*'

Avaliando a lesdo do paciente apresentado neste trabalho,
pelo aspecto macroscdpico ao exame clinico, a primeira
hipotese diagndstica, antes dos exames complementares, foi
de infiltracdo neopldsica cutdnea, o que se confirmou apds
analise histopatologica e realizacdo de imunohistoquimica.

O tratamento especifico (Rituximabe) para LLC foi instituido
e, como previsto, houve regressdo da lesdo com cicatrizagdo
da ulcera, corroborando o diagnostico clinico e complementar.

Fortalece-se, através desse caso, a importancia da historia
clinica, aliada a uma abordagem conjunta entre especialidades
médicas, para o diagnostico preciso de lesdes incomuns,
que teriam seu diagnostico dificultado na auséncia de tal
abordagem.

Ressaltamos ainda a importancia do tratamento de infecgdes
secundarias em lesdes, para que se tente resguardar as
caracteristicas originais da les@o elementar inicial, antes da
elaboracdo definitiva das hipdteses diagnosticas.
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