Melanoma peritelial da coréide: uma nova
concepcao de fasciculade

Acompanhamento de um caso com “ativacae” névica*

José Eduardo Candal Degrazia! & Carlos Oswaldo Degrazia 2

INTRODUCAO

A classificacio dos melanomas da tvea
que Callender3 instituiu em 1931 tem servi-
do como base, ainda hoje, para compreensao
e manejo dos pacientes com estas neoplasias.
O fundamental de seus trabalhos baseou-se
no aspecto andtomo-patolégico e na sobre-
vida, inaugurando um grande avanco neste
campo. Algumas criticas que se tém levan-
tado contra ela esbarram naquilo que cha-
mamos “a barreira estatistica” de Paul, Par-
nell e Fraker Z. As estatisticas de sobrevida
foram, com pequenas variagoes, confirmadas
por outros autores! e trouxeram um apoio
irrefutdvel aos dados obtidos por Callender.
As taxas de sobrevida em 15 anos, segundo
Paul e colaboradores, se distribuem da se-
guinte maneira: para o fusiforme A é de
81,2%; para o fusiforme B e fasciculado €
de 76,6%, para 0 misto e necrético € de
40,6%. O epitelioide entra com a taxa mais
baixa de 28%.

Chamamos de “barreira estatistica” a
classificagdo acima, porque o que interessa
para o médico e o paciente € a evolucdao da
doenca e, se a estatistica mostra que a exis-
téncia dos tipos celulares sugeridos tem com-
portamento previsivel na sua relagdo clini-
ca, nao deveriamos investigar mais para des-
cobrir outros tipos que tenham importancia
do ponto de vista patogénico. Esta posi-
cao pode estar correta quando assumimos
que um determinado tipo celular, predomi-
nante numa neoplasia, é um indice de seu
comportamento como um todo. Mas, o cres-
cimento do tumor e a metdstase pode de-
pender, na realidade, de outros tipos ce-
lulares nela existentes e estatisticas mais pre-
cisas poderiam ser feitas. Assim, sob o pon-
to de vista de sua patogenia, muito ainda
devemos conhecer a respeito dos melano-
mas. Sabemos que para muitos cases nao
é possivel encontrar um lugar adequado na-
quela classificagdo; certos aspectos morfo-

" mistas e epiteliGides.

16gicos, como a estrutura Schwannéide, a
peritelial, o epiteliide de células pequenas
e outros merecem um estudo mais aprofun-
dado. Na classificacdo acima mencionada o
fasciculado (melanoma peritelial) estd jun-
to com o fusiforme B, porque suas células
tém, em sua aparéncia, algo semelhante. En-
tretanto a histoarquitetura é completamente
diferente; este aspecto, ao lado da verifica-
cao da metastase com a mesma histoarqui-
tetura que o tumor original, sugere que os
melanoblastos periteliais sejam genetica-
mente diferentes das células tipo B de Cal-
lender. Se trabalhos posteriores demonstra-
rem que a taxa de sobrevida € idéntica pa-
ra ambos oOs tipos poderd significar apenas
que sua potencialidade maligna é semelhan-
te. NO6s supomos que se aproximard das
Seriam de grande au-
xilio as técnicas de cultura de tecido, trans-
plantes em animais imunodeprimidos e ou-
tros métodos de verificacdo clonal 5, afim
de se observar o comportamento, nestas si-
tuacéoes definidas, da célula do melanoma pe-
ritelial.

