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Relato do caso

=| ldentificagao:
Sexo feminino, 49 anos, casada, fototipo [l, agente de saude, natural do Rio

de Janeiro e residente em Deodoro.

Q Queixa principal:
“Manchas pelo corpo ”

Historia da Doenca Atual:
Paciente refere maculas violaceas, assintomaticas, esparsas, distribuidas

Nnos membros superiores, inferiores e regiao do tronco ha 7 meses.



Relato do caso

Historia familiar:

- Historia patologica pregressa @
""" Nega antecedentes familiares

=l Comorbidades:
HAS, em uso de Losartana
Espondilite Anquilosante em

investigacdo, em uso de

Adalimumabe ha 6 meses %\T Historia social:
Al Nega tabagismo e etilismo

Nega animais domesticos

Doencas crénicas da infancia: Nega.










Hipoteses diagnosticas

Investigacao inicial

Leticia Silva Andrade - HCE - SBD-RJ



HIPOTESES INICIAIS

Primeiras suspeitas diagnosticas

Diante das maculas violaceas no paciente em uso de imunobiologico, foram consideradas:

Farmacodermia Eritema Fixo Pigmentar

Reacdo adversa a fdrmaco Reacéo medicamentosa especifica
| |
Paciente em uso de Adalimumabe ha 6 meses. Reacgdes cutaneas a Maculas violaceas residuais bem delimitadas; recorréncia no mesmo

anti-TNF incluem erupcodes liquenoides e psoriasiformes. local apds reexposicao.




Relato do caso

Histopatologico: Reacao inflamatodria

linfohistiocitaria envolvendo vasos
Encaminhado para Fiocruz

sanguineos. Atentar para dermatite

granulomatosa (hanseniase paucibacilar). para realizacao de

O ECU'-D':I
08/2025

Baciloscopia: negativa.

2025
@

08/2025 2025
Maculas violaceas l Teste de sensibilidade tatil, B 8
assintomaticas no abdome, u térmica e dolorosa

membros superiores e negativos.

inferiores.







HIPOTESES REVISADAS

Novos diagnosticos diferenciais

Com a evolucdo das lesbes para fase de placas, novas possibilidades passaram a ser consideradas:

Parapsoriase Micose Fungoide

Linfoma cuténeo de células T

Linfoproliferativa de células T

Grupo heterogéneo de doengas com placas eritemato-descamativas. Forma mais comum de linfoma cutaneo. Evolui de maculas para

placas e tumores. Diagnodstico exige correlagao clinico-patologica.

Forma de pequenas placas pode preceder MF em alguns casos.




Exames Complementares (@&

Hemoglobina (Hb) 14,48 g/DL HIV Nao reagente
Hematocrito (Ht) 37,4 % HbsAg e Anti-HBC N&o reagente
VCM 84 fL HCV N&o reagente
Leucdcitos 6.690 /mm3 VDRL Nao reagente
Plaquetas 352.000 /mm3 EAN 1:80 Padrao
nucleolar pontilhado
PCR 348 mglL P
Creatinina 0,7 mg/dL __
_ Uroporfirinogénios nas fezes e na :
Ureia (Ur) 45 mg/dL . Negativo
urina
TGO (AST) 19 UL Pesquisa de Células de Sezary Negativo
TGP (ALT) 13 U/L EAS Normal
Saodio (Na) 136 mEq/L
Potassio (K) 4,3 mEq/L



Biopsias Inconclusivas

o Antebraco direito: observa-se leve

espongiose com afluxo de pequenos

linfocitos na epiderme.

oCoxa esquerda: focos de crostas com

grumos bacterianos, alem de leve
dermatite espongiotica com exocitose de

linfocitos.







