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Tumor de Merkel: relato de caso
Merkel's tumor: a case report

RESU MO
O carcinoma de células de Merkel é tumor neuroendócrino da pele, altamente agressivo,
de prognóstico reservado. Relatamos um caso clínico e enfatizamos a importância do
diagnóstico e do tratamento precoces.
Palavras-chave: carcinoma de células de Merkel; imunoistoquímica; pele.

Merkel cell carcinomas are highly aggressive neuroendocrine skin tumors that have a poor prognosis.
The authors present a case report and emphasize the importance of early diagnosis and treatment.
Keywords: carcinoma, merkel cell; immunohistochemistry; skin.

INTRODUÇÃO
O carcinoma de células de Merkel (CCM) é câncer de

pele, raro e agressivo, caracterizado pela forte incidência de altas
taxas de metástases, recidivas e mortalidade.1

Estima-se nos EUA a incidência de 0,32 por 100.000 pes-
soas por ano.1 Acomete principalmente brancos (94,9%), com
discreto predomínio no sexo masculino (1,6:1), entre 70 e 80
anos de idade.2 Observou-se aumento da incidência do CCM
associado com imunossupressão relacionado a pacientes HIV
positivos, transplantados de órgãos sólidos, portadores de linfo-
ma e leucemia ou com terapia imunossupressora.3

Apresenta-se como pápula ou nódulo eritêmato-violáceo,
placa, nódulo infiltrado ou lesão cística ulcerada. Raramente sus-
peita-se da lesão.2,3 Em estudo de 106 casos diagnosticados como
CCM primário, só em 1% dos casos foi aventada essa hipótese
clínica.2

Acomete áreas fotoexpostas, como cabeça e pescoço (29%),
membros superiores (24%), membros inferiores (21%), tronco
(8%) e raramente a vulva (5%).4

O objetivo deste estudo é apresentar um caso de CCM, a
importância do diagnóstico precoce, sua raridade e as controvér-
sias em relação a sua origem e tratamento.

RELATO DO CASO
Homem, 72 anos, sem comorbidades, apresentou-se à con-

sulta com lesão tumoral, eritematosa, firme, de aspecto vegetan-
te de 2cm de diâmetro na face lateral do braço direito de cres-
cimento progressivo nos últimos oito meses, sem adenopatias
associadas  (Figura 1). 
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Foi submetido a biópsia excisional, cujo resultado anato-
mopatológico exibiu lesão proliferativa, não conectada à epider-
me, constituída por células com acentuada cariomegalia, hiper-
cromasia nuclear e citoplasma escasso. Essas células se dispõem
ora em arranjos trabeculares, ora formando extensas massas sóli-
das que ocupam toda a derme (Figura 2). A lesão emboliza múl-
tiplos vasos sanguíneos adjacentes e infiltra profundamente a
derme (Figura 3). O aspecto "trabecular" das células, associado
ao acentuado grau das atipias nucleares e ao alto índice mitóti-
co favorecem o diagnóstico de carcinoma de células de Merkel
(Figuras 4 e 5). O material foi enviado para estudo imunoisto-
químico, que revelou positividade para os marcadores CK-20 e
cromogranina, confirmando o laudo microscópico.

O paciente foi encaminhado ao serviço de oncologia para
ampliação de margens cirúrgicas e seguimento.

DISCUSSÃO
O CCM foi descrito por Toker em 1972 como carcinoma

trabecular devido a seu padrão de crescimento infiltrativo e reti-
cular. Acreditava-se ser derivado de glândulas écrinas.4 Em 1978,
após estudos ultraestruturais, Tang e Toker identificaram grânulos
com núcleo denso no citoplasma de células tumorais, só encon-
trados nas células de Merkel na pele.1 É controversa a hipótese de
que esse tumor se origina das células de Merkel − mecanorrecep-
tor da camada basal da epiderme − ou de células-tronco pluripo-
tentes que posteriormente se diferenciam em neuroendócrinas.4