Desde longa data os patologistas, entre
os quais podemos citar Masson¢7, reconhe-
cem que as neoplasias podem ter um cres-
cimento monomdrfico, ou seja, diferencia-
ciacdo tunica e também miiltipla. Em 1970
Atkin8 afirmava que um tumor pode ser
monoclonal, diclonal etc. e que um tumor
constituido por clones muiltiplos, represen-
taria a fusdo de mais do que um tumor e
desta maneira uma metdstase poderia ser
feita por um destes clones. Sua idéia de
que a malignidade seria a conseqiiéncia fi-
nal de uma sucessao de clones o levou a
usar a expressao “evolucao clonal”. Sua hi-
pétese de que quanto mais perto do niimero
dipl6éide é a neoplasia melhor é seu prog-
néstico, nAo temos visto mencionada na li-
teratura que consultamos. NGs supomos que
a malignidade nio é determinada pela ploi-
dia, mas isto requer estudos mais apurados.
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A teoria da origem monoclonal das neopla-
sias tem tido apoio de varios autores, como
Fialkon, 1976, 1979, e Straus 1981 (citados
por 9). Para Fialkow, poderia se esperar
também que o mecanismo oncogénico atua-
ria numa unica célula cujas alteragées pos-
teriormente atuariam nas células vizinhas.
A origem pleoclonal entretanto deveria ser
comprovada por trabalhos experimentais.
Helwig 19 referindo-se aos nevos cut@neos
diz que a aparente transicao entre os dois
aspectos celulares (fusiforme e epiteliGide)
sao altamente sugestivos de uma origem co-
mum e talvez de um “continnum’’; acredita
firmemente que o nevo fusiforme e o epite-
liéide ndo sao uma entidade especifica mas
partes do espectro total do nevo. MacLean,
Zimmerman e Evans!, afirmam que apesar
de dividirem as células em fusiformes e epi-
teliéides elas existem ao longo de um “spec-
trum” continuo, estendendo-se do tipo nevo
benigno aos outros tipos, encontrando-se em
muitos dos tumores uveais, uma mistura
destes tipos celulares. Para Levine, Putter-
mam e Korey 18, as células fusiformes rara-
mente se transformam em epiteliéides, o que
apoiaria a opiniao de Gass. Para Apple e
Rabbe 4 admite-se hoje que hd um espectro
clonal que reine no mesmo tumor, estrutu-
ras distintas, resultantes de mutag¢des. Para
Flocks ¥ e col. a transformacdo das células
fusiformes em epiteliéides se daria quando
o tumor atinge um tamanho critico. Nas
observagoes que fizemos nos melanomas pe-
riteliais e especialmente no caso que apre-
sentamos, encontramos em meio a extensa
palicada de células fusiformes uma tinica cé-
lula epiteliéide e entre as dreas periteliais e
as francamente epiteliéides ha muitas for-
mas de transigdo. Nestas 4reas com pleo-
morfismo extremo nao se deve usar a ex-
pressao multiclonal ou pleoclonal, porque
em razdo de sua instabilidade a célula nao
gera outras com cromossomas idénticos for-
mando linhagens; seria mais adequada a de-
signacdo proposta por um de nés (C.0.D.) %,
de “familia clonal”, pois os individuos tém
fisionomias e genomas diferentes e, apesar
de terem mesma origem, ndo formam linha-
gens monoclonais limitadas numa drea, mas
hd uma grande mistura de individuos com
genétipos diferentes.

Estatisticas mais recentes 4 tém demons-
trado que a maioria das metdastases dos me-
lanomas uveais tem carater epiteliéide. Isto
nao significa necessariamente que a célula
epiteliéide tenha maior capacidade para dar
metdstases que outros tipos celulares.

Um detalhe, aparentemente sem impor-
tancia, que foi o aparecimento de um nevo
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junto ao ponto lacrimal, no mesmo lado que
o olho enucleado, pode ter grande significa-
do na pesquisa dos fatores que tenham con-
tribuido para seu crescimento.

APRESENTACAO DO CASO

Paciente do sexo feminino, branca, bra-
sileira, com 31 anos.

Apresentou-se & consulta com perturba-
¢Oes visuais no olho esquerdo, AV (20/30).
Os exames realizados, biomicroscopia e fun-
do de olho, revelamm massa intraocular no
olho esquerdo. Olho direito com visdo nor-
mal, AV (20/20).

A paciente tem pele muito clara: aspecto
jovem, saudavel

Enucleac@o realizada em abril de 1979.
Diagndstico andtomo-patolégico: melanoma
fasciculado com dreas epiteliGides.

Em julho de 1981 apresentou nédulo cfs-
tico e pequenas manchas lineares anegradas,
com bordas irregulares, junto ao ponto la-
crimal, na pdlpebra inferior, do mesmo lado
que o olho enucleado. A paciente suspei-
tou de metdstase. Foi feita biépsia excisional
e o diagnéstico andtomo-patoldgico foi de
nevo subepitelial. Dimensdes 3 mm x 1 mm.

=
=

Fig. 1 — Fotomacrografia do melanoma peritelial estu-
dado neste trabalho: Grande massa tumoral no equa-
dor, polo superior. Descolamento da retina em bols&ao.