Maculas e papulas eritemato-violaceas, algumas
encimadas por crostas hematicas de tamanhos

variados e placas eritematoinfiltrativas, bem
delimitadas, de bordas elevadas e centro necraético,

distribuidas pela ,

e face anterior e posterior das
bilateralmente.
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Biopsias

Regiao supraescapular direita

-




Biopsias

Regiao supraescapular direita
-



Biopsias

Regiao supraescapular direita



Biopsias

Regiao lombar direita
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Il AGNOSTICO

Micose Fungoide

de padrao hipocromiante

Linfoma cutaneo primario de células T



Micose Fungoide Hipocromiante

Maior
prevaléncia em Fototipos altos

Variante rara e

frequentemente criancas e adultos
subdiagnosticada

Epidermotropismo
de linfocitos T CD8+

(Fitzpatrick IV - VI) sredominantes

jovens




IMUNOFENOTIPO NA VARIANTE HIPOCROMIANTE

O papel paradoxal dos Linfocitos T CDS8

"A hipopigmentacao das lesdes cutaneas resulta da

citotoxicidade dos linfocitos supressores em | | | | o
N . | Hypopigmented mycosis fungoides: a review of its clinical
relagao aos melanocitos. features and pathophysiology’

Micose fungoide hipocromiante: uma revisao de seus aspectos
clinicos e fisiopatolégicos

Fabricio Cecanho Furlan' José Antonio Sanches?

Furlan, Fabricio Cecanho, and José Antonio Sanches. "Hypopigmented mycosis fungoides: a
review of its clinical features and pathophysiology." Anais Brasileiros de Dermatologia 88

(2013): 954-960.

4 ORIGINAL REPORT MJS
>  Rapidly Progressing CD8-negative Hypopigmented Mycosis Fungoides
0 in Adult Caucasian Male with Good Response to Mogamulizumab " : P :
2 P v Os linfocitos T CD8+ apresentam um efeito
B Agnieszka KIMAK-PIELAS!?, Tadeusz ROBAK?#, Marcin BRAUNS®, Agnieszka ZEBROWSKA®? and Ewa ROBAK!? , ,
‘Department of Dermatology, Medica/ Uniyersitfy of Loqz,_ t0dZ, ‘Department of Dermatology and Venereology, Teaching Hospital No 2, Lo:dz:, ° °
< ;%pforér;:;fn oefnl-tlaoe;rzgzojéolcg)g,y IM;g;i; 73%323;;2 ?izszZZZéj%i;;ggténent of General Haematology, Copernicus Memorial Hospital, £6dZ, t u m o ra I d e ca rate r S u p re Sso r a O e I I m I n a r C e I u I a S
[] [} Y 4 [}
T malignas, o que explica o melhor prognadstico da
Kimak-Pielas, Agnieszka, et al. "Rapidly Progressing CD8-negative Hypopigmented Mycosis Fungoides in . . . "
Adult Caucasian Male with Good Response to Mogamulizumab." Acta Dermato-Venereologica 105 (2025): Va rl a nte h | pOC rO m | a nte .

43932.




Apresentacao Clinica

Maculas ou placas vitiligo-like,
com fina descamacgao, no tronco e
regiao proximal das extremidades,
especialmente nadegas, cintura
pélvica e nos membros inferiores.

R 7,
iy
4

)
i

Furlan, Fabricio Cecanho, and José Antonio Sanches. "Micose fungoide hipocromiante: uma reviséo de seus
aspectos clinicos e fisiopatoldgicos." Anais Brasileiros de Dermatologia88 (2013): 954-960.



PERGUNTA-CHAVE

E possivel ser um caso de

micose fungoide hipocromiante com
apresentacao atipica?



Micose Fungoide
Hipocromiante?




Adulta, 49 anos Q

Micose Fungoide

Hipocromiante?




Adulta, 49 anos Q

Micose Fungoide Fototipo Baixo (I1) 8
Hipocromiante?




Adulta, 49 anos 8

Micose Fungoide Fototipo Baixo (I1) 0
Hipocromiante?

