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RESUMO

O melanoma maligno corresponde a 5% de todas as neoplasias da pele.
Apresenta elevada agressividade local e tendéncia a disseminagao através
de metdstases. O aparelho digestivo nao ¢ sitio secunddrio comum de
melanoma, e o estdbmago é raramente comprometido. Relatamos caso de
paciente do sexo masculino, 64 anos, com quadro de astenia progressiva,
anemia, episddio de sincope e histéria de exérese de melanoma maligno
nivel IV de Clark em asa nasal hd 6 anos, com esvaziamento de cadeia
linfonodal cervical ipsilateral. Durante a investigagio, foi encontrada
massa gastrica, sendo submetido a gastrectomia total com reconstrugio
em Y de Roux, com melhora substancial dos sintomas. O exame
anatomopatoldgico da massa géstrica confirma o resultado de metdstase
de melanoma maligno pela bidpsia endoscépica pré-operatéria. O
paciente segue em acompanhamento ambulatorial sem manifestacoes de
novas metastases até o momento.
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ABSTRACT

Malignant melanoma accounts for 5% of all skin cancers. It has high
local aggressiveness and tendency to spread through metastases. The
digestive tract is not common secondary site of melanoma, and the
stomach is rarely compromised. We report the case of a male patient,
64, with progressive asthenia, anemia, syncope and previously excision
of malignant melanoma Clark level IV in nasal wing for 6 years with
ipsilateral cervical lymph node emptying. During the investigation we
found gastric mass and underwent total gastrectomy and Roux-en-Y
with substantial improvement in symptoms. The anatomopathological
examination of the gastric mass confirms the result of malignant
melanoma metastasis by the preoperative endoscopic biopsy. The patient

is in outpatient treatment without signs of new metastases so far.
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INTRODUCAO

O melanoma maligno cutineo ¢ um tumor de origem
neuroectodérmica raro formado a partir dos melanécitos
que, por sua vez, migram da crista neural para toda a epider-
me durante a embriogénese. Este comportamento explica
em parte a grande capacidade de disseminagio a distancia,
mesmo nas fases iniciais de desenvolvimento do tumor. Na
maioria das vezes tem origem cutinea, embora possa surgir
a partir de mucosas como o esdfago, o canal anal e vagina
ou em outros locais para os quais migram as células da crista
neural (5 a 10%). A patogénese ainda nio estd totalmente
esclarecida, mas, sabidamente, estd relacionada com exposi-
¢do A radiacio solar.

Apés o tratamento da lesio primdria, o melanoma reci-
diva em aproximadamente um terco dos pacientes e pode
invadir praticamente todos os érgios e tecidos.” Metdstase
de melanoma maligno para o aparelho digestivo nio é even-
to excepcional. Entretanto, quando ocorre, geralmente é um
paciente falecido por multiplas metdstases e com acometi-
mento do aparelho digestivo evidenciado pela necropsia. E
incomum o diagnéstico de metdstase de melanoma para o
aparelho digestivo durante o curso da doenga, provavelmente

em virtude do quadro clinico inespecifico e do aparecimento
anos ap6s a doenga cutdnea primdria.®

Com relagio 4 metdstase de melanoma maligno para o
aparelho digestivo, ocorre mais no intestino delgado, prin-
cipalmente jejuno e ileo. Metdstases géstricas correspondem
a apenas 7% dos casos e na maioria dos casos ¢ diagnostica-
da na doencga avancada e associada a metdstases em outros
6rgaos.*

Pelo sitio secunddrio raro, diagndstico precoce e evolu-
¢io favordvel, relatamos nesse estudo caso de metdstase gds-
trica de melanoma maligno apds ressecgio de tumor cutineo
da asa nasal direita e linfadenectomia cervical ipsilateral hd
6 anos.