Em dezembro de 1981 expulsou a préte-
se que tinha implantado. Foi feita biépsia de
tecido orbitdrio que revelou processo infla-
matério crdnico linfocitdrio e auséncia de
células neopldasicas.

Em julho de 1982 apresentou um quadro
de conjuntivite. Os esfregacos da secrecéo
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Fig. 2 — Fotomicrografia do tumor original mostrando
o inquestiondvel arranjo em paligada com células, lado
a lado paralelas entre si e perpendiculares ao estroma
capilar. Nos lados as células estdo cortadas transver-

salmente. Oc. 2,5 — obj. 40. Hematoxilina eosina

Fig. 3 — Metdstase hepdtica. Nitida disposi¢do perite-
lial em torno de um vaso sanguineo. Oc. 2,5 — obj
100. Hematoxilina-eosina.

Fig. 4 — Nevo do ponto lacrimal.
pico caracteristico de nevo sub-epitelial. Oc 2,5 -— 0bj. 4.
Hematoxilina-eosina.

Aspecto microsco-

revelaram presenca de polimorfonucleares,
eosindfilos e auséncia de bactérias. Insti-
tuido tratamento anti-inflamatério e a pa-
ciente foi dada como curada.
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Fig. 5 — Nevo do ponto lacrimal.

Rompimento das
fibras musculares pela proliferacio das células névicas

ativadas. Auséncia de reagdo. Oc. 2,5 — obj. 100
Hematoxilina-eosina.

Em outubro de 1983 apresentou-se ao
médico de sua cidade com dor no flanco di-
reito e fossa iliaca direita, vomitos e defe-
sa abdominal. Foi feita laparotomia e, en-
controu-se figado aumentado de volume, com
nédulos duros e escuros disseminados. Foi
feita biépsia de um nédulo. O resultado his.-
topatolégico foi: Figado. Melanoma metasta-
tico. H4 permanéncia da mesma forma fas-
ciculada original.

Devemos salientar neste caso as bases
para o diagénstico de melanoma peritelial,
a ativacao de um nevo préximo ao ponto la-
crimal do mesmo lado 14 meses apds a enu-
cleacao, auséncia de recidiva na 6rbita e me-
tdastase hepdtica apresentando o mesmo tipo
celular e a mesma histoarquitetura que o
tumor original.

DISCUSSAO

Afim de fazermos um diagnéstico cor-
reto e, justificarmos a proposicao melanoma
peritelial, precisamos definir o termo fasci-
culado e verificar se ele € aplicado & estru-
turas tumorais diferentes ocasionando con-
fusao.

Em primeiro lugar vamos procurar na
literatura especializada as situagcées em que
aparece aplicado o termo fasciculado.

a) Callender3 aplicou o termo fasciculado
para melanomas com cé€lulas alongadas,
mas também com algumas células arre-
dondadas poligonais; o niicleo é seme-
lhante ao fusiforme B com nucléolos dis-
tintos. A maioria é arranjada em colu-
nas ou fasciculos e as células se irra-
diam em angulo reto, em palicadas, do
centro destas colunas a qual é ocupada
por um capilar. Geralmente pouco pig-
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mentado, ndao € peculiar ao olho, mas
a pele onde se apresenta sob formas
mistas, mas suas metdstases mantém o
arranjo fasciculado.

b) O termo fasciculado foi usado pela pri-
meira vez por Cornil e Ranvier, citado
por Hallopeau 11, para significar o sar-
coma fusocelular. Apesar de que mui-
tos tumores de origem mesenquimadtica
podem apresentar este aspecto a descri-
c¢do da estrutura do sarcoma fusocelular
nao tem sofrido alteracdo na literatura
médica até a presente data. Amorim 12,
Bogliolo B, MaffeiS5, Eder e Gedigk14,
Brancati 33, Enzinger e Weiss 34.

—

Epiteliomotoso —

Formas atipicas
ER

Sarcomatoso

O epiteliomatoso, forma trabeculada tipi-
ca com corddes tendo células alongadas cor-
responde ao fasciculado de Callender. Mas-
son 87 -descreve esta forma como tendo pa-
licadas de cordGes muito longos, sinuosos,
perfeitamente cilindricos e desiguais em dia-
metro, as vezes com alargamento cujos cor-
tes perpendiculares tém forma alveolar; nes-
te caso € conhecido como sarcoma alveolar.
Suas células sdo paralelas entre si e perpen-
diculares ao estroma, formando associagao
de fasciculos diversamente orientados; de-
nomina-o também de melanoma enddcrino.

