200

Artigo
Original

Autores:

5

Luciane Francisca Fernandes Botelho’
Raquel PR. Castro?

Juliana Casagrande Tavoloni Braga’
Sergio Henrique Hirata*

Jodo Pedreira Duprat Neto’

Gisele Gargantini Rezze®

Mestranda em  dermatologia  na
Universidade Federal de Sao Paulo
(UNIFESP) — Séo Paulo (SP), Brasil.
Mestranda em oncologia pela Fundacao
Antonio Prudente (FAP) — Sdo Paulo (SP),
Brasil.

Dermatologista assistente Departamento
de Oncologia Cutdnea do A C Camargo
Cancer Center — Sao Paulo (SP), Brasil.
Professor adjunto do Deparatmento de
Dermatologia da Universidade Federal de
Sao Paulo (UNIFESP) — Sao Paulo (SP), Brasil.
Chefe do Departamento de Oncologia
Cutanea do A C Camargo Cancer Center —
Sao Paulo (SP), Brasil.

Dermatologista assistente do
Departamento de Oncologia Cutanea no
A C Camargo Cancer Center — Sao Paulo
(SP), Brasil.

Correspondéncia para:

Dra. Luciane Francisca Fernandes Botelho
Av.Ramalho Ortigdo 269 / apto 92
04130-010 - Sao Paulo - SP

E-mail: lucianebotelho@hotmail.com

Data de recebimento: 16/08/2013
Data de aprovagéo: 17/09/2013

Trabalho realizado no AC Camargo Cancer
Center - Sao Paulo (SP), Brasil.

Suporte Financeiro: Nenhum
Conflito de Interesses: Nenhum

Surg Cosmet Dermatol 2013;5(3):200-4.

Avaliacao de hiperpigmentacao em cicatri-
zes de melanomas e nevos melanociticos
através da microscopia confocal

Evaluation of hyperpigmentation in melanomas and melanocytic
nevi scars through confocal microscopy

RESUMO

Introdugao: A microscopia confocal in vivo € método diagndstico nio invasivo auxiliar no
diagnéstico de lesdes hiperpigmentadas em cicatrizes.

Objetivos: Avaliar através do exame de microscopia confocal a hiperpigmentacio em
cicatrizes de lesdes melanociticas benignas e malignas.

Métodos: Avaliamos imagens clinicas, dermatoscopicas e de microscopia confocal de 14
pacientes com hiperpigmentacdo em cicatrizes de melanomas adequadamente tratados e
nevos melanociticos excisados.

Resultados: Dos oito pacientes com hiperpigmentacio em cicatrizes de melanomas, qua-
tro ndo apresentaram estruturas suspeitas ao exame de microscopia confocal, e quatro apre-
sentaram estruturas suspeitas. Entre os seis pacientes com hiperpigmentacio em area de
cicatriz de nevo melanocitico excisado, trés apresentavam estruturas atipicas, como células
dendriticas e papilas nio demarcadas. Os pacientes com estruturas suspeitas realizaram
exame histologico, e em um caso de hiperpigmentacio em cicatriz de lentigo maligno foi
evidenciado recidiva.

Conclusdes: O exame permitiu evitar a bidpsia para confirmacio diagndstica em seis dos
14 pacientes avaliados. O achado de células com padrio dendritico ou pagetoide no exame
de microscopia confocal é um desafio diagndstico, pois pode representar melanocitos ou
células de Langerhans na camada espinhosa. Portanto, lesdes que apresentam tais estruturas
devem ser removidas para exame histologico e diagndstico diferencial.

Palavras-chave: melanoma; nevo; dermatoscopia; microscopia confocal.

ABSTRACT

Introduction: In vivo confocal microscopy is an auxiliary non-invasive diagnostic method used in the
diagnosis of hyperpigmented lesions in scars.

Objectives: ‘1o evaluate hyperpigmentation in the scars of benign and malignant melanocytic lesions
through confocal microscopy examination.

