Linfora anapldsico
de grandes células (ALCL)
associado ao implante mamdario (BIA)

BIA-ALCL

O BIA-ACL (Breast Implant-Associated Anaplastic Large Cell Lymphoma) & um raro tipo de linfoma que
comecou a “ganhar importdncia” nas Ultimas duas décadas devido ao aumento de reporte de casos.
Em 2011, o Food and Drug Administration (FDA) identificou uma possivel relagdo entre implante
mamario e o desenvolvimento de linfoma anapldsico de grandes células, mas, apenas em 2016
a Organizagéo Mundial da Sadde (OMS) ratificou em suas diretrizes a doenga como um
linfoma de células T associado a implantes mamadarios.

Apesar de ja ser conhecido, ainda hd muita limitagéo de informagées em relagdo &
doenga, em razéo da falta de dados sobre a venda de implantes mamarios no
mundo e a quantidade de pacientes submetidas ¢ cirurgia.

Dados de 2020, do FDA, apontaram um total de 773 casos no mundo, com

36 mortes, indicando um aumento de 160 casos e 3 mortes, em relagdo ao
ano de 2019.
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Etiologia

Um dos processos mais considerados na literatura para o desenvolvimento do BIA-ALCL seria a
contaminagdo bacteriana das préteses de superficie dspera/microtexturizada ou o atrito causado por
essa superficie, culminando em uma resposta imunolégica persistente e posterior desenvolvimento do
linfoma. A teoria do desenvolvimento do céincer de uma infecgdo se sustenta por varios exemplos, como
Helycobacter pylori, Epstein Barr virus, entre outros agentes que podem levar ao desenvolvimento de uma
neoplasia.

O BIA-ALCL tem sido associado unicamente aos implantes de mama microtexturizados, apesar de muitas
pesquisas apresentarem certa controvérsia em relagéo a maiores riscos nesse tipo de protese. Também
ndo se sabe ao certo sobre o momento em que ocorre a contaminagéo bacterianag, se no ato cirdrgico ou
durante a produgéo da protese mamdria. No entanto, é vdlido ressaltar que a presenga de seroma deve
ser investigada, independentemente do tipo de prétese de mama.

1 Citopatoldgico, exibindo o padrdo de 2 - Histopatoldgico, exibindo infiltracdo
células grandes e pleomorficas, em linfonodo em paciente com quadro
visualizadas nos casos de BIA-ALCL. metastatico de BIA-ALCL.

Sinais e sintomas

Na grande maioria dos casos, o BIA-ALCL se manifesta por um seroma tardio, que ocorre de 7 a 10 anos
apos a cirurgia de implante, causando inchago e acimulo de fluido na mama. Embora o seroma tardio
ndo seja uma manifestagdo ocorrida apenas no BIA-ALCL, em 9% dos casos, estd associado a ela.
Portanto, o surgimento de seroma apds 1 ano ou mais da cirurgia de implante e que néo pode ser
justificado por traumas deve ser considerado como suspeito para a doenga.

Em cerca de 10 a 40% dos pacientes diagnosticados com esse linfoma, ocorre o desenvolvimento de
massa e manifestagdes cutdineas, contratura capsular e linfadenopatia.

As condutas para o diagnéstico da doencga foram estabelecidas com base nos sinais clinicos. No ano
de 2016, o National Comprehensive Cancer Network (NCCN) desenvolveu um guia para o diagnéstico e
tratamento do BIA-ALCL, o qual foi atualizado em 2019, e esté apresentado abaixo.



Tratamento e prognéstico

O tratamento consiste basicamente na cirurgia de remogdo dos implantes mamadrios e da cépsula. O
protocolo da NCCN recomenda que os cirurgides pldasticos tenham a confirmagdo do diagndstico de
BIA-ALCL antes de submeter a paciente a cirurgia. Outro ponto importante preconizado € que seja feita
a remocgdo dos dois implantes e cdpsulas, j& que existem casos descritos de aparecimento na outra
mama.

Nos casos mais avancados, a paciente deve ser acompanhada por um oncologista que pode
submeté-la a uma linfadenectomia. A quimioterapia e a radioterapia também podem ser alternativas
de tratamento.

A doenga é considerada de bom prognéstico, sendo a remogdo total da cdpsula um fator determi-
nante para a cura. E de suma importdncia também que haja um plano pré-operatério e tratamento
adequados no objetivo de impedir a progressdo desse linfoma. As notificagcdes de morte dos pacientes
de BIA-ALCL estdo associadas ao diagnéstico tardio. Esse dado enfatiza que o diagnéstico precoce é
fator chave para um bom prognéstico.

