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RESUMEN.

Presentamos cuatro casos de carcinoma de células de
Merkel del Servicio de Dermatologia del Hospital
Universitario de Caracas (HUC), durante el lapso
comprendido entre 1974-1994. Se realiza un andlisis
comparativo de los resultados obtenidos y se hace una
revision de la literatura.

Palabras clave
Carcinoma de células de Merkel-Células neuroendocrinas
de piel.

ABSTRACT.

We present 4 cases of Merkel Cell Carcinoma from the
"Hospital Universitario de Caracas" between 1974-
1994.

A clinical comparison of the cases and review of the
literature is done.

Key words
Merkel cell carcinoma-Neuroendocrine cells of the skin,

INTRODUCCION

El carcinoma de células de Merkel
fue descrito inicialmente por Toker en
1972, como un "carcinoma trabecular
de la piel Seis afios mas tarde, Tan y
Toker’ realizaron un andlisis ul-
traestructural de tres nuevos casos y
propusieron que el carcinoma trabe-
culas podia originarse de las células de
Merkel (CM). Sin embargo, todavia no
se ha documentado una relacién his-
togénica definitiva, entre las CM nor-
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males y las células del Carcinoma.

El Carcinoma de CM es una
neoplasia maligna de células pequefas
de la piel, caracterizada por
diferenciacion  neuroendocrina.  La
presencia de granulos neurosecretores,
asi como la carencia de origen
epidérmico o estructuras anexas,
parece indicar que la CM es la que
origina la lesion®.

La CM fue inicialmente descrita por
Friedrich Sigmund Merkel en 1975".
Son células no queratinizadas del
epitelio de Malpighi de la piel, anexos y
membranas mucosas de peces,
anfibios, reptiles y mamiferos. Se
localizan en la capa basal,
observandose aplanadas o ligeramente
dendriticas®. Con el microscopio de luz,
las CM se confunden facilmente con
otras células epidérmicas no
queratinizadas, como los melanocitos y
las células de Langerhans. Sin em-
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bargo, mediante microscopia
electronica y técnicas
inmunohistoquimicas, estas células
son facilmente identificables*®. Su ul-
traestructura es caracteristica: el
nacleo es lobulado y contiene
inclusiones intranucleares en forma de
baston. El citoplasma es rico en
organelos, incluyendo un complejo de
Golgi prominente y gran cantidad de
ribosomas libres, Los granulos
citoplasmaticos miden entre 80 y 120
nm de diametro, sin tipicos y se
desarrollan a partir de granulo
secretorios que se originan del
complejo de Golgi. Los desmosomas
conectan a las CM con los
queratinocitos vecinos. La naturaleza
y proposito de esta comunicacion,
entre las CM y los queratinocitos no se
conoce. El estudio inmunohisto-
quimico revela propiedades de células
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Se han postulado varias hipétesis,
entre las cuales se cita su origen a
partir de la cresta neural, del
sistema neuroendocrine. y por
ultimo se cree que se derivan de
una célula epidérmica
pluripotencial4.

El carcinoma de CM es un
tumor maligno raro, de
comportamiento bioldgico
altamente agresivo, con recur-
rencial local, regional y
diseminacién sistémica. Se han
reportado 650 casos en la
literatura mundial*®.

Frecuentemente se observa en
personas mayores de 65 afios, con
un rango comprendido entre 7 y 95
afios®. La raza blanca es la mas
afectada y no se observan
diferencias en cuanto al sexo.

La localizacion mas frecuente
es la cabeza y el cuello 50%,
seguido de las extremidades.
Clinicamente se aprecian como
nodulo solitarios, en forma de
cupula, o placas induradas, erite-
mato-violaceas, de superficie
brillante con telangiectasias, que
puede o no estar ulcerada. EIl
diametro promedio es de 2 cm,
pero se han reportado tu-mores de
12-15 cm, asi como casos de
tumores ml]ltiples“’s’9

Desde el punto de Vvista
histopatolégico, es dificil
distinguirlo de tumores de células
pequefias, pobremente
diferenciados, tales como: car-
cinoide, linfoma, leucemia,
rabdomiosarcoma, etc. Es

necesaria su confirmacién a través
de microscopia electronica e
inmunohistoquimica, ya que
expresa marcadores tanto
epiteliales (desmosomas y
citoqueratina), como
neuroendocrinos (granulos
neuroendocrinos), pero no expresa
neurofilamentos.

En vista de lo infrecuente de
esta patologia, se realiza el
presente trabajo retrospectivo, con
la finalidad de determinar su
incidencia durante los ultimos 20
afos, en el servicio de der-

matologia del HUC, hallazgos
clinicos, diagndsticos
diferenciales, métodos

terapéuticos utilizados y revision
comparativa de la literatura.
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MATERIALES Y METODOS:

Se revisaron los archivos del
laboratorio de dermopatologia
del HUC., y las historias clinicas
correspondientes a cinco
pacientes, con diagndstico his-
topatolégico de Ca de CM, que
consultaron el servicio de
dermatologia del HUC, entre julio
de 1974 y julio de 1994. Los
bloques fueron enviados al
Instituto de Anatomia Patoldgica
de la UCV para estudio
inmunohistoquimico
(determinacion de enolasa
neuronal especifica). Se evalué:
edad, sexo, localizacion, tiempo
de evolucién, diagndstico clinico,
caracteristicas clinicas, evoluciéon
y tratamiento.

RESULTADOS.

De los 5 pacientes que tenian
di-agnéstico histopatoldégico de
tumor de CM, en uno de ellos se
comprob6é a través de estudios
inmunohistoquimicos, que se
trataba de un linfoma linfocitico
pobremente diferenciado, por lo
que se excluy6 del estudio.

