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A Mastite Granulomatosaldiopatica (MGI) é uma doenga inflamatéria crénica rara,
benigna e autolimitada de etiologia desconhecida. A incidéncia € incerta, acomete
geralmente mulheres em periodo fértil com historia recente de gestagao e aleitamento.
A literatura sugere que, a confirmagéo histopatologica combinada a exclusdo de
malignidade e de outras causas de doenca granulomatosa s&o apontadas como
relevantes para a decisdo clinica e para a prevengao de tratamentos desnecessarios.
O estudo envolveu dez casos de mulheres atendidas no Servico de Mastologia
do Hospital Universitario Cassiano Anténio de Moraes (HUCAM). As pacientes foram
diagnosticadas no periodo de julho de 2015 a novembro de 2016, e até o término da
pesquisa, ainda estavam em acompanhamento. O tratamento dos casos envolveu
medicagbes descritas na revisao de literatura; mesmo que alguns medicamentos
ainda sao motivos de controvérsia por varios autores e porque ainda nao ha
protocolos. A média de percepcado dos sintomas até confirmar a doenca foi de 3,2
meses. Diante das incertezas para o diagndstico da MGI, o manejo ideal da doenga
ainda é pretexto de discussdes enesse contexto realizou-se este estudo com as
informacgdes identificadas em prontuarios das pacientes do Servigo de Mastologia do
HUCAM, tendo como base os dados da literatura nacional e internacional como forma

de abranger essa patologia ainda pouco conhecida na pratica médica.

Palavras-chave: Mastite granulomatosa, Diagnostico, Tratamento.

ABSTRACT
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Idiopathic Granulomatous Mastitis (MGI) is a rare, benign, self-limiting chronic
inflammatory disease of unknown etiology. The incidence is uncertain, it usually affects
fertile women with a recent history of gestation and lactation. The literature suggests
that histopathological confirmation combined with exclusion of malignancy and other
causes of granulomatous disease are pointed out as relevant for unnecessary clinical
decision and prevention of treatment. The study involved ten cases of women attended
at the Mastology Service of the Hospital UniversitarioCassianoAntonio de Moraes
(HUCAM). The patients were diagnosed in the period from July 2015 to November
2016, and until the end of the research, they were still under follow-up. In the treatment
the case reports involved medications described in the literature review; even though
some medications are still controversial by several authors and because there are no
protocols yet. The mean perception of symptoms until the disease was confirmed was
3.2 months. In view of the uncertainties for the diagnosis of MGl, the ideal management
of the patients is still a pretext for discussion, and in this context, this study was carried
out with the information identified in the patients treated at the HUCAM Mastology
Service based on data from the national and international literature as a way of
covering this pathology still little known in medical practice.

Keywords: Granulomatous mastitis, Diagnosis, Treatment.
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A Mastite Lobular Granulomatosa, que também recebe a nomenclatura Mastite
Granulomatosa Idiopatica (MGI) (STEFANON et al., 2005) € uma doenca rara, de
condigéo benigna, crénica de causa desconhecida (HOLANDA et al., 2016; RUIZ-
MORENO; PENA-SANTOS, 2012), relacionada a gravidez e & lactagao, e geralmente
afeta mulheres jovens em idade fértil e pode aparecer meses ou mesmo anos apos a
gravidez (CREMONA; TOSTO; AGNELLO, 2013; RUIZ-MORENO; PENA-SANTOS,
2012).

Mesmo que a origem da MGI seja idiopatica, duas hipoteses evidenciam que
esta doenca pode ser causada por Corynebacterium; outra hipotese € que esta
relacionada a uma reagao autoimune a secrec¢ao ductal, uma reacdo em que o parto,
a lactacéo e o uso de contraceptivos orais desempenham papéis no desenvolvimento
da doenga (TONELLO, 2009).

Estudos mais atualizados sugerem a associagdo da MGI com o tabagismo,
diabetes mellitus, o uso de contraceptivos orais, hiperprolactinemia e deficiéncia de
alfa-1-antitripsina, entretanto, essa correlacdo nao tem comprovacao cientifica
(GOULART et al., 2011; TONELLO, 2009).

O diagnéstico da MGl é baseado na exclusdo. O exame histopatoldgico revela
geralmente uma reacgao inflamatéria granulomatosa, indicando a necessidade de
excluir outras doengas, como tuberculose, infec¢gdes fungicas, sarcoidose,
granulomatose de Wegener, bem como as reagdes granulomatosas encontradas nos
carcinomas (HOLANDA et al., 2016). A mamografia e a ultrassonografia podem

contribuir para o diagnéstico, mas nao sao exames conclusivos (TONELLO, 2009).

O mecanismo patogénico etiolégico proposto da doenga é o dano epitelial
capaz de permitir que as secregdes extravasemno tecido conectivo lobular,
ocasionando uma reagao imune localizada, com migrac¢ao de linfécitos e macréfagos
(TONELLO, 2009).