A forma epiteliéide atipica corresponde
ao epiteliéide de Callender e 0 sarcomatoso
ao melanoma fusiforme.

d) Na literatura, as vezes, vemos figuras
correspondentes & melanomas fusifor-
mes, mas que sdo designadas como fasci-
culados ou melanomas com células tipo
B e arranjo fasciculado.

€) Apple e Raab4 definem o fasciculado co-
mo constituido por células em paligadas
sendo que os outros fusiformes nao for-
mam palicada.

Desta maneira vemos que a palavra fas-
cicular ou fasciculado é empregada com co-
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Formas trabeculadas tipicas ——

c) Massoné em 1923 descreve da seguinte
maneira o melanoma fusiforme: “... é
caracterizado pelo agrupamento fascicu-
lar das células neopldsticas. Os feixes
nao sao separados uns dos outros por
barreiras de reticulina. Wirchow (cita-
do por 7) foi o primeiro a distinguir as
trés formas fundamentais dos melano-
mas: uma forma mista carcino-sarcoma-
tosa, a carcinomatosa, a sarcomatosa e
Masson 67 baseia-se nestas duas estrutu-
ras principais epiteliomatosa e sarcoma-
tosa e classifica os melanoblastomas co-
mo segue:

—

cordGes com células
esféricas

cordoes com células
alongadas

notacdo descritiva ou classificatdria, servin-
do tanto para os sarcomas ou melanomas
fusiformes como para os chamados fascicu-
lados de Callender. E por esta razido que
sugerimos a abolicdo deste termo com o
sentido classificatério e o substituimos por
melanoma peritelial. A palavra pali¢ada, que
lembra uma cerca de paus fincados, encon-
tra-se também nos Schwannomas, mas nes-
tes as palicadas ndo sdo periteliais.

Os tumores podem apresentar areas com
estruturas diversas quando examinados em
cortes e locais diferentes. Muitas vezes
observam-se dreas com toda evidéncia de
transicio de um tipo celular para outro.
Masson ¢ em 1923 j4 chamara a atengao para
este fato. No caso apresentado hd forma de
transicao para pleomorfismo extremo e o
diagndstico é melanoma peritelial, com dreas
pleomoérficas extremas epiteliGides.

O quadro sinéptico mostra a correlacgao
entre as diversas classificagoes. Excluimos
a classificacao de Apple e Blodi porque é
mais andtomo-clinica do que citolégica.
(Quadro I)
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QUADRO I
CLASSIFICAGAO DOS MELANOMAS DA COROIDE
Quadro Comparativo -
Excluida a classificacido andtomo-clinica de Apple e Blodi

Virchow Masson Callender MacLean J. W. — Zim- Degrazia, C. O.
menNr[mn L. E. — Evans Degrazia, J. E.
R. .
Séc. XIX 1923-1970 1931 1978 1986
Sarcomatoso Sarcomatoso Fusiforme A N_evo)tusuorme (be- &
nigno,
Fusiforme B Melanoma fusiforme =
(maligno)
Epiteliomatoso
1) Com trabeculado
tipico:
Carcinomatoso a) células esféricas Fasciculado w Melanoma peritelial
b) células alongadas
2) Forma atfpica Epiteliéide L Melanoma epitelidide
com pleomorfismo
extremo
Nota: Callender mos- Melanoma epiteliéide
tra apenas uma fig. com células pequenas
com a legenda ‘‘tipo a) pleomorfismo mo-
epiteliéide, células pe- derado
quenas’’ b) altamente indife-
renciado (?)
Carcino-sarco- misto b i
matoso
necrético L Lo

*

O autor aceita a classificacio de McLean, Zimmerman e Evans

** O autor provavelmente aceita a classificacio de Callender

xxw

noma necrético ou melanolftico.

