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RESUMO

Objetivo: relatar caso de micose fungoide em paciente acompanhado pelo servigo
de Hematologia do Hospital Santa Casa de Misericordia de Vitéria (HSCMV) que
veio a 6bito. Método: apds aprovagdo pelo Comité de Etica em Pesquisa, foi
resgatado o prontuario do paciente no sistema de informatizagdo do HSCMV, com
revisdo retrospectiva do documento para a descricdo do relato de caso. Relato de
Caso: paciente sexo masculino, 60 anos, compareceu a consulta em 2017 com
quadro de xerose, prurido e dor, sendo colhida bidpsia de lesdo em dorso, com
diagndstico de micose fungoide. Apesar de tratamento com fototerapia e
metotrexate, houve progressao da doenca. Em 2021, internou no HSCMV, com inicio
de quimioterapia, ainda sem remissao completa, evoluindo para oébito por choque
séptico em fevereiro de 2022. Consideragées Finais: a micose fungoide
apresenta-se de forma inespecifica, tornando o diagnéstico um desafio, sendo que
pode haver demora no estabelecimento de tratamento efetivo, com piora do

prognéstico.

Palavras-chave: 1. Micose Fungoide. 2. Linfoma Cuténeo de Células T. 3. Linfoma

nao Hodgkin.



ABSTRACT

Objective: To report a case of mycosis fungoides in a patient monitored by the

Santa Casa de Misericérdia de Vitéria Hospital (HSCMV) who died. Method: after
approval by the Research Ethics Committee, we retrieved the patient’s records from
the HSCMV information system, with a retrospective review of the document for the
case description. Case report: Male, 60 years old, attended an appointment in 2017
with the complaint of xerosis, pruritus, and pain. He underwent a biopsy of skin
lesions on the dorsum and abdomen that diagnosed mycosis fungoides. Despite
treatment with phototherapy and methotrexate, the disease progressed. In 2021, he
was admitted to the HSCMV and started chemotherapy without complete remission.
He died of septic shock in February 2022. Final considerations: Mycosis fungoides
presents itself in a nonspecific form, making the diagnosis a challenge. Thereby, it

could delay the establishment of effective treatment, worsening the prognosis.

Keywords: 1. Mycosis Fungoides. 2. Cutaneous T Cell Lymphoma. 3. Lymphoma,
Non-Hodgkin.
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1 INTRODUGAO

A micose fungoide (MF) faz parte do grupo de linfomas cutaneos de células T
(LCCT) (WILLEMZE, 2020). O termo se refere as neoplasias de células T de origem
cutanea primaria, classificadas como linfomas ndo Hodgkin, abrangendo diversas
formas clinicas, entre elas a micose fungoide - responsavel por aproximadamente
60% dos LCCT -, sindrome de Sézary, entre outros (WILLEMZE, 2020; KEMPF;
MITTELDORF, 2021 e FARABI, B. et al., 2021).

De modo geral, a apresentagao clinica da MF inclui lesdes cutédneas persistentes,
lentamente progressivas, de tamanho e forma variados, associadas a prurido,
infeccdes oportunistas, alopecia e, mais raramente, acometimento visceral (HOPPE;
KIM, 2021a).

Com a descrigao do presente relato de caso, pretende-se evidenciar os impactos da
dificuldade diagndstica e refratariedade do tratamento da micose fungoide no
prognéstico do paciente, além de discutir sua apresentagdo clinica, métodos
diagndsticos e opgdes terapéuticas. Assim, objetiva-se contribuir com a comunidade

cientifica, de modo a ampliar o conhecimento acerca do manejo da micose fungoide.
2 OBJETIVOS

Relatar caso de micose fungoide em paciente do sexo masculino acompanhado pelo
servico de Hematologia do Hospital Santa Casa de Misericérdia de Vitéria (HSCMV)

que veio a 6bito durante sua internagao.

Objetiva-se, também, contribuir com a comunidade cientifica, de modo a ampliar o

conhecimento acerca do manejo da micose fungoide.

