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INTRODUCAO

O carcinoma de células de Merkel é uma neoplasia cutdanea neuroenddcrina rara e
extremamente agressiva. Tem se observado um aumento da incidéncia desta doenca
em todo o mundo, o que tem sido associado a uma série de fatores ambientais e
populacionais como: 0 aumento da exposicao aos raios ultravioleta (UV), a elevada
prevaléncia de individuos imunodeprimidos na populacao e, também, aos avancos
nas técnicas imunodiagnosticas. Apesar da elevacao na incidéncia, a patogénese da
entidade permanece desconhecida.

OBJETIVOS

1. Calcular a sobrevida geral de dois anos (24 meses) de pacientes com carcinoma de
células de Merkel, tratados no Instituto Nacional do Cancer (INCA) entre janeiro/97
edezembro/10.

2. Descrever as caracteristicas clinicas e patoldgicas desta coorte de pacientes.

MATERIAL E METODOS

Populacao do estudo: Foram incluidos no estudo todos os pacientes com
diagnostico de carcinoma de células de Merkel total =35 pacientes.

Variaveis estudadas: através do levantamento de prontuarios, laudos
histopatoldgicos e revisao de laminas de rotina e de imuno-histoquimica: sexo, idade,
localizacao da lesao, tamanho do tumor, estado das margens cirurgicas, presenca ou
auséncia de recidiva, presenca ou auséncia de metastase a distancia e dados de
seguimento.

Metodologia estatistica: medidas de tendéncia central e dispersao para variaveis
continuas; frequéncias (percentuais) totais e parciais, para as variaveis discretas;
método de Kaplan-Meier e teste de log-rank para o calculo da sobrevida geral de 24
meses. Aprovacao CEP n029/2011.

RESULTADOS E CONCLUSAO

A idade dos pacientes variou de 35 a 94 anos (média = 74,4; mediana = 78 anos); 21
(60%) pacientes eram do sexo feminino. As localizacbes acometidas foram pele de:
cabeca/pescoco (total 15 casos, 43%); membros (total 11 casos, 31%: superiores 7
casos, 20%; inferiores 4 casos, 11%), tronco (total 8 casos, 23%: gluteo 3 casos, 8,6%;
abdome e tdrax 2 casos cada, 5,7%; dorso 1 caso, 3%); e pénis (1 caso, 3%). O tamanho
do tumor varioude 0,8 a9,0cm (média = 3,6; mediana = 3,2 cm). As margens cirurgicas
estavam comprometidas em 7 casos (44%). Trés pacientes apresentaram recidiva local
(9%) e sete (20%), metastases adistancia (tabelas 1 e 2).

Microscopicamente a neoplasia é constituida por células neoplasicas com citoplasma
escasso e eosinofilico, nucleos redondos e vesiculares, por vezes, apoptdticos,
cromatina granular (“sal com pimenta”), multiplos nucléolos e constantes figuras de
mitose (figuras 1 e 2). No estudo imuno-histoquimico as células tumorais revelam
positividade para citoqueratina (CK) 20 (em dot perinuclear); positividade variavel
para marcadores neuroenddcrinos (cromogranina, sinaptofisina e enolase neurénio-
especifica) e negatividade para CK7 (figura 3).

A sobrevida geral dos pacientes foi de 58% em dois anos e sobrevida média estimada,
de 18 meses (IC95% = 14,6-20,9) (figura 4). Nenhuma variavel se mostrou
estatisticamente significativa na analise de sobrevida (Kaplan-Meier e teste log-rank)
(tabela 2).

A alta letalidade (13 6bitos; 37% da coorte), a sobrevida geral de 58% em dois anos, ao
lado da baixa sobrevida média estimada de 18 meses, encontradas no estudo,
evidenciam o comportamento agressivo desta neoplasia.

O INCA apresenta uma casuistica bem significativa desta neoplasia, provavelmente
uma das maiores do Brasil.

Tabela 1. Parametros de distribuicao de variadveis continuas idade dos pacientes e tamanho do tumor, coorte
hospitalar de Carcinoma de Células de Merkel, HCI /INCA, 1996-2009, Rio de Janeiro, RJ.

Média + desvio

Variaveis - Mediana Amplitude
padrao
Idade do paciente (anos) 74,4 (+14,2) /8 35-94
Tamanho do tumor (cm) 3,6 (2,1) 3,2 0,8-9,0

Tabela 2. Andlise de sobrevida, Kaplan Meier, variaveis selecionadas, coorte hospitalar de Carcinoma de
Células de Merkel, HC1/INCA, 1996-2009, Rio de Janeiro, RJ.

Sobrevida Sobrevida média

Variaveis Numero Nimero de 20s 24 om meses log p-
Total (% Y
estratos otal (%) eventos (%) meses (%) (1C-95%) rank valor
Idade do paciente 0,05 0,83*
=74 anos 13 (37%) 5 (38%) 57,5% 16,8 m (11,7-22,0)
> 74 anos 22 (63%) 8 (62%) 57,1% 18,3 m (14,4-22,2)

Tamanho do tumor 0,03 0,86*

<3,6 cm 8 (62%) 4 (67%) 37,5% 18,3 m (11,8-24,8)
> 3,6 cm 5 (38%) 2 (33%) 60% 17 m (11,3-22,7)
Sexo 1,53 0,22*
Feminino 21 (60%) 6 (46%) 67,9% 19,1 m (15-23,2)
Masculino 14 (40%) 7 (54%) 42,4% 15,8 m (11,1-20,4)
Margens cirurgicas 0,03 0,87*
Livres 9 (56%) 4 (57%) 41,5% 19,0 m (13,1-24,9)
Comprometidas 7 (44%) 3 (43%) 57,1% 16,7 m (10,1-23,3)
Metastases a distancia 0,02 0,89*
Nao 28 (80%) 10 (77%) 59,6% 17,1 m (13,6-20,7)
Sim 7 (20%) 3 (23%) 53,6% 20 m (14,0-25,9)
Recidiva 0,31 0,58*
Nao 32 (91%) 11 (85%) 62,7% 17,3 m (14,1-20,6)
Sim 3 (9%) 2 (15%) 0% 21,5 m (16,6-26,4)
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Figuras 1 e 2. Carcinoma neuroenddcrino constituido por células neoplasicas com citoplasma escasso e
eosinofilico, nucleos redondos e vesiculares, por vezes apoptoéticos, cromatina granular (“sal com pimenta”),
multiplos nucléolos e constantes figuras de mitose (HE).
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Figura 4. Curva de sobrevida geral de dois
anos, Kaplan-Meier, coorte hospitalar de
Carcinoma de Células de Merkel, HCI / INCA,
1996-2009, Rio de Janeiro, RJ.

Figura 3. Carcinoma de células de
Merkel, imunopositividade para CK 20.
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