Toda a classificacao visa apenas colocar
os fenémenos observados num esquema, pa-
ra melhor analisd-los. Mas o fenémeno bio-
l6gico é muito complexo e dificil de ser cap-
tado em todos os seus graus de variabilida-
de. E por isso que as classificacdes estdo
seguidamente sendo modificadas. Uma das
melhores maneiras de afericdo no caso da
classificagdo dos tumores, € a observacao
de sua evolucdo através das estatisticas de
sobrevida. Este, a nosso ver, é o aspecto
genial da classificacdo de 1931. Com a ania-
lise do comportamento do tumor nés assu-
mimos que ele é formado por um determi-
nado tipo celular, ou por uma associacdo
de tipos celulares que persistem sob forma
de clones e sdo responsdveis pela evolucgao
clinica. S&o estes clones que podem sofrer
mutacoes e se modificar durante seu cres-
cimento.

Nos melanomas da tuvea, 0s t_ipos ja es-
tudados estatisticamente sdo os fusiformes,
mistos, e epiteliéides. MacLean, Zimmerman,
e Evans! reclassificaram os fusiformes do
grupo A. Segundo estes autores o grupo A
de Callender é constituido por verdadeiro
espectro de tumores. Esta variabilidade ce-
lular vai desde tumores constituidos -por cé-
lulas puramente nevéides e fusiformes A

ARQ. BRAS. OFTAL.
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Qualquer tumor pode ter dreas pequenas ou grandes de necrose.

Quando a necrose € macica chama-se mela-

inocentes, até tumores com células fusifor-
mes A mais atipicas e uma populacdo sig-
nificativa importante de fusiformes B; mui-
tos patologistas oculares classificam como
fusiformes melanomas que contém raras cé-
lulas epiteliéides, inclusive os fusiformes A
com células epiteliéides. Ressalta do trabalho
de MacLean, Zimmerman e Evans o com.
ponente subjetivo que, apesar dos grandes
avancos da histotecnologia e de outros cam-
pos correlatos, ainda hoje predomina na ava-
liagdo e diagnéstico dos melanomas uveais.
Suprimindo os termos A e B e substituindo-
os por “Melanoma fusiforme maligno” os
autores eximem a patologista de uma ansio-
sa busca por uma classificacio nem sem-
pre possivel. Os tipos celulares de Callen-
der, entretanto, ainda persistem para este
grupo e os autores citam um caso de fusi-
forme A que deu metédstases que mantiveram
a mesma morfologia.

Degrazia e Melamed?! com finalidade
prospectiva de pesquisa propde a incluséo,
como um grupo a parte, dos melanomas epi-
teliéides de células pequenas. Miranda e
col.2 fazem proposicdo semelhante; Degra-
zia e Borges Fortes 3 confirmam a existén-
cia das células epiteliGides pequenas atra-
vés de esfregacos.
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O melanoma fasciculado tem sido clas-
sificado junto com o fusiforme B. Em 1984,
na I.* Jornada Gaiucha de Oftalmologia, su-
gerimos que ele deveria ter um tratamento
particularizado. Também no IV Curso Pa-
namericano de Patologia Ocular, realizado
em 1984 na cidade de Santiago de Chile, su-
gerimos a possibilidade da existéncia de uma
célula diferente a que chamamos de célula
do fasciculado. Em face das razdes expos-
tas este termo deve ser modificado para me-
lanoblasto peritelial.

Os argumentos principais para definir o
nielanoma peritelial como um tumor forma-
do por um clone especifico de células, me-
lanoblastos periteliais, podem se resumir no
seguinte:

1° — A histoarquitetura é peculiar: é for-
mada por células alongadas ou cu-
béides, com disposicdo em palicada,
perpendiculares ao estroma vascular;

2° — A citomorfologia € diferente da fusi-
forme B;

3.° — A estatistica mostra poucos casos de
melanoma peritelial em relacdao ao gru-
po dos fusiformes. Callender em 111
casos de melanomas da \vea encontrou
apenas 6. Fine e Janoff ¢ afirmam que
a proporc¢ao € de 6% dentro do grupo
dos fusiformes B;

4. — A disposi¢ao peritelial significa uma
polarizacdo pois a célula é atraida pa-
ra contatar por uma de suas extremi-
dades com a parede vascular.

Masson’? denominou este fenémeno de
polarizacdo endotrépica e observou que o
centrossoma se situa entre o niucleo e o es-
troma. Estas observagoes levam a supor a
existéncia de estruturas receptivas intracelu-
lares de orientacao;

5° — A metdstase hepdtica tem o0 mesmo ti-
po histoarquitetural e citomorfogénico
do tumor primdrio, apesar da existén-
cia de 4reas epiteliéides com pleomor-
fismo extremo.