A apresentacao clinica e a duragdao dos sintomas variam, e refletem a
heterogeneidade da doenca. Geralmente a MGI se apresenta como uma massa
endurecida, fixa, raramente dolorosa, capaz de comprometer qualquer area da mama,
poupando a regido retroareolar. Usualmente ndo ocorrem descarga mamilar,

envolvimento bilateral e linfonodomegalias (TONELLO, 2009).

2 OBJETIVO



10

O objetivo do estudo é realizar uma revisao de literatura e relato de uma série
de dez casos de MGI diagnosticados e acompanhados noServigo de Mastologia
do Hospital Universitario Cassiano Antonio de Moraes (HUCAM) no periodo de julho
2015 a novembro 2016.

3 MATERIAIS E METODOS
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Neste estudo foram relatados dez casos acompanhados no Servico de
MastologiadoHospital Universitario Cassiano Anténio de Moraes (HUCAM). As
pacientes foram diagnosticadas no periodo de julho de 2015 a novembro de 2016, e

até o término da pesquisa, ainda estavam em acompanhamento.

Trata-se ainda de uma revisdo de literatura que envolveu um levantamento

bibliografico e analise de textos relacionados.

Para a realizagdo dessa revisdo, os artigos de ordem cientifica foram
consultados nas bases de dados dos sites PubMed, Scielo, Bireme e Google
Académico. Como fontes de busca foram utilizados os seguintes descritores em lingua

inglesa e portuguesa: Mastite granulomatosa, Diagndstico, Tratamento.

4 REVISAO DE LITERATURA



12

4.1 MastitesGranulomatosa Idiopatica: origem e definicao

Em 1967 a terminologia “Mastite Granulomatosa Idiopatica” (MGI) foi utilizada
pela primeira vez ao descrever essa condigdo da mama parecida histologicamente
com a tuberculose (TONELLO, 2009).

Inumeros processos na patogenia da MGI séao responsaveis pelas inflamagdes
granulomatosas da mama, por isso podem ser incluidos no termo genérico de mastite
granulomatosa (TONELLO, 2009); no entanto, alguns autores como Going et al. em
1987 apontaram a terminologia “mastite lobular granulomatosa” para separar essa
lesdo das outras formas de mastite granulomatosaperiductal, que sao outras formas
de apresentagdo das doengas granulomatosas que podem afetar as mamas, como:
tuberculose, sarcoidose, granulomatose de Wegener, arterite de células gigantes,
reagao a corpo estranho, micoses, etc. (TULI et al., 2007).

Na literatura mundial, o termo foi utilizado pela primeira vez, em 1972 por
Kessler E. e Wolloch Y. (PEREZ; OTERO; GOMEZ, 2015; LIZANO et al., 2013;
TORREGROZA-DIAZGRANADOS et al.,, 2007), foi a partir dai que surgiu a
diferenciagdo da MGl com outras formas de mastite de células plasmocitarias e a
descricao e separagdo com outras formas de mastite granulomatosa (TONELLO,
2009).

Mesmo que a origem da MGI seja idiopatica, supde-se que esta doenga pode
ter como causa o Corynebacterium. Outra hipotese é que pode estar relacionada a
uma reagao autoimune a secregao ductal, uma reacdo em que o parto, a lactagao eo
uso de contraceptivos orais desempenham papéis no desenvolvimento da doenca
(HOLANDA et al., 2016; GOULART et al., 2011).

Ja foi também postulado que a MGI seria uma condi¢gdo proveniente de uma
resposta autoimune (BOUTON et al., 2015). Acredita-se que um dano ao epitélio
ductal proveniente de um trauma, irritacdo quimica ou infec¢ao, poderia acarretar o
extravasamento de gordura no lumen e secregao de proteinas no tecido lobular, e
causar resposta granulomatosa com migragao de linfécitos e macréfagos. Os testes
soroldgicos para os fatores antinuclear e reumatoide foram negativos (GOULART et
al., 2011).

A MGI, geralmente, se caracteriza por um granuloma n&o caseoso e

microabscessos confinados ao l6bulo da mama (TONELLO, 2009); no entanto, Al-
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Kahffat et al. (2008) citam que estes microabscessos podem ser detectados ou nao,

€ na maior parte da literatura nao sao descritas como uma caracteristica intrinseca.

A MGI é uma doencga inflamatoria benigna, autolimitada, rara e de etiologia
desconhecida (KSHIRSAGAR et al., 2017; RAMAN; MANIMARAN, 2016;BARROS et
al., 2015; PEREZ; OTERO; GOMEZ, 2015; LIZANO et al., 2013; CREMONA; TOSTO;
AGNELLO, 2013; GOULART et al.,2011; PEREZ, et al., 2007; STEFANON et al.,
2005; VERA-SEMPERE et al., 2000) e que pode mimetizar caracteristicas clinicas e
radiolégicas de carcinomas e abscessos mamarios (GOULART et al.,
2011).Histologicamente se caracteriza por inflamagaogranulomatosa crénica dos
I6bulos, sem necrose e evidéncia de microrganismos. Ndo se associa a trauma,

infecgao especifica e corpo estranho (LIZANO et al., 2013).