Methods: Clinical, dermoscopic, and confocal microscopy images of fourteen patients with hyperpig-
mentation in adequately treated melanoma scars and in excised melanocytic nevi, were evaluated.
Results: Among the eight patients with hyperpigmentation in melanoma scars, four showed no sus-
picious structures after confocal microscopy examination and four showed suspicious structures. Among
the six patients with hyperpigmentation in areas where melanocytic nevi had been excised, three had
atypical structures, such as dendritic cells and non demarcated papillae. Patients with suspicious struc-
tures underwent histological examination, with one case of hyperpigmentation in a lentigo maligna
scar evidencing recurrence.

Conclusions: The examination method allowed for the avoiding of biopsy in confirming the diagnosis
in six of the fourteen patients. The finding of cells with dendritic or pagetoid pattern in the confocal
microscopy examination means a diagnostic challenge, for it can indicate melanocytes or Langerhans
cells in the spinous layer. Therefore, lesions that have such structures must be removed for histology and
differential diagnosis.

Keywords: melanoma; nevus; dermoscopy; confocal microscopy.
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INTRODUCAO

A hiperpigmentac¢io em cicatrizes de lesio melanocitica
¢ um desafio diagnostico para o dermatologista, pois frequente-
mente apresenta caracteristicas clinicas e dermatoscopicas ines-
pecificas." Pode ser classificada clinica e histologicamente em:
pigmentagdo cicatricial reacional, nevo recorrente, melanoma
incompletamente excisado ou melanoma metastatico (metastase
cutanea locorregional).” Recentemente, diferentes tecnologias
estao sendo desenvolvidas no sentido de fornecer informagio
microscopica cutinea dinamica adicional, sem morbidade.""
Elas possibilitam tanto o diagnoéstico in vivo quanto a avaliacio
da evolucio da doen¢a em tempo real.""” A microscopia confo-
cal (MC) destaca-se como nova ferramenta diagndstica nio
invasiva que permite a aquisicio de imagens microscopicas e a
visualizacio em tempo real da morfologia celular e nuclear in
vivo.""” Dessa forma, essa técnica tem ganhado destaque no diag-
noéstico diferencial dos tumores cutaneos melanociticos e nio
melanociticos, podendo ser utilizada nos casos de hiperpigmen-
tacdo em cicatrizes."*'" A MC correlaciona-se tanto com a der-
matoscopia quanto com a histopatologia."” O fato de a MC ava-
liar o tecido no plano horizontal, como a dermatoscopia, e apre-
sentar alta magnificacdo com resolucao celular, como a histopa-
tologia, faz com que essa técnica seja uma ponte entre esses dois
métodos e represente importante area de pesquisa clinica."”"
Essa tecnologia representa para o médico treinado ferramenta
sensivel e especifica na detec¢do precoce do melanoma e de
outros tumores cutaneos."”'’ Realizando-se o exame de forma
metddica e utilizando-se algoritmos diagnoésticos ja descritos na
literatura, a MC permite avaliacdo arquitetural global da epider-
me, juncdo dermoepidérmica e porc¢ao superior da derme, bem
como avaliacio citoarquitetural.” Atipias celulares e pleomorfis-
mos, incluindo certas morfologias nucleares, também podem ser
visualizados in vivo e auxiliar no diagnostico.

O objetivo deste estudo foi avaliar de forma nio invasiva,
através da MC, casos clinicos de hiperpigmentacio em cicatrizes
de lesdes melanociticas benignas e malignas.
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METODOS

Trata-se de estudo retrospectivo e descritivo, realizado no
AC Camargo Cancer Center, em Sio Paulo, Brasil, no qual
foram incluidos 14 pacientes: oito com hiperpigmentacio em
cicatrizes de melanomas adequadamente tratados, e seis com
hiperpigmentacio em cicatrizes de nevos melanociticos previa-
mente excisados. As imagens dermatoscopicas e da microscopia
confocal foram avaliadas por dois dermatologistas experientes
(G.G.R.e]J.C.TB.).