ATIVACAO NEVICA E AUSENCIA DE RE-
CIDIVA NA ORBITA

A paciente submeteu-se a exames clini-
cos. Em junho de 1981 voltou porque sur-
giu mancha anegrada perto do ponto lacri-
mal, no mesmo lado do olho enucleado, sus-
peitando-se de metdstase. Ao exame foi ve-
rificado tratar-se de mancha irregular pla-
na de pequena dimensao.

Foi feito diagndstico clinico de nevo e
realizou-se uma bidpsia excisional. O exa-
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me andtomo-patolégico revelou tratar-se de
les@o formada por células névicas que, co-
mecou junto a epiderme aprofundam-se no
coério subjacente, apresentando-se também
dentro do tecido muscular foto (5). Na su-
perficie as células sio maiores tendendo a
formas esféricas e sio pigmentadas; a le-
sdo é acrOdmica nas partes mais profundas.
Nao hd grupos juncionais nem propagacao
de melanocitos para a superficie epidérmi-
ca. A infiltracdo muscular simula uma inva-
sdo maligna pois as miofibras estao disso-
ciadas pelas massas de células névicas e mui-
tas estdo recentemente rompidas. Os mi-
cleos sao globosos ou ovais e a cromatina
finamente dispersa. N&ao h4d mitoses nem
invasdao vascular comuns as neoplasias ma-
lignas. No seu conjunto a lesdo tem tanto
a arquitetura como o tipo celular compati-
veis com nevo intradérmico, foto (4), e em
nada se assemelha ao melanoma peritelial
coroidiano. Em dezembro de 1981, a pacien-
te apd6s a rejeicio da prétese, fez uma bidp-
sia de tecido orbitdrio a qual mostrou rea-
cao inflamatéria. Nao houve portanto reci-
diva orbitdria.

Os sinais de “atividade” encontrados no
caso sao:

1 — Clinicamente observou-se 0 aparecimen-
to, ap6és a enucleacdo, de um nevo em
zona anteriormente considerada nor-
mal.

2 — HaA4 sinais histolégicos de atividade, re-
presentados por infiltracdo da massa
muscular, presenca de fibras muscu.
lares recentemente rompidas com frag.
mentacdo de miofibrilas e aspectos celu-
lares compativeis com um desvio para
a imaturidade.

3 — Transformacdo de nevo acrémico em
nevo pigmentado.

A presenca de celulas dentro da massa
muscular, pode ser explicada pelo aprisiona-
mento de células migratérias da crista neu-
ral e que destinavam-se a superficie; foram
estas células que entraram em hiperativida-
de. Os seguintes dados sdo relevantes para
0 caso: paciente com melanoma peritelial da
coroide, auséncia de recidiva na 6rbita; sur-
gimento de nevo no ponto lacrimal no mes-
mo lado que o olho enucleado; metdstases
hepdticas com mesma histoarquitetura e ci-
tomorfologia que o tumor primadrio.

Qual a razido para a “ativacdo”? Supo-
mos que no local j4 existiam células névicas
dispersas ou formando um nevo acrfmico,
0 qual nao fora percebido antes da enuclea-
cdao, nem pela paciente nem pelos médicos
que a examinaram.
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W 'Allt_an e Spitz (citados por 2) notaram
ativaco” dos nevos melanociticos em pa-
cientes portadores de melanoma da pele.
Tucker e col.2 em estudos estatisticos escla-
receram este fendmeno e firmaram posicao
em relacdo a parametros clinico e histolégi-
cos.

Destacamos o0s seguintes elementos des-
te importante trabalho: Nevos de pacientes
com melanomas apresentam significativos
aspectos de ativagcio em relagdo ao grupo
controle. Os situados préximos ao melano-
ma, em dreas de drenagem linfatica, apre-
sentam mais caracteristicas de ativacdao do
que os distantes. Nevos localizados longe
das dreas de drenagem, tém mais caracteris-
ticas de ativagdo do que do grupo controle,
o que faz pensar num fator geral de ativa-
cdo. Os parametros histolégicos de ativacao
compreendem:

1 — ativagdo de aglomerados juncionais, o
qual foi o achado mais freqiiente, es-
pecificamente nas pessoas idosas; con-
siste esta ativacao em melanocitos nao
coesivos com citoplasma vacuolizado,
pigmento fino disperso, migracdao para
as camadas mais altas da epiderme; sao
entretanto iguais aos melanocitos dos
nevos normais.