4.1.1Epidemiologia

A MGI ocorre principalmente em mulheres jovens, entre 17 e 42 anos (média
de 33 anos), em idade fértil (média de idade de aproximadamente 36,5 anos) e
frequentemente com lactagéo recente (PEREZ; OTERO; GOMEZ, 2015; ZHANG et
al., 2014; GOULART et al., 2011; STEFANON; GONCALVES; ROSSI, 2005). Quase
invariavelmente todas as pacientes com MGl apresentam historia de gravidez recente,
usualmente nos ultimos seis anos(STEFANON; GONCALVES; ROSSI, 2005).A
histéria natural da doenga pode ser prolongada e também recorrente (KOK;
TELISINGHE, 2010).

A literatura aponta que cerca de 16% das mulheres estdo em vigéncia de
amamentacdo, e comumente a apresentacdo da doenca € unilateral, podendo
comprometer qualquer quadrante da mama, com excecdo da regiao subareolar
(GOULART et al., 2011).

Kshirsagar et al. (2017) e Goulart et al. (2011) descrevem que recentes estudos
identificaram que a incidéncia da doenga ainda é incerta, no entanto, a literatura
registra que nos ultimos 30 anos, haviam apenas 120 casos descritos, o que evidencia
a raridade da patologia. A maior série dos levantamentos realizada foide um estudo
publicado em 2010 com 43 (quarenta e trés) pacientes.
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O estudo de Baslaim et al. em 2007 mostraram que o total de casos de MGI
correspondia a 1,8% de 1.106 mulheres com doenga benigna na mama, estudo este,
retrospectivo de 1996 a 2005 (GOULART et al., 2011).

Nao ha predisposicao étnica para a MGI, mas observa-se uma frequéncia maior
em paises mediterraneos, como Turquia, Jordania, Asia, Arabia, China e Malasia
(TONELLI, 2009): Al-Khaffafet et al (2008) evidenciaram em seus estudos que osnao

caucasianos nao seriam predispostos a doencga.

4.2 Patologia

Pacientes com MGI frequentemente apresentam massas unilaterais ou
bilaterais nasmamas de varios tamanhos (ZHANG et al., 2014).0 tamanho do tumor
varia de 1 a 8 cm, com uma média de 6 cm. Os achados clinicos, muitas vezes,

sugerem outra patologia, como o carcinoma da mama (TONELLO, 2009).

A reacdo inflamatéria granulomatosa centrada nos I6bulos da mama -
lobulitegranulomatosa — caracteriza a alteragdo patologica primaria da MGI.Ao redor
dos lébulos s&do encontrados granulomas compostos por histidcitosepitelidides,
células gigantes de Langerhans associados a linfécitos, células plasmocitarias e
ocasionais eosindfilos. Os corpos esteroides sdo pouco comuns € 0s corpos de
Schaumann ndo sao reportados nas células gigantes formadas na MGIl. Mesmo né&o
sendo comum, a necrose de gordura e abscessos com leucdcitos

polimorfonuclearespodem ser encontrados em alguns casos (TONELLO, 2009).

A MGI na microscopia caracteriza-se por infiltrado inflamatorio misto
(mononuclear e polimorfonuclear) (Figura 1), rico em histiécitos dentro e fora dos
l6bulos mamarios, formagdo de granulomas ndo caseosos e microabscessos
(aglomerado de neutréfilos) e auséncia de agentes etiologicos infecciosos
(STEFANON et al., 2005).
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Figura 1. Fotomicrografia — Infitrado misto
(PAS100x)
Fonte: STEFANON et al. 2005, p.229.
Nos casos mais severos, os granulomas confluentes podem obstruir ou
obliterar a distribuicado ductolobular, principalmente na por¢ao central do tumor. Na
necrose lobulocéntrica, o abscesso formado e a fibrose contribuem para esse

consequente desaparecimento da distribuicao lobular (Figura 2).

"‘

ol L - |
Figura 2. Fotomicrografia — Microabscesso (hematoxilina-
eosina, 400x)
Fonte: PATEL et al. 2010, p.271.



16

A atrofia e as degeneragdes do epitélio lobular ocorrem nas lesées avangadas

e os ductos incorporados nas lesdes podem se dilatar e apresentar inflamacéao

periductal ou intraductal, contudo, geralmente isso ndo € comum de acontecer. Os

ductos e os I6bulos, ao serem afetados, ndao contém materiais cristalinos refrateis,

birrefringentes ou calcificagdes. A metaplasia escamosa dos ductos ou epitélio lobular
s&o pouco comuns e as vasculites ndo sao encontradas (TONELLO, 2009).

Figura 3. Canal interrompido (Seta preta) com célula gigante multi-nucleada.
(Coloragédo com Hematoxilina & Eosina, 400 X).
Fonte: PATEL et al. 2010,p.271.

A Figura 3 ilustra a mastite granulomatosa com inflamagao perilobular e

periductal com células gigantes multinucleadas.
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4.3 Manifestagdes Clinicas
A massa endurecida, fixa, ndo raramente dolorosa é a apresentacao tipica da

MGI. A area acometida costuma ser bem definida, no entanto, pode apresentar
nédulosdifusos (TONELLO, 2009).