As imagens dermatoscoOpicas foram obtidas através de
uma camera digital Sony” Cyber Shot DSC-W290 12.1 MP
acoplada ao dermatoscopio Dermlite II Pro HR (DermLite®)
com uso do adaptador (DermLite® II/IIT adapters). O exame de
microscopia confocal foi realizado com o microscépio
VivaScope® 1500 e 3000 (Lucid-Tech, Rochester, New York,
EUA), dependendo da localizagio da lesio a ser estudada. O
microscopio confocal e os métodos de aquisicao das imagens ja
foram descritos previamente na literatura.”® Para cada lesdo ana-
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lisada pelo VivaScope® 1500, trés mosaicos foram obtidos em
diferentes niveis da pele: epiderme superficial, jun¢io dermoe-
pidérmica e derme papilar, com base na utilizagio de um pro-
tocolo para lesdes pigmentadas.” Nas lesdes examinadas pelo
VivaScope® 3000, imagens individuais (0,5 x 0,5mm) foram
capturadas em sequéncia (Z stacks) desde a superficie (camada
cornea) até a profundidade (derme reticular superficial), nas
determinadas areas de interesse.

Os pacientes que apresentaram estruturas suspeitas na
microscopia confocal (células pagetoides, células dendriticas,
células nucleadas arredondadas, papilas nio demarcadas e ninhos
atipicos na jun¢io dermoepidérmica) foram submetidos a bio-
psia cutanea da area pigmentada. Apds exérese cirtirgica, o tecido
foi encaminhado para exame anatomopatologico, seguindo a
rotina do Departamento de Anatomia Patolégica do AC
Camargo Cancer Center. Os pacientes que nio apresentaram
estruturas suspeitas permaneceram em seguimento dermatologi-
co periddico.

RESULTADOS

Este estudo avaliou 14 casos de hiperpigmentagio em
cicatrizes de lesdes melanociticas benignas e malignas. Dos oito
pacientes com hiperpigmentacdo em cicatrizes de melanomas,
quatro apresentaram estruturas suspeitas ao exame de microsco-
pia confocal e foram submetidos a bidpsia cutanea com resulta-
do histopatoldgico de lentigo solar, nevo melanocitico juncio-
nal, ceratose actinica e lentigo maligno (Quadro 1). Os pacientes
que nio apresentaram estruturas suspeitas permaneceram em
seguimento periodico.

Dos seis pacientes com hiperpigmentacdo em cicatrizes
de nevo melanocitico excisado, trés apresentaram estruturas sus-
peitas ao exame de microscopia confocal: células dendriticas
intraepidérmicas e papilas nio demarcadas. Esses trés pacientes
foram submetidos a biopsia cutanea, e o exame histologico evi-
denciou fibrose dérmica associada a depdsito de pigmento ex6-
geno na derme superficial e profunda em um paciente e nevo
melanocitico composto em dois pacientes (Quadro 2). A pacien-
te nimero 13, apesar de nio apresentar estruturas suspeitas ao
exame de microscopia confocal, solicitou que fosse realizado
exérese do nevo recorrente.

A figura 1 exemplifica um caso de hiperpigmentacio em
area de nevo melanocitico previamente excisado (nevo recor-
rente). Ao exame dermatoscOpico, observa-se a presenca de
estrias radiadas nos limites da cicatriz. A microscopia confocal,
notou-se a presenc¢a de células dendriticas em grande quantidade
na epiderme superficial. Apesar da visualizacdo dessas estruturas
suspeitas ao exame de microscopia confocal, o exame histopato-
logico confirmou o diagnéstico de nevo melanocitico compos-
to.