Pela incerteza de sua origem é nomeado carcinoma trabecular da
pele, carcinoma neuroendócrino cutâneo e atualmente CCM.1

Histologicamente o tumor é composto por células peque-
nas de núcleos redondos, monomórficas, com núcleo basofílico
e citoplasma mínimo e graus variados de coesividade, com
padrão de crescimento dérmico abaixo da zona Grenz.
Tipicamente encontram-se numerosas figuras mitóticas e cor-
pos apoptóticos. Há três tipos histológicos: intermediário, de
pequenas células e trabecular. A maioria apresenta dois padrões
de crescimento, sendo o subtipo intermediário o mais comum.
O carcinoma de células escamosas está presente em 37% dos
casos de CCM. Em um estudo de 27 casos de CCM, em 41%
dos casos encontrou-se associação com outras lesões epiteliais
como carcinoma de células escamosas in situ (cinco), carcinoma

Figura 1: 
Lesão tumoral

eritematosa, de
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Figura 2: Visão panorâmica evidenciando a ampla infiltração da derme e a

ausência de conexão com a epiderme
Figura 4: Aspecto "trabecular" da neoplasia infiltrando a derme

Figura 3: Detalhe da embolização neoplásica vascular
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invasivo de células escamosas (três), carcinoma basocelular (um)
e ceratose actínica (dois). Esses achados fortalecem a hipótese da
origem de células-tronco pluripotentes na epiderme, potencia-
lizadas pelo efeito mutagênico de radiação ultravioleta e talvez
por infecção pelo polyomavírus.5

Recentemente Chang e Moore identificaram um polyo-
mavirus designado como polyomavirus de célula de Merkel
(MCV) clonalmente integrado no genoma do CCM. Em oito
de dez casos o vírus foi encontrado. Outros estudos confirma-
ram essa associação, encontrados em 24% de exemplos na
Austrália e acima de 85% na América do Norte e Europa. Até o
momento foram descritos 14 polyomavirus, tendo dois (JCV e
BKV) mostrado induzir a formação de tumor. Pouco se conhe-
ce a respeito desse vírus, tendo-se observado soroprevalência
acima de 80% em pacientes acima de 50 anos. Os polyomavirus
JCV e BKV ficam latentes nos rins e se reativam após grave
imunossupressão, o que é consistente com a observação de que
o CCM incide mais em imunocomprometidos.1

A imunoistoquímica é essencial no diagnóstico para dife-
renciar o CCM de outros tumores. As citoqueratinas de baixo
peso molecular, 8, 18 e 20, mostraram-se positivas com sensibili-
dade acima de 90%. A citoqueratina CK20, filamento interme-
diário proteico com expressão restrita ao epitélio gástrico e intes-
tinal, urotélio, papilas gustativas da língua e células de Merkel, foi
proposta como marcadora para diferenciar CCM de carcinoma
de pequenas células do pulmão e outros carcinomas cutâneos.
Bobos et al., mostraram que em 391 casos de CCM 87% eram
CK20 positivos. Outro marcador, como a cromagrina-A, que
confirma a origem neuroendócrina estava presente em 52% casos
em uma série. A enolase é neurônio específico, sendo encontra-
da em 50% dos casos. Ainda pode ser encontrada positividade
para somastatina, neurofilamento, CD56 e sinaptofisina.5

O estadiamento do CCM é o mais importante indicador de
prognóstico e também influencia a modalidade de tratamento. A
American Joint Comittee on Cancer (AJCC), classifica-o em
quatro estádios: estádio 1 (tumor primário < 2cm), estádio 2
(tumor primário >= 2 cm), estádio 3 (doença linfonodal regio-
nal) e estádio 4 ( metástase a distância). Devem ser realizadas

