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Resumo Metastases cutaneas sao raras e podem ocorrer no contexto de doenca metastatica
conhecida ou ser o primeiro sinal clinico de tumor primario subjacente. Em se tratando de neo-
plasia carcinoide, determinar se o tumor cutaneo € primario ou secundario e identificar a origem
do tumor nos casos metastaticos nem sempre € uma tarefa facil. Relata-se caso de metastase
cutanea que se apresentou como primeira manifestacdo clinica de neoplasia carcinoide pulmo-
nar até entdo desconhecida, com discussao dos achados histopatologicos e imuno-histoquimicos
que possibilitaram diagnostico adequado da etiologia do tumor. Reforca-se a importancia da
familiarizacao desses achados por dermatologistas e dermatopatologistas.

© 2021 Sociedade Brasileira de Dermatologia. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Este € um
artigo Open Access sob uma licenca CC BY (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Introducao

Metastases cutaneas (MC) sdo um achado clinico raro, com
incidéncia entre 0,7% e 10% dos pacientes com cancer, e
representam apenas 2% de todos os tumores cutaneos.'
Costumam ocorrer em um cenario clinico de doenca metas-
tatica generalizada conhecida; no entanto, podem ser o
primeiro sinal de neoplasia subjacente silenciosa, assim
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como representar sinal precoce de recorréncia de tumor
previamente tratado. Por isso, geralmente anunciam prog-
nostico reservado, e a sobrevida média dos pacientes com
doenca cutanea metastatica é de 7,5 meses.? Relata-se um
caso de paciente com lesdao cutanea metastatica que se
apresentou como primeira manifestacdo de tumor carci-
noide pulmonar.

Relato do caso

Homem, 64 anos de idade, etilista e tabagista desde a
adolescéncia, sem comorbidades prévias, procurou aten-
dimento dermatolégico em decorréncia do surgimento de
uma lesao eritematosa na face, de crescimento progressivo
havia sete meses, associada a tosse, hemoptise, dispneia,
tosse com hemoptoicos, dispneia, febre vespertina e perda
ponderal nos Ultimos trés meses. Ao exame, apresentava
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Figura 1 Tumoragdo exofitica, dolorosa e intensamente vas-
cularizada na ponta nasal.

Figura 2 Derme infiltrada por células neoplasicas dispostas
em padrao organoide (Hematoxilina & eosina, 4 x ).

Figura 3  Células com nucleos arredondados, hipercromati-
cos, citoplasma eosinofilico, dispostas em padrdao organoide
(Hematoxilina & eosina, 40 x ).

tumoracdo na ponta nasal de superficie lobulada, base infil-
trada e intensamente dolorosa ao toque (fig. 1). Nao foram
evidenciados outros achados ao exame fisico.

Realizou-se biopsia da lesdao cutdnea, cujo estudo
histopatolégico mostrou derme infiltrada por neoplasia
maligna de células epiteliais dispostas em padrao organoide
(figs. 2 e 3) e imuno-histoquimica apresentou reatividade
para citoceratina 40, 48, 50 e 50,6 em padrao Golgi, cromo-
granina A e sinaptofisina (fig. 4) e negatividade para TTF-1

Figura 4 Estudo imuno-histoquimico revelou forte e difusa
imunorreatividade para sinaptofisina.

e CK 20, caracterizando tratar-se de tumor neuroendocrino.
O paciente foi submetido a tomografias computadorizadas
de cranio, torax e abdome total, que evidenciaram extensa
massa pulmonar infiltrativa envolvendo o bronquio fonte
direito, além de multiplas lesdes sugestivas de metastase
cerebral, dssea, hepatica e suprarrenal. Realizado exame
broncoscopico, porém a biopsia da massa pulmonar foi
inviabilizada por causa de sangramento intenso durante o
procedimento.

Concluimos tratar-se de tumor carcinoide pulmonar com
MC e metastases sistémicas. O tumor foi classificado como
estagio IV e referenciado ao oncologista, evoluindo a obito
em um més.

