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RESUMO

Apresentacdo de caso cinico raro de acometimento
testicular de longa evolugao, em paciente jovem portador
de doenca relacionada a imunoglobulina G4 acometendo
testiculo esquerdo. O objetivo principal é expor um
diagnostico diferencial raro em caso de tumores
testiculares. Apds a realizacdo de orquiectomia esquerda
via acesso inguinal esquerdo foi identificado pelos
resultados do anatomopatoldgico e imuno-histoquimica
que se tratava de doenca relacionada a 1gG4 e ndo cancer
de testiculo.

PALAVRAS-CHAVE: Doenga relacionada a
imunoglobulina G4; 1gG4; Tumor de testiculo; Doenca
autoimune.

ABSTRACT

Presentation of a rare clinical case of a long-term
testicular disease in young male patient with G4
imunoglobulin involving the left testicle. The main
objetive is to expose a rare differential diagnosis of
testicular tumors. After being submitted to an orchiectomy
by inguinal access it was diagnosed an 1gG4 disease and not a
testicular cancer by the results in the anatomopathological
and immunohistochemical analysis.

KEYWORDS: G4 imunoglobulin disease; 19G4; 1gG4-
related disease; testicular tumor; auto-imune disease.

1. INTRODUCAO

As neoplasias malignas de testiculo representam
cerca de 1% de todos os canceres e 5% dos tumores
urolégicos. E a neoplasia maligna mais comum em
homens de 15 a 35 anos™?. A incidéncia é aumentada
em pessoas com histérico de criptorquidia. Geralmente
inicia-se como nodulacdo ndo dolorosa na bolsa
testicular. Porém, ap6s feito o diagndstico, com as
terapéuticas aplicadas na atualidade este tipo de
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patologia se torna extremamente curavel.

Quanto a doenca relacionada a imunoglobulina G4
(lgG4-RD), os achados epidemioldgicos séo dificeis de
determinar por ser uma patologia rara. Foi estimada
uma taxa de 1,4 por 100.000 pessoas com propor¢do
3:2 de homens para mulheres e mais incidente na 62
década de vida®.

Os sitios mais frequentes relacionado a 19gG4-RD
incluem péncreas , dutos biliares, glandulas lacrimais,
tecidos orbitais, glandulas salivares, pulmdes, rins,
tecidos retroperitoneais, aorta, meninges, glandula
tireoide. Nos 6rgdos urogenitais afetados podem ser
observados rim, retroperiténio, ureter, bexiga, Uraco,
testiculo/epididimo, regido para-testicular, prostata e
uretra’.

As imunoglobulinas sdo proteinas que fazem parte
do sistema imune como anticorpos. S&o compostas por
inimeras imunoglobulinas diferentes agrupadas em 5
classes (IgM, 1gG, IgA, IgE e IgD) sendo que a 1gG
possui 4 subclasses. A 1gG4 é a menos frequente das
subclasses de 19G, tendo como funcdo a acdo
imunomoduladora e atividade anti-inflamatdria, age
também bloqueando a histamina dependente de IgE
induzida por alérgenos nos basofilos®.

A doenca relacionada a imunoglobulina G4 (IgG4-
RD) é uma doenca fibroinflamatoria incomum que
costuma afetar varios 6rgdos e tecidos com massas que
se assemelham a um tumor com crescimento
caracteristicamente indolor. Possui padrdo de formacéao
de lesdes tumefativas em varios locais, uma aparéncia
histopatolégica com denso infiltrado linfoplasmocitario
rico em plasmocitos 1gG4+ e fibrose estoriforme e
frequentemente a elevacdo sérica de 1gG4 superior a
135mg/dI®.

O diagnostico requer biopsia ou estudo da pega
cirirgica. O histopatolégico inclui duas das trés
seguintes caracteristicas: Infiltrado linfoplasmocitico
denso; Fibrose, organizada pelo menos focalmente em
um padrdo estoriforme; Flebite obliterante. Outras
caracteristicas histopatoldgicas associadas a doenca
relacionada a 19gG4 inclui flebite sem obliteracdo do
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limen e aumento do nimero de eosindfilos, porém
isoladamente ndo séo sensiveis nem especificas®.