Evolucao rapida Q




Evidéncia clinica e epidemiologica

O estudo da JAAD descreve que apenas 16 casos de " JAAD foural et ha
hIMF em pacientes caucasianos haviam sido arelome ol e e Ray
previamente relatados na literatura até 2003. Hypopigmented mycosis fungoides in Caucasian patients: A

clinicopathologic study of 7 cases

Ardigo, Marco, et al. "Hypopigmented mycosis fungoides in Caucasian patients: a

clinicopathologic study of 7 cases." Journal of the American Academy of Dermatology 49.2
(2003): 264-270.

JAMA Dermatology

O estudo do JAMA Dermatology de 2022
Clinical Presentation and Outcome Differences Between Black d r nas 2 mulheres n3o-
Patients and Patients of Other Races and Ethnicities With Mycosis €screveu apenas uineres nao
Fungoides and Sézary Syndrome negras entre os 62 casos de Micose

Fungoide hipocromiante.

ALLEN, Pamela B. et al. Clinical presentation and outcome differences between Black patients and patients of other
races and ethnicities with mycosis fungoides and Sézary syndrome. JAMIA dermatology, v. 158, n. 11, 2022.



Evidéncia clinica e epidemiologica

Total estimado na literatura indexada:

"Existemm menos de 20-30 casos bem documentados de mulheres adultas

caucasianas (fototipo I-1ll) com Micose Fungoide Hipocromiante em toda a
literatura médica mundial até 2026."

ALLEN, Pamela B. et al. Clinical presentation and outcome differences between Black patients and patients of other
races and ethnicities with mycosis fungoides and Sézary syndrome. JAMA dermatology, v. 158, n. 11, 2022.



E A IMUNO-
HISTOQUIMICA?

O achado decisivo do diagnostico



IMUNOFENOTIPO

Imuno-histoquimica

Marcadores avaliados

CONCLUSAO ANATOMOPATOLOGICA

i | 2 A B oA e S T difusamente positivo

>75% predominante

ad .,

<30% reduzido

parcial perda parcial
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multifocal expressdo multifocal

negativo

CD4g +

ausente

A Padrao CD4+ predominante — contrdrio ao esperado para MF hipocromiante (que tipicamente apresenta CD8+ predominante).




EVIDENCIA CLIiNICA E EPIDEMIOLOGICA

Suporte na literatura

E ESTUDO DE REFERENCIA

Rapidly Progressing CD8-Negative Hypopigmented

Mycosis Fungoides

in Adult Caucasian Male with Good Response to Mogamulizumab

Kimak-Pielas, A. et al. Acta Dermato-Venereologica, 2025

Descreve um caso de IMIF hipocromiante CD8-negativa com progressao

rapida em adulto caucasiano — um padrio semelhante ao do nosso caso,

embora também raro.

DADOS HISTORICOS

casos de hMF em caucasianos

relatados na literatura até 2003 — sendo 7 deles (5

adultos e 2 criangas) descritos em um unico estudo.



O PARADOXO DO CASO

Dissociacao clinico-imunofenotipica

-] .1
APRESENTACAO CLIiNICA IMUNO-HISTOQUIMICA
[ o o
Hipocromiante CD4+ predominante
Lesdes com padrao clinico vitiligo-like CD4 > 75%
Hipopigmentacao clinica sugere citotoxicidade ao melandcito CD8 < 30%

Esperado: CD8+ predominante Padrdo imunofenotipico tipico da forma classica

Imunofendtipo: CD4+ (atipico para variante)

entre fenodtipo clinico (hipocromiante) e fenétipo imuno-histoquimico (CD4+).
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PERGUNTAS-CHAWVE

O Adalimumabe acelerou a progressao da

Micose Fungoide
em nossa paciente?