2 — perda dos limites de marginacao destes
aglomerados: a extensao periférica dos
aglomerados é de 60% nos casos de
portadores de melanoma, 29% nos ca-
sos em tratamento e 5% nos controles.

3 — outros aspectos menos comuns sao: in-
flamacgao por células mononucleares e
aumento de producdao de pigmento.

4 — aspectos também ocasionalmente encon-
trados em grupos controles: atividade
mitética, atipia citolégica, falta de ma-
turacdo e migracdo intraepitelial.

No caso que apresentamos hd apareci-
mento de um nevo subepitelial ndao tendo,
portanto, os aglomerados juncionais. Os
sinais de ativagao est@o situados nas partes
mais profundas onde se nota dissociagao e
rompimento de fibras musculares, e uma
certa falta de maturagdo. O primeiro as-
pecto ndo foi pesquisado no trabalho de
Tucker e col.2. Entretanto, em face do as-
pecto que simula invasao neopldsica pensa-
mos que este sinal deva ser considerado. No
caso houve também hiperproducdao de pig-
mento, pois a zona era acrdmica anterior-
mente. Nos cortes examinados o pigmento
se situou sob a epiderme.

A ocorréncia de melanoma maligno da
pele e da coréide ao mesmo tempo e rarals,
Tem se verificado correlacdo entre nevos cu-
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taneos e melanomas da tivea especialmente
no caso da sindrome da B-K mola ou nevos
displdsicos 16, entretanto as séries estatisti-
cas ainda sdo baixas para uma conclusao
definitiva 3. A mesma correlag¢ao entre nevo
de Ota e melanoma da ivea te— se verifi-
cado 2. Um de nos registrou ‘:.sociacéo en-
tre nevos miiltiplos da pele do vescogo, nevo
de Ota e melanoma uveal ®.

Nao tem sido relatada ativagao de nevos
cutdneos em portadores de melanoma uveal,
nem em regides préximas ao globo afetado
nem em partes distantes. Michelson e col. 1S
em estudos estatisticos, ndao acharam relagao
alguma entre nevos da iris e melanoma pos-
terior da uvea. Nao existe no globo ocular
circulacdo linfdtica e por isso ndo se deve
esperar ativacdo de nevos cutdneos nas pro-
ximidades. No caso apresentado a ativacao
no ponto lacrimal deverd ser explicada por
outro mecanismo, como a propagac¢ao de um
estimulo por via sangiiinea, pois ndo houve
recidiva orbitdria.

O fenbmeno da “ativag@o” de estruturas
préximas a um tumor e, provavelmente, de
mesma embriogénese, tem sido relatado em
casos de astrocitoma do nervo 6ptico417.
N&ao se usa nestes casos o termo “ativacao”
mas hiverplasia. E muito saliente a hiper-
plasia das meninges préximas ao glioma; em
estados avangados os dois componentes mis-
turam-se de tal maneira que nao se consegue
mais saber qual o tumor original ¥.

Em seu trabalho original Tucker e col.2
apresentaram as seguintes hipéteses para
o fenémeno:

1 — Um potencial herdado do nevo de cer-
tos individuos para alteragdes atipicas,
0 melanoma representando uma extre-
midade do espectro de mudancas.

2 — Presenca de um fator de ativacdo sis-
témico, exégeno ou endégeno, em res
posta a0 melanoma ou, como causa pri-
mdria das alteragdes atipicas que ter-
minam no melanoma.

3 — Libertacdo local de substdncias ativas
tanto pelo melanoma como por uma
resposta do organismo hospedeiro.

No primeiro caso podem estar incluidos
os casos de familias onde se reconhece o
fator hereditdrio na génese dos melanomas
e nevos. No caso apresentado, o tumor ori-
ginal féra retirado por enucleagdo mas res-
taram metdstases, que se manifestaram mais
tarde. Seria mais acertado para este caso,
aplicarmos o item 2 das hipé6teses de Tucker
e colaboradores.