3 METODO

3.1 TIPO DE ESTUDO
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O estudo é do tipo observacional, descritivo, com base em dados obtidos em
prontuario médico fornecido pelo Hospital Santa Casa da Misericérdia de Vitéria
(HSCMV). Além disso, foram utilizadas imagens das lesbes cutaneas do paciente,
obtidas por meio de registro fotografico durante sua internagdo no HSCMV e

mediante autorizacido deste, preservando sua identidade.

Ademais, a descricdo do caso foi realizada com apoio da literatura cientifica,

utilizando-se artigos de bancos de dados como PubMed, UpToDate e Scielo.

3.2 LOCAL DA INVESTIGACAO

O estudo foi realizado no Hospital Santa Casa de Misericérdia de Vitéria (HSCMV),
localizado na Rua Dr. Jodo dos Santos Neves, 143 - Vila Rubim, Vitéria - ES, CEP

29018-180.

3.3 ASPECTOS ETICOS

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres
Humanos (CEP) da Escola Superior de Ciéncias da Santa Casa de Misericérdia de
Vitéria (EMESCAM) com parecer consubstanciado concedido pelo CEP de numero
5.372.386. O estudo propds dispensa de Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE), uma vez que o paciente veio a ébito durante sua internagéo no

HSCMYV, nao sendo possivel, portanto, a coleta de sua assinatura para o TCLE.

E importante salientar que, nos procedimentos empregados, foram asseguradas a
confidencialidade e a privacidade, de modo que os pesquisadores envolvidos no
estudo se comprometem a utilizar os dados obtidos exclusivamente para fins

cientificos, mantendo o sigilo e confidencialidade do participante.

A carta de anuéncia foi assinada pelo coordenador do Centro de Pesquisa Clinica do
HSCMYV, que permitiu o acesso as informagdes. A carta de anuéncia e a dispensa do
TCLE obedecem as exigéncias do Conselho Nacional da Saude, Resolugao
466/2012, que estabelece as Diretrizes e Normas Regulamentadoras de Pesquisas

Envolvendo Seres Humanos.
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3.4 TECNICA DE COLETA DE DADOS

3.4.1 Revisao de prontuario

Apds a aprovacdo do projeto pelo Comité de Etica em Pesquisa, foi resgatado o
prontuario do paciente no sistema de informatizacdo do Hospital Santa Casa de
Misericordia de Vitéria, a fim de se realizar a revisao retrospectiva do documento

para a descricdo do relato de caso.

3.4.2 Pesquisa bibliografica

As bases de dados utilizadas para apoio bibliografico foram o PubMed, UpToDate e
Scielo. As palavras-chave utilizadas foram “micose fungoide”, “linfoma cutédneo de

células T” e “linfoma n&o Hodgkin”.

4 RELATO DE CASO

[LA., 60 anos, sexo masculino, raga negra, compareceu a consulta no servico de
Dermatologia do HSCMV em junho de 2017, com quadro de xerose, prurido e dor ha
1 ano e 2 meses, iniciados em regido de panturrilhas e joelhos, com posterior
disseminagdo para o restante do corpo. Relatou, na época, uso de itraconazol,
cetoconazol, metronidazol, hidroxizina e hidratante tépico, além de dipropionato de
betametasona, com melhora dos sintomas apenas com este ultimo. O exame fisico
evidenciou manchas hipocrémicas no tronco, além de manchas eritematosas e
pouco descamativas em tronco e membros, sendo que as lesdes poupavam
cotovelos, joelhos e unhas. Foi realizada bidpsia de pele de regido lombar direita e
abdome, com evidéncia de infiltrado linfomononuclear atipico (epidermotrépico) com
hiperplasia psoriasiforme da epiderme, além de exocitose focal de linfécitos com
agrupamentos focais (microabscessos de Pautrier). Com esses achados, foi
aventada suspeita de micose fungoide. Houve progressdo das lesdes ao longo do
ano e inicio de fototerapia em agosto e, posteriormente, metotrexate (MTX),

entretanto sem melhora do quadro. Foi realizada nova biépsia da regidao do dorso,
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de modo que o estudo histopatoldgico revelou dermatite crénica discreta superficial

e de interface com derrame pigmentar com auséncia de epidermotropismo.