EVOLUCAO CLINICA

O papel do Adalimumabe no curso da doenca

Cronologia dos eventos em relagdo ao uso do imunobiologico:

Jun/2025 Jul/2025 Ago-Dez/2025 Jan/2026

Inicio do Adalimumabe Progressao
Adalimumabe Mantido para placas

WV ETIEN QIHETS

. " Espondilite Anquilosante o . . :
Maculas violaceas P 9 Biopsias Lesobes infiltrativas
19 consulta

esparsas, assintomaticas ! inconclusivas centro necrotico
P ’ Dermatologia:Ago/2025

A\ As maculas iniciais ja estavam presentes antes do inicio do Adalimumabe. Durante os 6 meses de uso do imunobiolégico, a doenca evoluiu de
maculas esparsas para placas infiltrativas com centro necrético — padrao compativel com desmascaramento e aceleracao de MF silenciosa
preexistente.




BASE FISIOPATOLOGICA

Como o anti-TNFa pode acelerar linfomas cutaneos?

Supressao da imunidade Thl

O TNFa é citocina Thl. Seu bloqueio inibe a
resposta celular inflamatdria que normalmente
controla células T malignas. A MF/CTCL tem perfil
Th2 — o bloqueio Th1 cria vantagem proliferativa
para o tumor.

‘:.

Inibicao da apoptose tumoral

TNFa se liga a TNFR1/TNFR2 e ativa vias
apoptoticas. CD30 (expresso na MF em

transformacao) compartilha sinalizacao via TRAF.

O blogueio do TNFa reduz o sinal apoptotico,
favorecendo crescimento tumoral.

Adams et al., ] Am Acad Dermatol, 2004 | Martinez-Escala et al., JAAD, 2018

AR

Falha da imunovigilancia

A imunossupressao sistémica gerada pelos anti-
TNF compromete a vigilancia contra malignidades.
Linfomas indolentes preexistentes podem evoluir

rapidamente quando este controle é removido.




EVIDENCIA CIENTIFICA

Suporte na literatura

EESTUDO MULTICENTRICO

Progression of undiagnosed cutaneous lymphoma
after anti-TNFa therapy

dos casos com CTCL
Martinez-Escala ME et al. JAAD, 2018 tratados por dermatose

inflamatdria presumida

e 22 casos de linfoma cutaneo diagnosticado apds anti-TNFa.

* O adalimumabe foi o0 agente mais frequente (13/22 pacientes)

* 75% dos pacientes com CTCL recebiam o imunobiologico por
condicao cutanea inflamatoria presumida (psoriase, eczema).

Nosso caso: maculas preexistentes antes do
adalimumabe;
explosao das les6es ao longo dos 6 meses de uso.




ESTADIAMENTO

PET-TC: linfonodomegalias e extensao sistémica

]
ESTADIAMENTO

QRESULTADO PET-TC (19/02/2026)
1A >>>> |IA

Linfonodos e pequenas linfonodomegalias em cadeia
cervical esquerda e inguinais bilateralmente

"...podendo estar relacionados a
doenca linfoproliferativa em atividade."

- Laudo da bidpsia dos linfonodos inguinais da paciente (maio 2026)

e Acompanhamento hematoldgico iniciado, com programacao de QL.
e Fototerapia UVB-NB 2x por semana, com resposta favoravel ao tratamento.

12:06:42 PM

Willemze R et al. Blood 2019 (ISCL/EORTC staging) | Olsen EA et al. J Clin Oncol 2011




DI AGNUOSTICO F I N A L

Micose Fungoide hipocromiante atipica,

com dissociacao clinico-imunofenotipica CD4+
e evolucao rapida — potencializada
pelo uso do Adalimumabe.

Dissociacao clinico-imunofenotipica entre Evolucao rapida atipica em mulher adulta, Adalimumabe como potencial catalisador da
clinica hipocromiante e imunofenotipo CD4+ fototipo Il — perfil epidemiologico progressao, com estadiamento elevado para
predominante. excepcional. lA.



Motivos da Apresentacao

1.Descrever uma evolucgao atipica de Micose Fungoide Hipocromiante em paciente adulta.

2. Ressaltar a importancia do diagnostico precoce nos casos de Micose Fungoide para melhor
prognostico e bem-estar do paciente.

3. Conscientizar sobre o papel do anti-TNFa como catalisador no curso de linfomas cutaneos
previamente nao diagnosticados.
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