RELATO DO CASO

Paciente de 64 anos de idade, masculino, aposentado,
hipertenso, com diabetes mellitus, procurou o pronto-
-atendimento com histéria de astenia progressiva iniciada hd
um més seguida de sincope. H4 seis anos foi acometido por
infarto agudo do miocdrdio em que foi realizada revascula-
rizagio percutinea; tendo na mesma época sido submetido
a ressecgio de melanoma maligno na asa nasal direita, com
necessidade de linfadenectomia cervical direita das cadeias 1,
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IT e IIT devido & disseminacio linfonodal. A partir de entio
nio teve mais seguimento ambulatorial.

Apresentava, ao exame fisico, bom estado geral, hipo-
corado e hidratado, frequéncia cardiaca de 72 bpm, pressio
arterial sistémica de 100/70 mmHg abdome plano, fldcido,
indolor & palpacdo, sem massas palpdveis. Os demais apa-
relhos ndo apresentavam alteragdes relevantes. A dosagem
de hemoglobina estava em 4,6 g/dL, sendo transfundido
600mL de concentrado de hemdcias. Os demais exames la-
boratoriais iniciais nao revelaram quaisquer alteragdes.

Na investigacio da sindrome anémica realizou-se endos-
copia digestiva alta revelando presenga de lesdo vegetante,
castanho-escura e infiltrativa na grande curvatura géstrica
com cerca de 4 cm, Borrmann tipo III (Figura 1), correspon-
dente a metdstase de melanoma géstrico pela bidpsia. Exame
de tomografia contrastada de abdome evidenciou lesio ve-
getante finamente heterogénea no corpo géstrico, com realce
ao contraste e com espessamento focal da parede (Figura 2).

Figura 1. Endoscopia Digestiva Alta. Nota-se lesdo vegetante ¢
infiltrativa (Borrmann III), melanocitica em regido de grande
curvatura gastrica.

Figura 2. Tomografia Computadorizada do Abdome, com
contraste (portal), plano axial. Nesta imagem observe a lesio vege-
tante finamente heterogénea no corpo gastrico (seta), que se real¢a
com o contraste ¢ promove espessamento focal da parede.
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Logo apds estudo do prontudrio e esclarecimento ao pa-
ciente da alta suspeita de metdstase géstrica, foi indicado o
tratamento cirtirgico pela equipe. O mesmo foi submetido a
gastrectomia total com reconstru¢io em Y de Roux e enviada
a peca para exames anatomopatoldgico e imunohistoquimi-
co (Figura 3). Andtomo confirmou o resultado histopatolé-
gico da bi6psia, uma neoplasia infiltrando a parede gdstrica
da transi¢do corpo/antro e constituida pela proliferagio em
ninhos de células em parte fusiformes, em parte epitelioides,
com citoplasmas tingidos por melanina e nucleos pleomdr-
ficos, com nucléolos eosinofilicos proeminentes e eventual
multinucleagio (Figura 4).

Foram notados varios focos de necrose das células ne-
opldsicas e émbolos neopldsicos em espacos vasculares. O
estudo imunohistoquimico (Figura 5) resultou em positivi-
dade para os marcadores Melan-A, HMB-45 ¢ S-100, o que
confirmou o diagndstico de melanoma. O paciente estd em
acompanhamento hd 11 meses sem qualquer evento adverso.

Figura 3. Peca ressecada enviada para exame anatomopatoldgico.
A: Estdbmago em sua posicao anatdmica com abaulamento no
corpo gistrico (seta branca). B: Estdbmago aberto e evertido
mostrando lesdo vegetante e castanho-escura.

Figura 4. Fotomicrografia dos cortes histolégicos do tumor
gdstrico. A: proliferagio de células neopldsicas em ninhos (seta
preta). B: Presencga de células neopldsicas fusiformes (seta preta).
C: Presenca de células neopldsicas epitelioides (seta preta). D:
Presenca de células do melanoma com produgio de melanina (seta
preta).
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Figura 5. Fotomicrografia das liminas de imunohistoquimica. A:
Antigeno HMB-45 positivo no citoplasma das células neopldsicas
(seta preta). B: Antigeno Melan A positivo nos citoplasmas das
células neopldsicas (seta preta). C: Antigeno S-100 positivo nos
citoplasmas das células neopldsicas (seta preta).