Em janeiro de 2019, o paciente retornou ao ambulatério de Dermatologia apos
perder seguimento por aproximadamente 1 ano, referindo reaparecimento de lesbes
pruriginosas e dolorosas em maos, pés e face. Houve progressdo das placas
hipercromicas psoriasiformes para tronco e membros inferiores. Desse modo,
prescreveu-se novamente MTX, além de clobetasol tépico em maos e pés, e o

paciente foi encaminhado a Hematologia.

A despeito da progressao da doenga, paciente seguiu com tratamento irregular. Foi
evidenciado surgimento de placas eritemato exsudativas em regido interdigital de
pododactilos de pé esquerdo, trés lesdes nodulares violaceas infiltradas (a de maior
didmetro medindo cerca de 5 cm) em fronte a esquerda, todas endurecidas e sem
pontos de flutuagdes (Figura 1). Diante do contexto, foi realizada bidpsia incisional
da lesdo em fronte, exibindo infiltrado de células mononucleares histiocitoides na
derme, com frequentes eosindfilos de entremeio, associado a mucinose folicular. O
estudo imuno-histoquimico sugeriu micose fungoide com mucinose folicular e

eosinofilia dérmica associada.

Figura 1 - Lesdo nodular endurecida e infiltrada localizada em fronte esquerda, bem
delimitada, eritematosa, entremeada por areas hipo e hipercrébmicas, com alopécia

em regiao frontal esquerda.
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Fonte: Imagem obtida durante internagdo no HSCMV com permissao do paciente (2022).

Em agosto de 2021, o paciente compareceu ao pronto socorro do HSCMV
qgueixando-se de dor intensa e generalizada, de modo que o exame fisico também
evidenciou a presenca de miiase em pododactilos esquerdos e piora das demais
lesdes cutaneas (figuras 2, 3 e 4). Assim, optou-se por internagcdo hospitalar aos

cuidados do servigo de Hematologia e inicio de antibioticoterapia.

Figuras 2 e 3 - Placas hiperceratéticas eritematodescamativas palmoplantares, com
infiltragcdo da pele. Presenga de distrofia ungueal em primeiro e terceiro quirodactilos

esquerdos
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Fonte: Imagens obtidas durante internagédo no HSCMV com permissao do paciente (2022).

Figura 4 - Presenga de grandes placas confluentes infiltradas e descamativas
associadas a lesbes ulcerosas de fundo sujo em primeiro e quarto pododactilos

esquerdos

Fonte: Imagem obtida durante internagdo no HSCMV com permissao do paciente (2022).
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Durante sua internacéo, o paciente foi estadiado em T4 (eritrodermia), MO (auséncia
de envolvimento visceral), BO (auséncia de células atipicas circulantes). Apesar da
confirmagao por exame de imagem do acometimento linfonodal, a bidpsia carecia de

informagdes para classificagdo do estadiamento N.

Mediante progressado da doenga, foi iniciada quimioterapia (QT) com esquema de
ciclofosfamida, vincristina e prednisona (CVP), objetivando citorredugdo até
estabilizacdo do paciente, quando houve substituicio do esquema para
ciclofosfamida, doxorrubicina, vincristina, etoposideo e prednisona (CHOEP) em
setembro de 2021. Porém, devido a resposta parcial ao tratamento estabelecido, foi
optado pela troca por etoposideo, prednisona, vincristina, ciclofosfamida e

doxorrubicina em infusao continua (EPOCH).

As figuras 5 e 6 evidenciam a regressao parcial da lesao nodular em labio apds o

tratamento proposto.

Figura 5 - Lesédo nodular eritematosa de grande dimensao em labio superior, sem

pontos de flutuagao

!

‘.

Fonte: Imagem obtida durante internagdo no HSCMV com permissao do paciente (2022).

Figura 6 - Lesdo nodular labial em regressao parcial



16

Fonte: Imagem obtida durante internagdo no HSCMV com permissao do paciente (2022).

Posteriormente, o paciente apresentou piora das lesbes em pododactilos do pé
esquerdo, sendo indicada amputacdo, com evidéncia de osteomielite na cultura

coletada no procedimento.