Se observé igualdad de
frecuencia en ambos sexos 50%,
con edades comprendidas entre
33 y 76 afios, con promedio de
edad de 58 afios. (Tabla N° 1).

La localizacién anatémica
mas frecuente fue en miembros
inferiores (3 casos: 75%) vy
miembros superiores (1 caso:
25%).

El tamafio promedio de las
lesiones fue variable, entre

multiples nédulos

de 1 x 3 cm, hasta un tumor
solitario de 10x12 cm.

El tiempo de evolucion de la
lesiéon oscilé6 entre 5 meses y 5
afios, con un promedio de 19,62
meses. El 75% de los casos tenia
un afo o menos con el tumor, para
el momento del diagnéstico.

Los diagndsticos clinicos
planteados al ingreso fueron
variables, entre los cuales se
encontraban: Dermatofi-
brosarcoma protuberans,
Pilomatrixoma, Angiosarcoma vy
Melanoma Maligno
Amelanico.(Tabla N° 2)

La presentacion clinica en los
cuatro casos fue nédulos vy
tumores eritematoviolaceos,
algunos ulcerados.

Las metastasis a nddulos
linfaticos regionales, pulmén vy
6seas se observaron en dos
casos 50%. En el caso N° 4, no se
pudo establecer la presencia de
metastasis, ya que la paciente no
acudioé a controles posteriores.

El tratamiento quirdrgico fue
aplicado en dos casos 50%, con
un margen amplio de reseccién.
Un caso recibié radioterapia
paliativa y el ultimo caso N° 3, se
negé a recibir el tratamiento
quirargico planteado.

Dos pacientes 50% fallecieron
a los 5 meses de haber efectuado
el diagnéstico. El caso N° 1 no ha
regresado a control y el N° 4 se
encontraba asintomatico 1 afio y
medio después.

DISCUSION:

El carcinoma de CM es un
tumor

Tabla N° 1
Carcinoma de Células de Merkel. Casuistica H.U.C. 1974-1994.
Caracteristicas Clinicas de los 4 casos.

Caso N° Edad Sexo Color piel Localizacion Tamafio E?::?:gf
1 76 F Blanca Pierna 4x3cm | afio
2 33 M Moreno Pie 10xI12cm 5 afios
3 75 M Morena Pie 1 x3cm 5 meses
4 48 F Morena Mufeca 2x4cm 1 mes
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Tablar N° 2
Carcinoma de Células de Merkel: Diagndsticos Planteados-Caracteristicas
Clinicas. Estadio de la Enfermedad,
Tratamiento Instaurado y Evolucién de los Casos..

Caso N° Dx Clinico Clinica Tto. Evolucion Metastasis
Derrnatofibro- Nédulo Ry térax
1 sarcoma multilobulado Qx Desconocida SLA
protuberans eritematoso e
TU Merkel TU redondeado fidertopatias
2 pilomatrixoma eritemato-violo- Rt Muerte ulngonar éséa
Angiosarcoma ceo, de sup. lisa P i ’
cereoral.
Multiples nédulos
3 MM ameléanico eritemato-viola- J Muerte Pglmonar:
ceos ulcerados ganglionary 6sea
4 'r?izgézsdaérﬁgmz Nédulo solitario Qx 1afio Desconocida
nodular eritematoviolaceo asintomatica

*Tto: Tratamiento: Qx: quirtrgico; Rt: radioterapia; O:

ninguno. *Mt: Presencia de Metéstasis.

maligno, altamente agresivo, que
probablemente se origina de las
cm™.

Nuestra incidencia fue baja
durante el periodo de tiempo
analizado (20 afos), lo cual

coincide con lo reportado en la
literatura®*''. Presentandose con
igual frecuencia en ambos sexos,
asa como también en edades
similares a las reportadas.

Es importante resaltar que los
cuatro casos (100%) se localizaron
en las extremidades, lo cual difiere
de hallazgos de publicacién
anterior, donde su localizacién mas
frecuente fue cabeza y cuello,
seguida de extremidades.

Las lesiones multiples en este
tumor son raras, sin embargo, en
este estudio, un caso (25%)
presentd esta forma clinica,

En los estudios iniciales, el Ca
de CM es clinicamente de aspecto
inespecifico, por lo que se
plantean varias posibilidades
diagnésticas, entre las que se citan
EEC, EBC, Granuloma piogénico,
MM amelanico y melanico, linfoma,
Dermatofibrosarcoma Protuberans y
otras, similares a las

que fueron planteadas en nuestros
casos.

El prondstico es reservado. Se
han establecido tasas al afo, 2
afios y 3 afios de: 88%, 72% y
55%. En esta casuistica se
evidencié mortalidad en un 50%,
relacionada con la presencia de
metastasis, tanto al sistema gan-
glionar regional como a pulmén y a
hueso.

El tratamiento se efectué de
acuerdo a la enfermedad: si estuvo
localizada con metastasis regional
o enfermedad sistémica, siendo la
cirugia y la radioterapia la primera
indicacién y la quimioterapia para
los casos de enfermedad
sistémica.

En nuestra casuistica, solo el
50% recibio tratamiento quirdrgico.

CONCLUSIONES:

2.- El carcinoma de células de
Merkel es un tumor infrecuente.

3.- No se observan diferencias
en cuanto al sexo.

4.- La localizacion de nuestros
casos fue diferente, observandose
mas frecuentemente en
extremidades. Sin
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embargo, se requieren revisiones
mas amplias para determinar si
existe en realidad diferencia, en
cuanto ala localizacion observada
por nosotros.

1.- Es importante familiarizar al
médico con esta patologia, ya que

el diagndstico precoz es
imperativo en el tratamiento
adecuado.
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