Figura 4. Cicatrizes, sem tratamento medicamenoso, em
acompanhamento ha um ano.
Fonte: Arquivo do autor.
A manifestacao clinica mais comum na MGI é a palpacao de nédulo em mama
unilateral, ocorre cerca de 57% dos casos; dor mamaria relaciona-se a 33% dos casos

(GOULART et al., 2011).

Estudos comprovaram que as lesdes podem variar de 1 a 10 cm, uma média
de 5,5 cm. Alguns estudos sugeriram ser mais presente na mama esquerda (Figuras
5 e 6), sendo que a maioria identifica que pode afetar em ambas as mamas. O
envolvimento bilateral ndo € muito comum, podendo ocorrer em até 25% dos casos.
Pode haver fixacdo do musculo peitoral ou da pele, ou um espessamento cutaneo

associado ao acometimento de carcinoma (TONELLO, 2009).

Aproximadamente 56% dos casos relatados no estudo de Tuli et al. 2007, foram

suspeitos de carcinomas.



18

y ‘ 3
Figura 5. Cicatrizes pés tratamento com Figura 6. Ulceras em cicatrizagdo apods
metotrexato, sem recidiva ha um ano e seis meses. tratamento com prednisona por dois meses.
Fonte: Arquivo do autor. Fonte: Arquivo do autor.

Pacientes com apresentagdo mais prolongada podem desenvolver fistulas,
inversao do mamilo, abscessos, inflamagao da pele e ulceracdo. O derrame papilar,
galactorréia e linfonodos axilares suspeitos comumente n&o estao presentes e estima-

se que esse ultimo seja encontrado em apenas 15% das pacientes (TONELLO, 2009).

As manifestacdes clinicas da MGI ainda ndosao especificas, por apresentar
semelhancas a outras condicdes, por isso ha necessidade de diferencia-la para obter
um diagnéstico preciso (TONELLO, 2009).0 diagndstico de MGl é dado por excluséao,
descarta-se outras causas de doengas malignas e granulomatosas (GOULART et al.,
2011; TONELLO, 2009), como ilustra o Quadro 1.

Quadro 1. Diagnéstico diferencial de mastite granulomatosa lobular idiopatica.

Granulomatose de Wegener Infecgao Fungica
Sarcoidose Doencgas parasitarias
Mastopatia por Diabetes Mellitus Outras Colagenoses
Tuberculose Mamaria Neoplasia de Mama

Fonte: GOULART et al. 2011, p.48.

Atenta-se que mais de 50% das pacientes com MGI sdo diagnosticadas
erroneamente com cancer de mama e consequente atraso no diagndstico definitivo e

possiveis tratamentos inadequados (GOULART et al., 2011).
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4.4 Exames Complementares

O exame de ultrassom costuma nao ser conclusivo para a MGI. A literatura
explicita que as caracteristicas deste examesao inespecificas e contemplam muitas
doengas, podendo detectar um processo benigno ou maligno (HOLANDA et al., 2016;
TONELLO, 2009). Ao ultrassom as lesbes podem serhipoecoicasirregulares ou
multiplas lesdes loculadas, heterogéneas e com reforgo acustico posterior (Figura 7)
(GOULART et al., 2011).

Figura 7. Mastite granulomatosa. Formacdo amorfa, com
orientacdo nao paralela a pele, margens nao circunscritas,
hipoecoica e de limites mal definidos

Fonte: GOULART et al. 2011, p.47.

O aspecto ultrassonografico de multiplas imagens hipoecoicas e heterogéneas,
frequentemente contiguas e confluentes, sao sugestivas de MGl (STEFANON et al.,
2005).

O Doppler, que geralmente ndo é solicitado, identifica um aumento da
vascularizagdo na lesdo e no tecido circunjacente, mas essas revelagbes nédo séo
conclusivas (ZHANG et al., 2014; TONELLO, 2009).

Os achados radiolégicossao indicados como método complementar e
normalmente sdo inespecificos. E comum detectar uma densidade assimétrica,
massas hipoicoicas ou estruturas nodulares (GOULART et al., 2011; TONELLO,
2009), como ilustra a Figura 8.
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Figura 8. Abscesso. A: Lesdo amorfa, unilocular, complexa, com margens n&o circunscritas, orientagéo
paralela a pele, heterogénea, com ecogenicidade variavel, predominantemente hipoecoica e discreto
reforgo acustico posterior, correspondendo a abscesso com area de flutuagao. B: Lesdo ovoide, com
margens circunscritas, orientacdo paralela a pele, hipoecoica, homogénea, apresentando discreto
reforgo acustico posterior, correspondendo a abscesso em formagao.

Fonte: HOLANDA et al. 2016, p.392.

Recentes estudos tém revelado o uso de ressonéancia nuclear magnética, como
uma modalidade diagndstica complementar. Este exame é indicado nos casos em que
a mamografia(Figuras 9(A) e 10) e a ultrassonografia (Figuras 7 e 9(B)) néo detectam
alteragbes. Contudo, nenhum método de imagempermite diferenciar doengas
granulomatosase neoplasias das mamas (Figura 9) (GOULART et al., 2011,

TONELLO, 2009).