A figura 2 demonstra um caso de recidiva de lentigo
maligno em labio superior, previamente tratado com margens
cirtrgicas adequadas. A dermatoscopia, observa-se a presenca de
hiperpigmentacio homogénea focal em area pericicatricial. Ao
exame de microscopia confocal, notou-se epiderme com padrio
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QuADRo 1: Pacientes com hiperpigmentacdo em cicatrizes de melanomas adequadamente tratados

C. Caso

Sexo

Feminino

Masculino

Masculino

Masculino

Masculino

Masculino

Feminino

Feminino

Idade

48

65

52

59

33

34

63

61

Localizagao

Halux

Dorso nasal

Tdrax anterior

Abdome

Interescapular
atipica

Interescapular

Malar esquerda

Supralabial
a esquerda

Dermatoscopia

Hiperpigmentacdo
homogénea

Hiperpigmentacao
perifolicluar

Hiperpigmentacdo
homogénea

Rede pigmentar atipica
e hiperpigmentacdo
homogénea

Rede pigmentar

Rede pigmentar

tipica periférica

Granulos marrons
perifoliculares

Hiperpigmentacdo
homogénea

EMC*

Sem alteracbes
significativas

Suspeito

Sem alterac¢bes

significativas

Sem alteragGes

significativas

Suspeito

Sem alteracbes

significativas

Suspeito

Suspeito

Conduta

Observacdo

Bidpsia

Observacdo

Observagao

Bidpsia

Observacdo

Bidpsia

Bidpsia

Histolégico

Nao realizado

Lentigo solar

Nao realizado

Nao realizado

Nevo melanocitico

juncional

N3o realizado

Ceratose actinica

Lentigo maligno

*EMC: exame de microscopia confocal.

QuabRo 2: Pacientes com hiperpigmenta¢ao em cicatrizes de melanomas adequadamente tratados

C. Caso

Sexo

Feminino

Feminino

Feminino

Masculino

Feminino

Feminino

Idade

53

42

30

35

54

60

Localizagao

Perna direita

Perna esquerda

Dorso

Abdome

Perna direita

Brago direito

Dermatoscopia
Pigmentacao

azul homogénea
Estrias radiadas

no limite da cicatriz
Glébulos marrons e
rede pigmentar
localizados focalmente
Rede pigmentar tipica

Rede pigmentar atipica
e pontos assimétricos

Rede pigmentar atipica
e estrias lineares

EMC*

Suspeito

Suspeito

Sem alterag¢des
significativas

Sem alterag¢bes
significativas
Sem alteracbes

significativas

Suspeito

Conduta

Bidpsia

Bidpsia

Observacao

Observagao

Bidpsia

Bidpsia

Histolégico
Fibrose dérmica associada
a depdsito de pigmento

exdégeno na derme

Nevo melanocitico
composto

Nao realizado

N3o realizado

Nevo melanocitico
composto congénito
residual

Nevo melanocitico
composto

*EMC: exame de microscopia confocal.
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favo de mel atipico e algumas células dendriticas e na jun¢io
dermoepidérmica, a presenga de células dendriticas e nucleadas
arredondadas, suspeitas de melandcitos atipicos. O exame histo-
légico confirmou o diagnoéstico de recidiva de lentigo maligno.

DISCUSSAO E CONCLUSAO

A pigmentagio em cicatrizes de lesdes melanociticas
pode ser secundaria a fenémeno reativo relacionado ao processo
de cicatrizagio ou consequente a recorréncia da lesio melano-
citica excisada.”” Os nevos recorrentes sio lesdes benignas,
porém podem apresentar caracteristicas morfologicas que simu-
lam o melanoma."” O surgimento de pigmenta¢io em cicatrizes
de melanomas nio é incomum e pode gerar davidas quanto a
persisténcia do tumor."” A MC é método nio invasivo e confii-
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vel que pode auxilliar nessa diferenciagdo.