Mesmo em vigéncia de quimioterapia, o paciente apresentou progressdo do
acometimento linfonodal e aumento de infiltrag&o labial, iniciando radioterapia, com

total de 12 sessoes.

Apesar do tratamento proposto e suporte clinico intensivo oferecidos, paciente
evoluiu com neutropenia febril e choque séptico de foco pulmonar refratario

evoluindo com 6bito em fevereiro de 2022.

5 DISCUSSAO

Como ja pontuado, a MF faz parte dos linfomas cutaneos primarios,
apresentando-se com multiplas variagdes clinicopatolégicas (SANCHES; MORICZ;
NETO, 2006).

O acometimento cuténeo inicial da MF é caracterizado por manchas ou placas
eritematosas de superficie escamosa, podendo apresentar graus variaveis de
atrofia, além de se localizarem principalmente em areas protegidas da luz solar
(AMITAY-LAISH; HODAK, 2021; HOPPE; KIM, 2021a). Tal aspecto inespecifico das
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lesbes assemelha-se as dermatoses inflamatérias, como eczemas cronicos,
hanseniase indeterminada e pitiriase alba (SANCHES; MORICZ; NETO, 2006). A
medida que a doenga avanga, pode ocorrer evolugdo para placas infiltradas e
generalizadas e, posteriormente, tumores ulcerados e exofiticos (HOPPE; KIM,
2021a). Além disso, podem ser Vvisualizadas papulas, poiquilodermia,
hipopigmentagdo cutédnea, e, em casos de doenga avangada, eritrodermia
generalizada, acompanhada por atrofia ou liquenificacdo da pele, prurido e
descamacao intensos e linfadenopatia (HOPPE; KIM, 2021a). O quadro clinico
avancado €& compativel com o do paciente deste presente estudo, porém, é
importante ressaltar que a grande maioria dos pacientes permanece no estagio
inicial, apresentando lesdes inespecificas e nao infiltradas por anos, sem que haja a
evolucgao para placas e tumores (SANCHES; MORICZ; NETO, 2006).

Ademais, o prurido € um dos sintomas mais comuns e debilitantes da MF e possui
relagdo com o grau de severidade da doenga, contexto que é corroborado por este
relato de caso, visto que o prurido foi uma das queixas iniciais do paciente e se
manteve durante toda a evolugdo da doenga (HOPPE; KIM, 2021a). As
manifestagbes extra cutdneas incluem envolvimento de linfonodos regionais e
acometimento visceral, os quais se correlacionam com a extensao do envolvimento
cutaneo (HOPPE; KIM, 2021a). Observa-se que, apesar do quadro cutaneo
exuberante apresentado pelo paciente em questdo, ndo foi evidenciado

envolvimento visceral.

Outro dado importante acerca da MF diz respeito a sua epidemiologia, visto que esta
acomete principalmente individuos do sexo masculino (2:1), entre os 55 a 60 anos,
sendo também mais comum em populagdes negras, fato observado neste estudo,
uma vez que o paciente descrito se trata de um homem negro de 60 anos (FARABI,
B. et al., 2021; HOPPE; KIM, 2021a).

A bidpsia e imunohistoquimica da lesdo cutdnea devem ser solicitadas em todos os
pacientes com clinica sugestiva de MF, sendo que seus achados caracteristicos
incluem a presenca de células mononucleares atipicas infiltrando a derme superior e
0s queratindcitos epidérmicos - revelando, assim, um epidermotropismo (HOPPE;
KIM, 2021a; KEMPF; MITTELDORF, 2021). Essas células podem, ainda, formar
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agregados intra epidérmicos, conhecidos como microabscessos de Pautrier
(HOPPE; KIM, 2021a), tal qual foi encontrado na bidpsia inicial do paciente,
contribuindo para suspeita diagnostica de micose fungoide. Porém, é importante
pontuar que, nas fases iniciais da doenga, o aspecto histolégico por vezes é
inespecifico (HOPPE; KIM, 2021a; MORICZ; NETO; SANCHES, 2006). Assim,
distingdo entre doencas inflamatdrias benignas da pele nem sempre é possivel, o
que requer bidpsias repetidas de diferentes lesbes durante a investigacao,
explicando o frequente atraso no diagnéstico inicial (KEMPF; MITTELDORF, 2021).
No presente relato, foram realizadas diversas biopsias ao longo do
acompanhamento, no entanto, cabe pontuar que os tratamentos com corticoides
topicos, fototerapia e imunossupressores sistémicos podem eliminar as células T
neoplasicas e outros achados histopatoldgicos tipicos, atuando como um fator de
confundimento no diagnostico (HRISTOV; TEJASVI; WILCOX, 2019). Tal fato pode
ser observado na historia clinica do paciente, uma vez que o primeiro estudo
histopatolégico evidenciou micose fungoide, e o segundo, realizado apds uso de