Figura 9. A: Mamografia mostra densidade de aparéncia maligna (seta) em quadrante superior lateral
de mama esquerda. B: A ultrassonografia mostra uma imagemhipoecoica de forma irregular (cerca de
1,5 cm). C: A ressonancia magnéticamostra uma imagem de maior captagcéo, borda lobulada (seta)
com um nivel de preocupacao intermediario de malignidade.

Fonte: MO HU et al. 2013, p.3.
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Tuli et al (2007) detectaram evidéncias variadas no exame de ressonancia
nuclear magnética, e tiveram dificuldades em identificar nas imagens, caracteristicas

da doenga e sugeriram a limitagdo no uso deste tipo de exame.

A literatura dispde de poucos relatos sobre a mamografia (Figura 10), mas é
firmado que este exame nao é indicativo para pacientes jovens com mama mais densa
e é mais sensivel em mamas idosas que apresentam um parénquima mamario mais
substituido de gordura. Em mamas mais densas, o exame pode ser negativo
(TONELLO, 2009; DIAZGRANADOS-TORREGROZA et al., 2007).

Figura 10. Mamografia revelando mamas heterogeneamente densas,
com assimetria focal no quadrante superior lateral da mama esquerda
(destaque).

Fonte: GRAZIANO et al. 2016, p.304.
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O exame histopatolégico é capaz de diagnosticar a MGl (DIAZGRANADOS-
TORREGROZA et al., 2007), por caracterizar o granuloma nao caseoso de células
gigantes, multinucleado, restrito ao I6bulo mamario, com formacdo de
microabscessos. Quando se faz a pungdo por agulha fina sdo encontrados
histiocitosepiteloides abundantes, predominio de infiltrado neutrofilico e auséncia de
necrose (RUIZ-MORENO; PENA-SANTOS, 2012; GOULART et al., 2011). Como
pode ser ilustrado nas figuras 1, 2 e 3.

4.5 Tratamento

E recomendado o tratamento primario da MGl com a excisdo local ampla,
considerada mais benéfica do que a excisao limitada nos casos de doenga localizada.
Nos casos em que ha complicagdes pos-operatorias e a doencga resiste, recomenda-
se o uso de corticoides (GOULART et al., 2011).

A terapia com corticoides tem apresentado resultado positivo, e tem sido
indicada para controlar e prevenir a recorréncia da doenca, e também € uma opcéao
para o tratamento primario em lesbes extensas (STEFANON et al.,, 2005).0s
esteroides também s&o indicados para diminuir o tamanho das lesdes irressecaveis,
para reduzir o tempo de fechamento da ferida operatéria e para os casos em que foi
realizada apenas biopsia incisional (GOULART et al., 2011).

Goulart et al. recomendam a dose de prednisona de 2 a 30 mg/diapor pelo
menos duas semanas, até a resolugdo do quadro clinico. Indica-se o uso de
imunossupressores - Metotrexato e Azatioprina -para os casos resistentes a terapia
com corticoides. O hormonio prolactina deve ser avaliado e tem sido apontado como
causa de resisténcia e recidivas quando elevado. O uso de imunossupressores foi
mais efetivo no controle da inflamagéo e na prevencdo de complicagcbes futuras.
Existem registros que revelam a espontanea resolu¢ao em 50% dos casos de MGI no
periodo de 14,5 meses, quando o manejo € expectante. Nao ha necessidade de
antibioticoterapia, exceto em casos de infec¢do secundaria.

O estudo de Sheybani et al (2015) envolvendo 22 (vinte e duas) pacientes com
diagnostico de MGI, foi prescrito tratamento com prednisona, prednisona com
metotrexato, ou metotrexato sozinho. Inicialmente foi administrado prednisona de 0,5-

1,0 mg/kg/dia durante 3-4 semanas com resposta clinica satisfatéria, apos foi reduzida



23

5,0 mg/semana até a dose de 10,0 mg/semana que permaneceu por 2-3 semanas,

nao houve recorréncia e o tratamento foi interrompido.

Nas pacientes com recidiva da doenca foi iniciado o corticoide e a
administragao do metotrexato a 7,5-10 mg/semana com suplementagao de 5,0 mg/dia
de acido fdlico e a prednisona foi gradualmente reduzida conforme ja relatado.
Naquelas com resposta lenta ou nao responsiva, a dose do imunossupressor foi até
15,0 mg/semana por meses e em seguida descontinuado gradativamente. Em todos
os casos a funcado hepatica foi avaliada mensalmente. O metotrexato sozinho foi
administrado em pacientes com maior risco de efeitos adversos ou contraindicagéo
ao corticoide (SHEYBANI et al., 2015).

Para os casos de lesdes extensas, a cirurgia nem sempre € a melhor opgéo,
devido a estética. Em abscessos maiores que 4 cm a drenagem cirurgica pode ser
indicada (STEFANON et al., 2005).A literatura destaca que as taxas de recorréncia
apos a excisdo apresentam variagéo de 5 a 50% dos casos. Indica-se 0 seguimento
a longo prazo para iniciar a terapéutica precocemente no caso de recorréncia
(TONELLO, 2009).