v : r 23 B . k e

FIGURA 1: A (foto caso 10): foto clinica da hiperpigmentagdo em drea de nevo
melanocitico excisado na perna esquerda e foto dermatoscépica com pre-
senca de estrias radiadas em drea cicatricial; B (microscopia confocal,
mosaico 2,5 x 2,5mm): visualiza¢do de toda lesdo com brilho heterogéneo
e células dendriticas dispostas radialmente; C e D (microscopia confocal,
imagens individuais 1 x 1mm e 0,5 x 0,5mm, respectivamente): células den-
driticas intraepidérmicas em grande quantidade (setas amarelas);
E (exame anatomopatoldgico corado com hematoxilina-eosina 100X): pre-
senca de ninhos de células névicas na derme; F (exame anatomopatoldgico
corado com hematoxilina-eosina 200X): proliferacdo de células névicas na
juncdo dermoepidérmica e na derme (nevo melanocitico composto)
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As células de Langerhans intraepidérmicas sdo visualiza-
das ao exame de MC como células dendriticas, apresentando
dendritos finos e longos. Essas células, muitas vezes, sdo de dificil
diferenciac¢io dos melandcitos atipicos presentes nas lesdes mela-
nociticas suspeitas, que também sio visualizados como células
dendriticas ou nucleadas arredondadas em disseminacio page-
toide na epiderme.” Portanto, a presenca dessas células dendriti-
cas em cicatrizes de lesdes melanociticas s6 pode indicar um
fendmeno inflamatério reacional ou proliferacio de melandcitos
atipicos.”” Provavelmente, as células visualizadas ao exame de
microscopia confocal do nevo recorrente, exemplificado na
figura 1, sdo células de Langerhans intracpidérmicas secundarias
ao processo cicatricial. Em estudos futuros, uma possibilidade de
documentar a presenc¢a dessas células seria a utilizacio da imu-
noistoquimica através do marcador CD1a, principal marcador

de células de Langerhans.

: 1 4 N Cmigly 3 5 : )

FiGura 2: A (foto clinica caso 8): hiperpigmentag¢do em drea de lentigo
maligno previamente excisado em I&bio superior a esquerda; B (foto der-
matoscdpica): hiperpigmentacdo homogénea focal em drea cicatricial;
C (microscopia confocal, imagem individual 0,5 x 0,5mm): epiderme com
padrdo favo de mel atipico e algumas células dendriticas (seta amarela);
D (microscopia confocal, imagem individual 0,5 x 0,5mm): presenca de
células dendriticas e nucleadas arredondadas na jungdo dermoepidérmica,
suspeitas de melandcitos atipicos (setas amarelas); E (exame anatomopa-
toldgico corado com hematoxilina-eosina): melanoma in situ residual tipo
lentiginoso, presenca de melandcitos atipicos na epiderme; F (imunoisto-
quimica pelo MITF: Microphthalmia Transcription Factor — marcador
nuclear para melandcitos): marcador francamente positivo na epiderme

Surg Cosmet Dermatol 2013;5(3):200-4.
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Um critério que pode auxiliar no diagndstico de recidi-
vas de lesdes melanociticas em cicatriz é o fato de as células den-
driticas, nos casos de nevos recorrentes, nio se estenderem além
da cicatriz, diferentemente dos casos de recidiva de melanoma.'
Na figura 2, 0 exame de MC da area de hiperpigmentacio peri-
cicatricial evidenciou células pagetoides intraepidérmicas e
células dendriticas e nucleadas arredondadas na jun¢io dermoe-
pidérmica que se estendiam além da cicatriz, sugerindo o diag-
nostico de lentigo maligno que foi confirmado pelo exame ana-
tomopatoldgico.

Outros autores que avaliaram areas de hiperpigmentacio
em cicatrizes de lesdes melanociticas, realizaram bidpsias cuta-
neas em todos os casos analisados, mesmo que os achados da
microscopia confocal nio evidenciassem estruturas suspeitas.'
Diferentemente, neste estudo, s6 foram removidas as lesdes que
apresentaram células dendriticas intraepidérmicas, pois, como
discutido anteriormente, o achado dessas células pode represen-
tar tanto melandcitos atipicos quanto células de Langerhans. A
MC evitou bidpsia cutanea em seis dos 14 pacientes avaliados
que permanecem em seguimento dermatologico periodico. A
limitacio desse trabalho foi o nimero reduzido de pacientes
incluidos na amostra.

A MC ¢ ferramenta auxiliar atil na avaliacio da hiper-
pigmentagdo em cicatrizes de melanomas e nevos melanociticos,
evitando a exérese desnecessiria de lesdes benignas e fornecen-
do seguranca ao dermatologista no seguimento desses casos.®
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