Discussao

As MC resultam da infiltracdo da pele por células neoplasi-
cas procedentes de tumores malignos a distancia e podem
se desenvolver por diferentes vias, incluindo disseminacao
hematoldgica e linfatica, invasao por contiguidade, além de
implantacao iatrogénica.’? Em geral, as MC se desenvolvem
meses a anos depois do diagnoéstico do tumor primario; no
entanto, em alguns casos (37% em homens e 6% em mulhe-
res) a doenca cutanea metastatica é diagnosticada antes
da neoplasia interna subjacente, especialmente quando a
metastase se origina de cancer de pulmao, estomago, ova-
rio e rim.23 O caso aqui relatado pertence a esse raro grupo
de pacientes em que a MC foi reconhecida antes do tumor
pulmonar primario.

As MC incidem normalmente em individuos mais idosos;
os sitios cutaneos mais acometidos sao a regido toracica
anterior e abdominal, com raro acometimento da face e
do pescoco.”? A frequéncia das neoplasias que cursam com
MC varia de acordo com o género e a faixa etaria. Nas
mulheres, os sitios mais comuns do tumor primario em
ordem decrescente sao mama, intestino grosso, pulmao
e ovario; nos homens adultos, os sitios mais prevalentes
seguem a seguinte sequéncia: pulmao, intestino grosso,
cavidade oral e rim; em criancas, eles sao neuroblastoma
e rabdomiossarcoma. >

Determinar a origem do tumor primario, se desconhe-
cido, pode ser uma tarefa dificil e nem sempre possivel.
Em se tratando de tumor carcinoide, subtipo histologico
apresentado, diferenciar se o tumor cutaneo é primario
ou secundario é outro grande desafio para os dermato-
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logistas e dermatopatologistas.* Os tumores carcinoides,
também denominados neoplasias neuroendocrinas, sao deri-
vados das células enterocromafins e podem acometer varios
orgaos, embora sejam mais comumente encontrados no
trato gastrintestinal (65%) e trato broncopulmonar (25%).°
MC de tumores carcinoides sao raras e, quando ocorrem,
o brdénquio é o sitio primario mais frequente.? Clinica-
mente, apresentam-se como nodulos, geralmente multiplos,
eritemato-violaceos, assintomaticos em sua maioria; no
entanto, ha relatos de lesdes dolorosas e que podem cursar
com ulcerac&o.>®

A analise histopatologica e a imuno-histoquimica auxi-
liam no diagnostico definitivo da MC carcinoide. Os achados
revelam infiltracdo da derme e as vezes subcutaneo por
ninhos e folhetos de células tumorais uniformes, com nlcleo
ovoide hipercromatico e citoplasma escasso, apresen-
tando imunorreatividade para marcadores neuroendocrinos,
incluindo cromogranina, sinaptofisina e citoceratinas de
baixo peso molecular. As células metastaticas nao expressam
CK5/6, CK7, CK20 e p63.? Imunoexpressao de TTF-1 e CDX2
pode ser til na localizacao do sitio primario, pois TTF-1 tem
apresentado alta sensibilidade e especificidade nos tumores
carcinoides originados no pulmao, enquanto a expressao de
CDX2 é altamente especifica nos de origem gastrintestinal.?

A diferenciacao entre MC carcinoides e tumores neuro-
endocrinos primarios da pele, cujo principal representante
€ o carcinoma de células de Merkel (CCM), pode também
ser feita pelo estudo histopatoldgico e imuno-histoquimico.
No CCM, o envolvimento do tecido subcutaneo é mais comu-
mente encontrado, além de achados de neoplasia agressiva,
como alto indice mitético, necrose e ulceracdo, serem mais
frequentes. Além disso, o CCM apresenta tipicamente posi-
tividade para CK-20, ao contrario dos tumores carcinoides
de origem interna.>®

No caso descrito, apesar de o tumor nao expressar TTF-1,
pelos demais achados imuno-histoquimicos e imaginologicos
foi possivel concluir tratar-se de carcinoma neuroendécrino
cutaneo metastatico com origem no pulmao.

Apesar de a MC carcinoide ser rara, ela pode representar
a primeira manifestacao de um tumor neuroenddcrino ainda
desconhecido originado em outro 6rgdo. Logo, é valioso
ressaltar que o alto indice de suspeicao clinica pelo der-
matologista e a familiarizacdo dos achados histopatoldgicos
e imuno-histoquimicos possibilitam o diagnostico acurado e

o pronto encaminhamento do paciente para manejo ade-
quado.
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