O tempo do seguimento ainda nado foi estipulado devido a auséncia de
conhecimento desta doencga. Alguns autores sugerem um acompanhamento a cada 3
a 6 meses, com exame clinico nos primeiros dois anos e depois, anualmente. Em caso
de sintomas adicionais, devem ser realizados exames complementares diagndsticos
(TONELLO, 2009).

A recorréncia, persisténcia e o surgimento de complicagbes como a formagéao
de abscessos e ulceracdes de pele ndo sdo incomuns e podem acometer até 50%
dos casos (TONELLO, 2009; STEFANON et al., 2005).

A MGI pode simular cancer de mama no exame clinico e mamografico, no
entanto, os achados ultrassonograficos de multiplas imagens tubulares hipoecoicas,
contiguas e confluentes, em mulheres jovens com historia de lactacdo recente,

sugerem esta rara doenca inflamatdéria cronica da mama (STEFANON et al., 2005).
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5 RELATO DOS CASOS

O relato dos casos envolveu dez pacientes acompanhadas no Servico de
Mastologia do Hospital Universitario Cassiano Antonio de Moraes (HUCAM) — Tabela
1. As pacientes incluidas no estudo foram diagnosticadas no periodo de julho de 2015
a novembro de 2016, e até o término da pesquisa, ainda estavam em

acompanhamento neste servigo.

A idade das pacientes com MGI variou de 25 anos a 48 anos com meédia de
32,7 anos (+ 8,04).Entre os sintomas iniciais relatados pelas pacientes, trés
apresentaram nodulo seguido de ulcera, trés com nédulos associados a hiperemia,
duas somente com nodulos, uma com hiperemia seguida de nédulo e uma apresentou
nodulo e descarga papilar purulenta e todas relataram algum grau de dor no inicio dos
sintomas. A mama esquerda foi a mais acometida e duas pacientes tiveram lesao

bilateral.

Exames de imagem foram realizados em todos os casos, as dez pacientes
apresentaram imagens suspeitas de malignidade a ultrassonografia e duas também
realizaram mamografia, por apresentar mais de 40 anos, com areas densas a
investigar. Nenhuma paciente necessitou realizar ressonancia magnética para

propedéutica diagndstica.

O tempo de inicio dos sintomas até concluir o diagnéstico variou de um més a
dez meses, com média de 3,2 meses (+ 2,52). O diagndstico definitivo foi estabelecido
em todas as pacientes por histopatoldgico apos biopsia incisional da regido mais
comprometida pela doenca, além de exclusdo de outras causas de doencas
granulomatosas a seguir: BAAR — pesquisa de tuberculose — cultura para fungos e
pesquisa de micobactérias atipicas.

Quanto ao uso de antibidtico, nove pacientes receberam tratamento com
antibiodtico prévio ao diagnostico, prescrito por médico generalista em pronto socorro,
sem resposta terapéutica, e apenas uma nao recebeu. O uso de prednisona — 1
mg/kg/dia — foi administrado em cinco pacientes como dose de ataque por um més.
Trés pacientes apresentaram resposta satisfatoria em 30 dias e o escalonamento foi
realizado sequencialmente. Porém duas delas ndo foram responsivas e institui-se
mais um més de corticoterapia com redugao escalonada mensal (20mg/dia). Destas

duas, uma apresentou recidiva apos dois meses do término da prednisona, € iniciou-



25

se nova dose de ataque do corticoide e ainda segue em escalonamento da droga com
boa resposta clinica. Outras quatro pacientes apresentaram redugdo e controle

espontaneo das lesdes sem qualquer intervengao.

A corticoterapia foi contraindicada por diabetes mellitus em uma paciente,
sendo prescrito acido folico 10,0 mg/semana associado ao imunossupressor —
Metotrexato — inicialmente 7,5 mg/semana com necessidade de aumento da dose até
15mg/semana e posterior resposta satisfatéria, em um curso total de tratamento de
quatro meses, sem recidivas subsequentes. Nenhuma paciente necessitou de

tratamento complementar a prednisona até o término deste estudo.

Do total de pacientes acompanhadas, cinco nao realizaram drenagem
espontanea ou cirurgica, trés apresentaram drenagem esponténea, uma passou por

cinco drenagens cirurgicas e uma fez apenas uma drenagem cirurgica.

Em relagcdo ao exame fisico na época da realizagdo do estudo, oito pacientes
apresentavam doenga controlada (apenas cicatrizes), uma com abscesso ativo e uma

com lesao ulcerada em regresséao.
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Tabela 1. Lista de pacientes acompanhadas no Servigo de Mastologia do Hospital Universitario Cassiano Antonio de Moraes (HUCAM)