DISCUSSAO

Melanoma, neoplasia maligna com histogénese em me-
lanécitos, ocorre predominantemente na pele. Apenas 5%
a 10% de todos os melanomas primdrios sio extracutine-
os, originando-se nas membranas mucosas dos aparelhos
respiratério, digestivo, genitourindrio, olhos e meninges e
sao biologicamente mais agressivos comparativamente aos
cutineos.” O melanoma maligno ¢ responsdvel por 90% das
mortes relacionadas a cAncer de pele. Devido ao seu com-
portamento agressivo e ao alto risco de metdstase, o prog-
néstico em geral é reservado.’

Sua incidéncia vem aumentando nas tltimas décadas,
mas a taxa de sobrevida melhorou, refletindo diagndsticos
mais precoces e melhores opgoes terapéuticas.” O curso na-
tural da doenga depende do tipo histoldgico, espessura do
tumor, ulceragio, género do paciente e localizacio do tumor
primdrio e é determinado por sua invasio metastdtica.®

O desenvolvimento de metdstases ocorre em cerca de um
terco dos pacientes e essas podem atingir qualquer érgio e
tecido.? Dois tercos das metdstases primdrias estdo confina-
das ao sistema linfitico regional. Outros sitios comuns sio
pulmio (71,3%), figado (58,3%), cérebro (54,6%), ossos
(48,6%) e supra-renais.” Metdstases para o trato gastrintes-
tinal (TGI) nao sio raras, porém, sio menos comuns € usu-
almente se manifestam em estdgios avancados da neoplasia.?

No TGI, os sitios mais comuns sio intestino delgado,
intestino grosso e regido anorretal. Metdstases para o est6-
mago sio raras. Devido 2 variada topografia do tumor pri-
mdrio cutineo e extracutineo, bem como os sortidos sitios
metastiticos, o melanoma é um simulador de outros tipos de
tumores e, quando ocorre em localizagio intra-abdominal,
constitui um desafio diagnéstico.”

O prognéstico de pacientes com doenga metastdtica é
ruim. Estudos sugerem que a sobrevida média de pacientes
com metdstases sistémicas varia de seis a oito meses. Vdrias
séries relatam cinco anos de sobrevida em menos de 10%.8
No caso de metdstase géstrica, é relatado um periodo mé-
dio de sobrevivéncia de 12,5 meses apds o diagnéstico.” A
sobrevida estd estritamente relacionada com trés varidveis

independentes: o sitio primdrio das metdstases, o intervalo
livre de doenca e o estdgio da doenga inicial.?

Apenas 2 a 4% dos pacientes com melanoma serdo diag-
nosticados com metdstases no TGI durante o curso de sua
doenga, sendo estas reportadas mais comumente em necrop-
sias (50-60%).?> Das metéstases do TGI, o melanoma ¢ o tu-
mor mais comum, reportado em 23% das necropsias. Esses
dados sugerem que as metdstases no trato gastrointestinal
sdo dificeis de diagnosticar, provavelmente pela sintomato-
logia pobre ou inespecifica.? O periodo observado entre o
diagnéstico da lesdo primdria e da metdstase do TGI ¢ rela-
tado como de até 54 meses.?

O melanoma primdrio dos pacientes com met4stases gas-
trointestinais ¢ tipicamente localizado em extremidades (15-
57%), tronco (13-54%) e menos frequentemente na cabeca
e pescogo (5-33%). Em 10-26% dos casos, a lesdo primdria
¢ oculta. Sinais clinicos e sintomas relatados incluem dor
abdominal crénica, sangramento oculto ou visivel e perda
ponderal. A duracio média dos sintomas das metdstases do
TGI variou de 2 a 5,5 meses.?