MTX, revelou apenas achados inflamatérios inespecificos.

O tratamento da MF é fundamentado na fase evolutiva em que a doenga se encontra
e esta relacionado com a resposta individual de cada paciente. Dessa forma,
terapias direcionadas a pele (luz ultravioleta, corticoterapia tépica e mostarda
nitrogenada) sdo as principais estratégias para o estagio inicial da MF, ja as terapias
sistémicas (retinoides, quimioterapia, terapia-alvo) s&o direcionadas para doenga
avancada (TRAUTINGER, F. et al., 2017). O uso de corticoide topico e luz
ultravioleta resulta em resposta clinica completa em até 60% e 80%-90% dos
pacientes, respectivamente (KEMPF; MITTELDORF, 2021). Em pacientes com
recaidas ou curso refratario a terapia e desenvolvimento de placas, o tratamento
direcionado a pele € combinado com tratamento sistémico, incluindo retinoides e
seus analogos (acitretina, bexaroteno) ou MTX em baixas doses (KEMPF;
MITTELDORF, 2021). No presente relato, foi realizada fototerapia sem sucesso
terapéutico, e o uso de MTX foi descontinuado pelo paciente diversas vezes devido
a intolerancia gastrointestinal causada pelo medicamento, contexto que evidencia a
dificuldade no seguimento, o que pode ter influenciado negativamente na evolugao

da doenca.
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Quanto a doenga avangada, com placas espessas e estagio tumoral cutédneo, a
monoquimioterapia com gencitabina ou doxorrubicina €& eficaz (KEMPF;
MITTELDOREF, 2021). Ja os regimes de quimioterapia baseados em ciclofosfamida,
doxorrubicina, vincristina e prednisona (CHOP) devem ser restritos a pacientes com
disseminagao extracutdnea e geralmente resultam em resposta de curta duragao
(KEMPF; MITTELDORF, 2021). Ainda, o transplante de células tronco
hematopoiéticas alogénicas é opcado nos casos de MF avancada e sindrome de
Sézary, entretanto esta limitado por altas taxas de recidiva e mortalidade
(TRAUTINGER, F. et al., 2017). No caso em estudo, optou-se pelo esquema CHOEP
seguido de EPOCH devido ao estagio extremamente avangado da doenga, porém

nao se obteve resposta.
Sobre o estadiamento, cabe notar que este é baseado na avaliagdo das lesbes
cutaneas (T), linfonodos (N), envolvimento visceral (M) e sanguineo (B) (HOPPE;

KIM, 2021b), compondo o sistema TNMB, como se observa na Tabela 1.

Tabela 1 - Sistema TNMB para estadiamento da micose fungoide.

Pele (T) Definicao

T1 Patches (lesbes sem relevo ou infiltragdo importantes), papulas e/ou placas

envolvendo < 10% da superficie corporal

T2 Patches, papulas ou placas envolvendo > 10% da superficie corporal
T3 Um ou mais tumores (> 1 cm de didmetro)
T4 Eritrodermia (eritema envolvendo > 80% da superficie corporal)

Linfonodo (N)
NO Auséncia de envolvimento linfonodal

N1 Linfonodo clinicamente anormal * e envolvimento histolégico Dutch grau 1 ou
NCI LNO-2. N1a: clone negativo; N1b: clone positivo

N2 Linfonodo clinicamente anormal e envolvimento histolégico Dutch grau 2 ou

NCI LN3. N2a: clone negativo; N2b: clone positivo



N3

NX

Visceras (M)
MO

M1

Sangue (B)