A imunohistoquimica é essencial, porém por vezes
ndo seja necessaria em casos simples e possui
especificidade aceitavel quando presentes mais de 30
células plasmaticas 1gG4 + por campo de alta poténcia

(hpf)e.
2. CASO CLINICO

Paciente sexo masculino, 24 anos de idade, com
historico de trauma testicular ha cinco anos. Desde
entdo, referiu aumento volumétrico progressivo de
testiculo esquerdo, de consisténcia pétrea, porém sem
queixas algicas. Procurou o pronto-socorro de cirurgia
geral do HRG devido aumento testicular esquerdo
percebido, porém negava queixas algicas ou sinais
flogisticos durante consulta. Ao exame fisico
apresentava testiculo esquerdo de cerca de 12 cm de
consisténcia endurecida e nodulos sélidos, sem sinais
de hidrocele em bolsa testicular. Testiculo contralateral
de consisténcia e volume habitual.

Figura 1. Aspecto clinico do paciente no pré-operatorio.

Laboratorio inicial com testosterona total 902ng/dL,
alfa-fetoproteina 2,87ng/mL (referéncia: < 10ng/mL),
BHCG < 1mUI/mL (referéncia: < 1 mUI/mL) e DHL
119 UJ/L (referéncia: < 248 U/L).

Tomografia computadorizada de térax: Parénquima
pulmonar com densidade habitual, sem evidéncia de
consolidagBes ou comprometimento intersticial difuso.
Traqueia, brénquios principais e lobares pérvios, sem
espessamento parietal significativo. Auséncia de
derrame pleuro-pericéardico. Coragdo com dimensfes e
morfologia preservadas. Aorta tordcica e artérias
pulmonares  principais  pérvias. Nao  foram
caracterizadas  linfonodomegalias  nas  cadeias
ganglionares tordcicas. Es6fago toracico com calibre
preservado. Partes moles sem alteragBes. Estruturas
Osseas do arcabouco toracico de aspecto preservado.
OPINIAO: Estudo tomogréfico do torax sem alteracdes
dignas de nota.

Tomografia computadorizada de abdome superior,
inferior e pelve com contraste: Figado de topografia,
morfologia e dimensdes preservadas, sem alteracdes
focais. Pancreas, bago e glandulas adrenais de aspecto
tomografico habitual. Rins topicos, de contornos e
dimensfes preservadas, sem evidéncias de célculos ou
hidronefrose, concentrando simetricamente o meio de
contraste. Ndo ha evidéncias de liquido livre ou
pneumoperitbnio na cavidade abdominal. Linfonodos
proeminentes para adrticos a esquerda, medindo o
maior 1,6 x 1,3 cm, indeterminados. Volumosa les&o
expansiva no testiculo esquerdo, com realce
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heterogéneo pds contraste, de aspecto suspeito para
envolvimento neoplésico primario.

Paciente foi submetido a orquiectomia esquerda via
acesso inguinal esquerdo, sem intercorréncias. Peca
anatdbmica de cerca de 12cm com aspecto solido.

Figura 3. Aspecto macroscopico do tecido tumoral.

Histopatolégico: Testiculo esquerdo, enviado
parcialmente seccionado, medindo 12,0x9,5x7,0 cm.
Superficie externa lisa. Aos cortes presenga de lesdo
bem delimitada, de aspecto homogéneo, firme, de
coloracdo branco acinzentada, medindo 10,5x9,0 cm.
Cordao espermatico visualizado. Espécime
representado  por  condicdo  fibro-inflamatdria,
mostrando proliferacdo fibrosa difusa, com feixes de
coldgeno bastante esclerético e grande ndmero de
células plasmaticas de permeio.

Observa-se ainda a presenca de agregados linfoides.
Presenca de microtlbulos testiculares residuais.
Epididimo ndo visualizado. Cordao espermatico livre
de lesdo. Os achados histopatolégicos sdo sugestivos
da Doenca esclerosante relacionada & Imunoglobulina
G4.

Paciente encaminhado para seguimento em servigo
especializado de reumatologia.

Durante seguimento ambulatorial, realizou exame
de imuno-histoquimica para  complementacdo
diagnéstica, tendo resultado focalmente positivo para
presenca de anticorpos 1gG4 na tumoracdo: Trata-se de
lesdo nodular densamente colagenizada, com esparsos
fibroblastos sem atipias e infiltrado linfoplasmocitario
de permeio. Os linfécitos sdo predominantemente
pequenos e sem atipias. O estudo imuno-histoquimico
destacou a infiltracdo plasmocitaria (CD138+, figura 4)
e identificou esparsas células 1gG4-positivas (relacdo
1gG4/1gG 10%). Estes achados sdo de lesdo fibro-
inflamatoria benlgna favorecendo pseudotumor
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Flgura 4 Estudo imuno- hIStquImICO evidenciando |nf||tragao
plasmocitaria.
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3. DISCUSSAO

Devido a gravidade, a primeira hip6tese a ser
levantada de massa solida testicular deve ser tumor
testicular até que se prove o contrario. A orquiectomia
radical é o tratamento de escolha podendo ser optado
por insercéo de protese testicular com baixo potencial
de complicagdo. A cirurgia poupadora de testiculo é
factivel em casos selecionados, principalmente quando
ha forte suspeita de lesdo benigna ou com massa
testicular solitaria ou ainda em tumores testiculares
bilaterais’.