A maioria das metdstases gistricas de melanoma ocor-
rem no corpo e no fundo géstrico, mais frequentemente na
curvatura maior. Metdstases para a pequena curvatura do
estdmago sio raras. A classificagio endoscdpica das metdsta-
ses gdstricas compreende trés principais tipos morfoldgicos.
Primeiro, nédulos melanéticos, frequentemente ulcerados
no topo. Segundo, massas tumorais submucosas que sio
elevadas e ulceradas no 4pice, como observado em nosso
paciente. O ultimo tipo morfoldégico ¢ uma massa com pro-
porgdes varidveis de melanose e necrose.’

O melanoma superficial disseminado ¢ o subtipo mais
comum de melanoma e o que mais apresenta metdstases pa-
ra TGI. Outros subtipos histolégicos também podem en-
viar metdstases para o TGI, embora seja evento mais raro.
O risco de atingir o TGI é maior em pacientes com lesoes
classificadas como Clarck III ou mais, enquanto raramente
ocorre em pacientes Clarck I ou IL.?

O diagnéstico patoldgico de metdstases de melanoma
maligno no TGI requer inspegio cuidadosa da mucosa e
bidpsia com uso de cadeias imuno-histoquimicas especiais,
como HMB-45 e S100.% A sensibilidade do marcador S100
na literatura varia de 33% a 100%, enquanto do HMB-45
varia de 80 a 97%, com alta especificidade (100%).> No
caso relatado, o estudo imunohistoquimico confirmou o
diagndstico com ambos marcadores, além da positividade
do Antigeno Melan A.

Até 0 momento, o tratamento de escolha para metdstases
no TGI ¢ a cirurgia. O tratamento cirtrgico melhora signi-
ficativamente a sobrevida, em especial quando a ressecgio ¢
considerada completa no exame microscépico. A média de
sobrevida apds resseccio completa ¢ 48,9 meses, comparada
com 5,4 meses ap0s resseccio incompleta. Cirurgia também
¢ recomendada para tratamento paliativo, com alivio sinto-
mdtico relatado em 77 a 100% dos pacientes, dependendo
do sitio e da razio da ressecgao.?

Infelizmente, a maioria dos pacientes submetidos a res-
secgdes curativas apresentam recidiva da doenca. Houve
tentativas de associar outras terapias adjuvantes como imu-
noterapia e agentes antiangiogénicos a fim de prevenir re-
corréncia, mas estudos randomizados nio demonstraram
beneficios em relagdo a sobrevida no caso da imunoterapia.®
A abordagem com agentes antiangiogénicos ainda estd em
estudo.
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O seguimento de pacientes com melanoma é essencial,
em especial aqueles com lesao Clarck IIT ou mais, como no
caso relatado. Deve-se acompanhar os doentes nio sé pela
possivel recorréncia da doenga, mas também devido a possi-
bilidade (entre 3 a 6%), de desenvolvimento de um segundo
melanoma primdrio, j4 que os fatores de risco continuam
sendo os mesmos.?

CONCLUSAO

O seguimento dos pacientes com histéria de melanoma
maligno ¢ importantissimo devido 4 alta taxa de metdstase
desse tumor. A possibilidade de metéstases gastrointestinais
deve ser aventada mesmo em pacientes com sintomas clini-
cos inespecificos, permitindo um diagnéstico precoce com
maior possibilidade de tratamento curativo. O diagnéstico
correto muitas vezes exige uma combinagio de informagoes
obtidas por meio de uma boa anamnese com os achados
endoscépicos e avaliagdo histopatolégica. O tratamento ci-
rargico deve ser realizado sempre que possivel com grandes
beneficios, por representar melhora sintomdtica e possibili-
dade de cura.
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