BO

B1

B2
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Linfonodo clinicamente anormal e envolvimento histolégico Dutch grau 3 ou

4 e NCI LN4. Clone negativo ou positivo

Adenomegalia sem confirmagao histoldgica

Auséncia de envolvimento visceral

Envolvimento visceral comprovado por histopatologia

Auséncia de envolvimento sanguineo significativo: < 5% de células atipicas

(de Sézary)
Nao preenche critérios para B0 ou B2

Clonalidade no sangue positivo e um dos seguintes critérios: células de
Sézary = 1.000/microL ou relagdo CD4/CD8 > 10 ou CD26—/CD4+ > 30% ou
CD7-/CD4+ > 40%

Fonte: Adaptado de HOPPE; KIM, 2021b.

*Observacgao: linfonodo clinicamente anormal refere-se a linfonodomegalia acima de 1,5 cm ou
alguma das outras caracteristicas: linfonodo firme, irregular ou agrupado.

A partir da classificagdo TNMB, obtém-se o estadiamento clinico da MF, graduado
nos niveis | a IV (HOPPE; KIM, 2021b), como mostra a tabela 2, sendo possivel,
assim, estadiar o paciente em estudo como IlIA.

Tabela 2 - Estadiamento clinico da micose fungoide.

Estadiamento clinico

Estadiamento TNMB

A

1=}

A

T1; NO; MO; BO ou B1

T2; NO; MO; BO ou B1

T10ou T2; N1 ou N2; MO; BO ou B1

T3; NO a N2; MO; BO ou B1

T4; NO a N2; MO; BO
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B T4; NO a N2; MO; B1

IVA1 T1a T4; NO a N2; MO; B2
IVA2 T1aT4; N3; M0O; BO a B2

IVB T1aT4; NOaN3; M1; BOaB2

Fonte: adaptado de HOPPE; KIM, 2021b.

Em relacdo ao prognéstico da MF, cabe citar o indice Prognéstico Internacional para
Linfomas Cutaneos (CLIPi), o qual identificou como principais fatores adversos
associados aos estagios avancados o sexo masculino, idade acima de 60 anos,
envolvimento visceral e estagios B1/B2 e N2/N3 (HOPPE; KIM, 2021b). Alguns dos
fatores foram observados no paciente, tais como sexo masculino e idade acima de
60 anos, sendo que, como ja mencionado no relato, carecem informagdes para a

classificagao do estadiamento N.

Além disso, no presente caso, foram observadas intercorréncias comuns aos
pacientes oncologicos, como a neutropenia febril durante os regimes de
quimioterapia, condicdo que contribui para a precarizagdo prognostica e se fez

presente no contexto de seu obito.

6 CONSIDERAGOES FINAIS

Como se vé, a MF se manifesta por meio de diversas caracteristicas clinicas e, mais
que isso, apresenta-se, na grande maioria das vezes, de maneira extremamente
inespecifica. Grande parte dos pacientes apresenta a doencga de forma indolente,
com progressao lenta, sendo que sao raros os casos em que ocorre evolugao para
lesbes cutdneas graves e disseminadas, com a presengca de tumores e/ou
eritrodermia. Com isso, o diagndstico se torna um desafio, visto que ha uma grande
interseccdo com dermatoses inflamatérias benignas que se apresentam de maneira

semelhante. Até mesmo o estudo histopatolégico pode apresentar resultados
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inespecificos durante os estagios iniciais de MF, o que dificulta ainda mais o
estabelecimento do diagndstico e tratamento efetivo, levando, em raros casos, a
disseminagdo, exacerbagdo das lesdes e envolvimento extra cutdneo, com

precarizagao importante do prognastico.

O presente relato de caso buscou evidenciar justamente tal evolucdo da MF,
passando pela inespecificidade do quadro, o grande desafio do diagndstico,
agravamento da doenca, presenca de complicagdes e refratariedade do tratamento,
culminando na deterioragdo do prognéstico e 6bito. Trata-se, portanto, de extrema
importancia cientifica, visto que o conhecimento sobre a elucidacido dos impactos
negativos na evolugao do quadro pode evitar que tal desfecho se repita em novos

casos.
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