CASO IDADE SINTOMAS TEMPO DO 1°  ANTIBIOTICO TRATAMENTO TRATAMENTO DRENAGEM RECIDIVA  EXAME FISICO
(anos) INICIAIS SINTOMA AO PREDNISONA METOTREXATO
DIAGNOSTICO (dose — ataque) (7,5mg/semana)
(meses)
1 25 Nédulo e Ulcera 2 Sim 60mg/dia Nao 5 cirargicas Sim Cicatriz
2 27 Nodulo e hiperemia 2 Sim 60mg/dia Nao 1 espontanea Nao Cicatriz
3 28 Hiperemia e nédulo 10 Sim Nao Nao 1 espontanea Nao Cicatriz e abscesso
4 33 ndédulo 3 Sim 60mg/dia Nao Nao Nao Cicatriz
5 29 Nodulo e hiperemia 3 Sim Nao Nao Nao Nao Cicatriz
6 37 Nédulo e Ulcera 4 Sim Nao Nao 5 espontaneas Nao Cicatriz
7 27 Nédulo 3 Nao 60mg/dia Nao 1 cirdrgica Nao Cicatriz
8 46 Descarga papilar 1 Sim Nao Sim Nao Nao Cicatriz
purulenta e nédulo

9 28 Nédulo e Ulcera 2 Sim 60mg/dia Nao Nao Nao Cicatriz e Ulcera
10 47 Noédulo e hiperemia 2 Sim Nao Nao Nao Nao Cicatriz

Fonte: Arquivo do autor.
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6 DISCUSSAO

A MGI foi descrita pela primeira vez em 1972 por Kessler e Wollch. E uma
doenca inflamatoria crbnica rara, benigna e autolimitada, sem causa conhecida e que
pode mimetizar caracteristicas clinicas e radioldgicas de carcinoma e abscesso
mamarios (BOUTON et al., 2015; GOULART et al., 2011). Recentes estudos indicam
que a incidéncia da MGI ainda € incerta, entretanto, a literatura registra que, nos
ultimos 30 anos, eram apenas 120 casos descritos (KSHIRSAGAR et al., 2017).

A discussao que envolve sobre a etiologia da MGl ainda é incerta e conflitante,
e sao muitos os fatores que podem estar implicados a esta doenca, como lactacao,
gestacdo, uso de anticoncepcional oral, reagdo autoimune ou deficiéncia de alfa-1-
antitripsina, infecgdo por Corynebacterium, e outras implicagdes menos frequentes,
como o diabetes mellitus e o tabagismo (HOLANDA et al., 2016; ZHANG et al., 2014;
PATEL et al., 2010).

O diagndstico se baseia na exclusao. O exame histopatoldgico revela uma
reacao inflamatoria granulomatosa, sendo necessario excluir outras doengas como
tuberculose, infecgdes fungicas, sarcoidose, granulomatose de Wegener, bem como
as reacbes granulomatosas encontradas nos carcinomas (GOULART et al., 2011;
TONELLO, 2009).

Como foi descrito no relato dos casos, o inicio dos sintomas até detectar a
doencga foi de 3,2 meses; e estudos ja evidenciaram que a duragdo média dos
sintomas até a identificacdo da doenca é de dois meses (GOULART et al., 2011). A
meédia de idade da série foi de 32,7 anos, compativel com que a literaturaevidencia,
média de 33 anos (STEFANON et al., 2005).

Nos relatos dos casos, o tratamento envolveu o uso de antibiético na maioria
das pacientes, apenas uma delas nao recebeu. O uso de prednisona foi administrado
em cinco pacientes, e as outras cinco ndo. A administragdo de corticoides éindicada
como forma de tratamento para diminuir as lesbes e a frequéncia de recorréncia
(GOULART et al., 2011).

A literatura reforca que devido a recorréncia depois do tratamento com
administracado de corticoides € possivel que a doengca se mantenha latente e, por
motivos ainda ndo conhecidos e pode reaparecer apos alguns meses. Por esse
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motivo, recomenda-se o seguimento do medicamento a longo prazo (GOULART et al.,
2011).

Estudos indicam como medida preventiva direcionar a terapia com corticoides
em doses baixas. No entanto, em casos mais complicados com a presenga de
abscessos, indica-se adrenagem cirurgicaantes do inicio da terapia com corticoides.
Deve-se excluir o acometimento de doencgas infecciosas antes de iniciar a
corticoterapia (GOULART et al., 2011; STEFANON et al., 2005).

O uso de imunossupressores — Metotrexato — foi utilizado em apenas uma
paciente. Este medicamento é mais efetivo no controle da inflamagéao e na prevencéao
de complicagdes futuras (GOULART et al., 2011). A regressao espontanea ocorreu
em quatro pacientes apds o diagnoéstico. Existem registros de resolugado esponténea
em 50% dos casos de MGl em um periodo de 14,5 meses quando o manejo €
expectante (PATEL et al., 2010). A antibioticoterapia ndo se faz necessaria por ser
uma doencga asséptica, com excegcdo nos casos em que € identificada infeccao
secundaria (HOLANDA et al., 2016; GOULART et al., 2011).

Em muitas pacientes a conduta mais utilizada foi a drenagem cirurgica, que séo
indicadas nos casos refratarios ou colecdes persistentes.Quando houver casos de
fistulas, a excisdo cirurgica ampla e a mastectomia sédo indicadas (GOULART et al.,
2011).
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7 CONCLUSAO

Conforme descricio da literatura, a MGI € uma doenca de resolucédo lenta, com
bom progndstico, devido a sua autolimitagédo, por ser benigna e por ndo apresentar,
até o momento, casos de fatalidade.