270 Rossoe EWT, Fernandes KKML, Prado IDF, Bazzo ILMS, Tebcherani AJ, Santos TC

radiografia de tórax e biópsia de linfonodo sentinela, principal-
mente nos pacientes com linfonodos clinicamente negativos, pois
em 30% desses casos os linfonodos foram positivos. Também é
desejável realizar-se imunomarcação com pancitoqueratina de
linfonodos na tentaviva de detectar-se micrometástase.3,4

No estudo SEER, Agelli et al. relataram sobrevida de cinco
anos com taxas de 75% para CCM localizado, 59% para doença
regional e 25% para distante. Stokes et al., num estudo de 346
casos de CCM, apresentaram no momento do diagnóstico lin-
fonodos clinicamente negativos em 71% dos casos; 24% tinham
metástase regional, e 5% metástase a distância. Relataram tam-
bém que nenhum paciente com tumor <= 1cm abrigava metás-
tase linfonodal oculta; nos tumores entre um e 2cm, 5% apresen-
tavam linfonodos ocultos, e 12% nos acima de 2cm.6 Os fatores
de alto risco foram descritos como: recidiva após terapia inicial
envolvendo linfonodos, doença residual após cirurgia, tumor
primário com mais de 1cm ou linfonodos primários ocultos.7

A excisão cirúrgica é o pilar do tratamento. Margens de 1,1cm
demonstram baixas taxas de recidivas.4 Como o CCM é radiossen-
sível, a radioterapia também é importante recurso. Há consenso de
que a radioterapia é benéfica para tumores irresecáveis ou recidi-
vantes. A quimioterapia é opção paliativa para pacientes no estádio
4 da doença, sendo que dois terços dos tumores respondem à qui-
mioterapia, mas geralmente recorrem em poucos meses.8

Conclui-se que o diagnóstico clínico do CCM é difícil,
porém sua suspeição é importante para o diagnóstico precoce e
o tratamento imediato da doença. ●
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Figura 5:  Detalhe evidenciando o alto grau de atipias nucleares



Complicação de preenchimento cutâneo
após tratamento de hepatite C com
interferon e ribavirina
Dermal filling complication after hepatitis C treatment with
interferon and ribavirin
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RESU MO
Relata-se o caso de paciente portadora de hepatite C, com surgimento de granuloma por
corpo estranho nos sulcos nasolabiais e glabela, cinco anos após submeter-se a aplicação
de preenchedor cutâneo permanente. A paciente fez uso de interferon e ribavirina para
tratar hepatite C durante seis meses, com o surgimento dos granulomas 30 dias após o fim
do tratamento. Realizada então terapia com corticoide oral, havendo melhora gradativa
do quadro cutâneo.
Palavras-chave: granuloma; polimetilmetacrilato; face.

ABSTRACT
This article describes the case of a female hepatitis C patient who presented with a foreign body gra-
nuloma in the nasolabial folds and glabella five years after receiving an application of permanent der-
mal filler. The patient used interferon and ribavirin for treating hepatitis C for six months, and the
granulomas appeared 30 days after the end of the treatment. Treatment with oral steroids was car-
ried out, with a gradual improvement in the appearance of the skin.
Keywords: granuloma; polimetilmetacrilato; face.
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INTRODUÇÃO
Os preenchedores cutâneos desempenham importante

papel no tratamento estético dos sinais de envelhecimento facial,
incluindo os sulcos nasolabiais, linhas glabelares, nariz, região
infraorbital e lábios. A substância perfeita para realizar o preen-
chimento deve ser autóloga, duradoura e sem efeitos imunoló-
gicos ou tóxicos. O polimetilmetacrilato é preenchedor perma-
nente constituído por microesferas de superfície irregular e não
fagocitáveis, podendo gerar granulomas.

Estima-se que 3% da população mundial esteja contamina-
da com o vírus da hepatite C, sendo relevante o número de pes-
soas que desconhece o fato de albergar o vírus (infecção subclí-
nica). O tratamento preconizado hoje para hepatite C inclui
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