As manifestacbes urolégicas do 1gG4-RD sdo
muitas e podem acometer qualquer 6rgdo do trato
geniturinario. E importante que o urologista tenha
conhecimento dessa doenca, bem como de suas
manifestacdes clinicas, seus critérios diagnosticos e seu
tratamento, a fim de oferecer um melhor atendimento
aos pacientes®.

Alguns casos de pseudotumores para testiculares
relacionados & 1gG4-RD foram relatados em pacientes
com idade entre 19 e 52 anos. Na ultrassonografia, a
aparéncia é a mesma de um tumor para testicular, e o
diagnéstico é sugerido pela histéria do paciente e pela
resposta ao tratamento com corticoides ou pelo
resultado da peca cirlrgica ap6s o tratamento cirdrgico
definitivo8°1°,

A doenga relacionada & imunoglobulina G4 (1gG4-
RD) é uma doenca imunoldgica incomum que costuma
afetar vérios orgdos e tecidos com massas que se
assemelham a um tumor e/ou aumento indolor.
Geralmente nestes casos quando dosado o nivel sérico
de 1gG4 esta superior a 135mg/dI®, o tratamento da
IgG4-RD visa reduzir a inflamacdo e interromper o0s
efeitos da doenca.

Os glicocorticoides sistémicos sdo, atualmente, a
abordagem de primeira linha para 1gG4-RD, e as
indicacGes sdo os sintomas. A dose inicial recomendada
de prednisolona oral para indugdo da remissdo é de 0,6
mg/kg/dia, administrada por 2-4 semanas. Esta dose é
gradualmente reduzida para uma dose de manutengéo
de 2,5-5 mg/dia durante um periodo de 2-3 meses. Em
caso de recorréncia a terapia de manutencdo
geralmente é realizada por um periodo de até 3 anos,
mas deve ser extremamente ponderada em idosos e
pacientes diabéticos. Para 1gG4-RD recidivante, a
readministracdo ou aumento da dose de esteroide é
eficaz, mas a adicdlo de  medicamentos
imunomoduladores, como azatioprina, foi considerada
apropriada. A deplecdo de células B com rituximabe
(um anticorpo anti-CD20) ¢ eficaz, mesmo em muitos
pacientes nos quais o tratamento com drogas
imunomoduladoras néo teve sucesso. Os resultados
clinicos, morfolégicos e funcionais de curto prazo da
maioria dos pacientes com IgG4-RD tratados com
terapia esteroidal sdo bons.

4. CONCLUSAO

O presente estudo salienta a importancia da analise
anatomopatolégica e  imuno-histoquimica  nos
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diagnosticos diferenciais de tumores de testiculo. O
achado de causa rara de tumoracdo testicular como
diagndstico diferencial de cancer testicular possui
grande relevancia principalmente para o paciente, no
que concerne 0 seguimento de sua patologia e
terapéuticas propostas. O presente relato de caso de
neoplasia benigna por doengca do 1gG4, raramente
descrito na literatura, auxiliard na investigacdo de
novos casos e definicdo diagnodstica mais precisa, além
da documentacéo deste caso.

Tabela 1. Critérios para suspeicdo clinica e laboratorial associado a
diagnostico histopatolégico e imunohistoquimico.

Critérios para suspeita e diagnéstico de IgG4-DR

Aspectos clinicos: Lesdes tumorais aspecto solido em um ou Varios sitios

Aspectos Niveis séricos de 1gG4 maior que 135mg/dl (média de 769

laboratoriais: mg/dl)

Infiltrado linfoplasmocitico denso
Pelo menos dois

achados
estoriforme.
histopatolégicos:

Fibrose, organizada pelo menos focalmente em um padréo

Flebite obliterante

Caracteristicas Flebite sem obliteracdo do ltimen

histopatolégicas

associadas, porém
isoladamente Nn&o s&o | Aumento do nimero de eosindfilos
sensiveis nem

especificas:

Caracteristica

imunohistoquimica poténcia (hpf)
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