O diagnéstico é baseado na exclusao, portanto, a histéria clinica tem grande
importancia nesse contexto ao passo que a mamografia e a ultrassonografia sao
métodos que podem contribuir na conclusao do diagnostico, mas nédo sao definitivos.
Dessa forma, os métodos de biopsias e exclusdo citoldégica de outras causas de

doencgas granulomatosas sao necessarios e auxiliam no diagndstico.

Como a MGI é uma doencga que ainda € limitada em seu pleno conhecimento,
nao ha consenso quanto ao tratamento ideal. A literatura sugere que a confirmagao
histopatoldgica com revelagdo de um processo granulomatoso com sugestao de MGl,
seja um importante indicio para a decisdo clinica, evitando que as incertezas da
doengca fagam com que a paciente seja submetida a varios tratamentos

desnecessarios.

A excisao cirurgica completa ou incisdo e drenagem da les&o sao as principais
modalidades de tratamento cirdrgico. O uso de corticoides e imunossupressao
permanece controverso, apesar dos bons resultados a longo prazo em algumas

pacientes, porém ha tendéncia para que esta condi¢ao se repita apds o tratamento.

Como descrito, o tratamento da série envolveumedicagdes descritas na revisao
de literaturamesmo que alguns medicamentos ainda sejam motivos de controvérsia
por varios autores e que n&o haja protocolos de tratamento. Até porque a MGI é
apontada como uma doenga com remissdo espontadnea e por isso, nao se pode
atribuir, com convicg¢ao, a remissao da doenga em um determinado momento ao uso

de algum tipo de medicacéo.

Os casos relatados evidenciaramMGI e em virtude de suas caracteristicas
inerentes a doenga, de inicio sugeriam outros diagnosticos. Isso ocorre devido a
caracteristica da MGI, ou seja, sua raridade e sua escassa ocorréncia na pratica
médica, onde diagndstico ndo é identificado com facilidade e rapidez. O exame

histopatoldgico é essencial e revela um processo granulomatoso inespecifico.
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Por motivo das incertezas para o diagnostico da MGI, o manejo ideal das
pacientes ainda é pretexto de discussdes. No entanto, diante das duvidas que ainda
norteiam o tema, o presente estudo priorizou as informacgdes identificadas nas
pacientes atendidas no Servigo de Mastologia do Hospital Universitario Cassiano
Antonio de Moraes (HUCAM) tendo como base os dados da literatura nacional e
internacional como forma de abranger essa doenga ainda pouco conhecida na pratica

médica.
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8 PERSPECTIVAS
Diante da analise desta série, propde-se um fluxograma para o diagndstico e

tratamento da MGI em pacientes suspeitas, atendidas no Servigo de Mastologia do

Hospital Universitario Cassiano Anténio de Moraes (HUCAM).

| Histéria e Exame fisico |

v

Estudos de imagem |

¢ Solicitar:

Teste cutaneo com tuberculina (PPD)

Cultura para fungos

Pesquisa de micobactérias atipicas

BAAR e cultura para Mycobacterium tuberculosis

Core Biopsy do nédulo identificado ou
Biopsia incisional da area mais comprometida
da mama

|
v v

Mastite Granulomatosa Secundaria Nenhum diagnéstico etiolégico documentado
Tratamento adequado | Mastite Granulomatosa Idiopatica |
*
drenar abscessos 2 3 cm | Alto risco de efeitos adversos acorticoides ou contraindicagio? |
Nao Sim, somente Metotrexato

v v

° In|C|z.ar preqnlsona, 0’5'.1’0 mg/kg/.d|a e Iniciar prednisona 10,0-15,0 mg/dia associado Metotrexato
* Avaliar efeitos colaterais e glicemia 7,5-10,0 mg/semana ou Metotrexato 7,5-10,0 mg/semana
¢ spmente. <
* Acido félico suplementar 10 mg/semana

Continuar até remissdo completa ou estado o Avaliar efeitos colaterais, hemograma completo e fungéo
estacionario. hepatica.

Redugdo gradual de 5,0 mg/semana até que a Se ndo apresentar melhora, aumentar Metotrexato
prednisona tenha sido reduzida a 5.0 ma/dia. 2,5 mg/semana(no maximo 15 mg/semana).

v v

| Manter até 2-3 semanas. se remissédo completa. | Continuar até remissdo completa ou estado
¢ estacionario (até 4 semanas da dose maxima).

| Acompanhamento a longo prazo ¢

¢ Comece devagar a redugéo gradual de 5,0 mg/semana,
até que a prednisona seja interrompida, continue o
| Recorréncia ou auséncia de resposta Metotrexato por varias semanas ou meses.

v v

| Avaliar prolactina sérica Ii Redugéo Metotrexato 5mg/semana
| Elevado | Acompanhamento a longo prazo

v

| Tratamento Especifico |

_>| Normal I

Fluxograma 1 - protocolo de gestdo de conduta em mastite granulomatosa idiopatica proposto ao Servico de Mastologia
do Hospital Universitario Cassiano Anténio de Moraes (HUCAM).
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