Quais serao estas substancias hipotéticas
que influem no crescimento de nevos e me-
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lanomas? Lukassec e colaboradores (citados
por 30) demonstraram que héd um efeito hor-
monal direto no grau de pigmentacdo em
alguns pacientes com nevo de Ota. J4 se
observou que o horménio melanotrépico cau-
sa aumento de pigmentagao em animais de
experimentacao e em voluntidrios humanos;
nestes aparecem nevos em locais onde an-
tes nao tinham sido vistos; as vezes o ni-
vel deste horménio estd aumentado na gra-
videz e nos pacientes de melanoma da pe-
le %. Reese (citado por 30) descreve um nevo
localizado préximo ao ponto lacrimal infe-
rior que aumentava a cada gravidez. Este
fendmeno prenunciava a gravidez melhor do
que qualquer teste. Os nevos ficam ativa-
dos na puberdade. Pack e Scharnagel (cita-
dos por 30) notaram malignizacdo de nevos
€ aumento de crescimento de melanomas du-
rante a gravidez. Para Appel, Garland e
Boutros ¥ a coexisténcia de gravidez e me-
lanoma uveal € muito rara; nestes casos a
faixa etdria € bem mais baixa do que na
populagao geral, situando-se entre 20 e 34
anos (em 7 casos observados). Isto sugere
a intervencdo de um fator hormonal.

Como recomendacao final, aconselhamos
o0 exame periédico da pele de pacientes por-
tadores de melanomas oculares, contagem
dos nevos existentes e retirada daqueles que
apresentarem sinais de ativacao ou que sur-
girem “De Novo”.
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SINONIMIA:
Masson (1923):

acrémico
Mass;:ml (1970): Melanoblastoma epiteliomatoso forma
ca

Nevoepitelioma puramente epitelial ou

Callender (1931): Melanoma fasciculado
Designacio em uso: Melanoma fasciculado
Designacéio proposta: Melanoma peritelial

‘“With improved methods of investigation and alert
mind, it is from these exeptional cases that we might
eventually come to a better understanding of whole
problem”’.

Bredam T. Hale ¥

RESUMO

Os autores apresentam o0 caso de uma paciente de
cor branca, com 31 anos de idade portadora de mela-
noma cordideo de tipo fasciculado. Dois anos e quatro
meses mais tarde, apés a enucleagdo apareceu mancha
anegrada, no ponto lacrimal do mesmo lado. Quatro
anos depois ela morreu por processo metastdtico. Pre-
viamente foi feita bidpsia hepdtica e o exame revelou a
mesma estrutura fasciculada. Os autores estudam a
correlacdo entre melanoma e ‘‘ativagéo’ névica, pensam
que as células do melanoma fasciculado constituem um
clone distinto e como o termo fasciculado é impreciso
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€les fazem a proposicio de MELANOMA PERITELIAL
para os melanomas com estrutura fasciculada. Os auto-
res também afirmam que os tumores melanociticos sao
pleoclonais em sua grande maioria e, por este motivo,
o diagnéstico de umn tipo especial oferece dificuldades.
A expressio melanoma peritelial com 4reas epitelidides.
pleomérficas é mais correta para o caso apresentado.

SUMMARY
‘“SINONIMIA":

MASSON (1923) — Nevoepitelioma, solely epithelial or
acrhomic

MASSON (1970) — Epitheliomatous Melanoblastoma, Ti-
pical Trabecular form

CALLENDER (1931) — Malignant melanotic Tumor, fas-
cicular

DESIGNATION TODAY — Fascicular Type of Melanoma

DESIGNATION IN PROPOSITION — Perithelial Mela-
noma

The authors presents a case of a white 31 years old
woman with choroidal melanoma, fascicular type. Two
years and four month latters, after the enucleation,
apear a black sport in the lachrimal point at the same
side. Four years latter she die with metastatic desease.
Previously it was done a liver biopse and the specimen
show the same fascicular structure. The authors study
the correlation upon melanoma and nevic ‘‘activation’,
mind that the cells of the fascicular melanoma are a
distinct clone and thinking that the term fascicular is a
misleading term, they do the proposition of PERITHE-
LIAL MELANOMA for the melanomas with fascicular
structure. The authors also said that the melanotic
tumors are pleoclonal in great part and, by this fact,
the diagnostic of a special type is very dificult. The
expression perithelial melanoma with epithelioid pleo-
morfic area is more correct in the case in presentation
now.
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