Apesar desse bom prognéstico, existem formas mais agressivas da doenca que estdo relacionadas
aos casos com noédulos tumorais, comprometimento dos linfonodos, envolvimento bilateral das
mamas e infiltra¢gdo na capsula.

Diagnostico

O protocolo diagnéstico do BIA-ALCL tem base em exames de imagem e na andlise citolégica,
imuno-histoquimica e imunofenotipica do seroma.

A ultrassonografia é indicada como primeiro exame, seguida pela punc¢do do fluido do seroma, para
que seja submetido & Citometria de fluxo, & imunocitoquimica e & andlise citopatolégica (morfologica).

A tomografia computadorizada e a ressondncia magnética também podem ser incluidas no protocolo,
caso os achados da ultrassonografia sejam indefinidos.

Nos casos mais raros, em que hé presenca de massa ao invés de um fluido (liquido), & necesséria a
andlise anatomopatolégica, para que sejam analisados fragmentos oriundos de massa capsular e
pele.Em alguns casos, € feita a andlise anatomopatolégica de linfonodos suspeitos para a detecgdo de

possiveis metdstases.

Reacdo de imuno-histoquimica positiva

para expressdo de CD30.




Nem sempre hé disponibilidade do método de citometria de fluxo nos hospitais ou centros de trata-
mento. Nesse caso, o diagnostico & embasado apenas na andlise citomorfolégica e na imunoci-
toquimica da amostra citolégica da pungdo do fluido/seroma. Quando realizada biépsia da massa, a
amostra é submetida a imuno-histoquimica.

A andlise citomorfolégica se baseia na presenga de células grandes de citoplasma eosinofilico apre-
sentando pleomorfismo. No exame de imunocitoquimica, o padrdo é de expressdo da proteina CD30 e
auséncia de expressdo da proteina ALK (Anaplastic lymphoma kinase translocation). Na Citometria de
fluxo, observa-se a presenga de um clone de células T.
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Fluxo de conduta diagndstica para BIA-ALCL preconizado pelo NCCN - Seroma/massa apds 1ano de cirurgia de
implante de mama.

O DB tem um ampilo portfélio que inclui os exames relacionados ao diagndstico do linfoma anaplésico de
grandes células associado ao implante mamdrio.



cODIGO EXAME MATERIAL

*HISTQ PAINEL DE IMUNO-HISTOQUIMICA AMPLIADO - ACIMA DE 5 MARCADORES Liquido biolégico/tecido
*IHQU IMUNO-HISTOQUIMICA DE ANTICORPO UNICO Liquido biolégico/tecido
IMULQ IMUNOFENOTIPAGEM DE LIQUIDOS BIOLOGICOS Liquido biolégico/tecido
PUNCA CITOLOPATOLOGIA DE PUNGAO ASPIRATIVA POR AGULHA FINA Liquido biolégico/tecido
BIOP HISTOPATOLOGICO DE BIOPSIAS GERAIS Fragmento de tecido

Fluxo de conduta diagndstica para BIA-ALCL preconizado pelo NCCN - Seroma/massa apos 1ano de cirurgia de
implante de mama.

Instrugées de envio

Puncdo de seroma

O liquido do seroma deve ser fracionado em dois, para o estudo morfolégico/imunocitoquimica e
imunofenotipagem.

. O liquido deve ser colocado
em frasco estéril (in natural)
a temperatura ambiente

Materiais de baixa
estabilidade
incluindo Citometria
de fluxo

Imunofenotipagem IMULQ 2

*estabilidade de até 24horas.

e

Fracionar a amostra e
enviar em 2 frascos

£ ]
Apbs a obtencéo do liquido -
Citologia - PUNCA oriundo de PAAF, a amostra ‘PBID'OQB
Imunocitoquimica - HISTQ deve ser imersa em meio o o8 paToLaGIA

preservativo (metodologia de
citologia em meio liquido)

*Estabilidade do material em meio liquido preservativo a temperatura ambiente: cerca de 4 semanas (sempre
consultar o manual referente a metodologia).
*Estabilidade do liquido para envio a imunofenotipagem: Até 24 horas.
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Biopsia

Para os casos com caracteristica clinica de massas suspeitas, deve ser enviados fragmentos de bidpsia
para andlise histopatolégica e imuno-histoquimica.

Fragmento de tecido (“’l
biopsiado S~ ':1::?‘9 Histopatologico: BIOP
e Imuno-histoquimica: HISTQ
Formalina 10%
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