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Sarcomas cutaneos primarios
Primary cutaneous sarcomas

Luiz Fernando Frées Fleury Jr' José Antonio Sanches Jr’

Resumo: Os sarcomas com apresentagao cutidnea primdria sao tumores raros € de grande
heterogeneidade histolégica. Com a evoluciao da oncologia cutinea e da cirurgia dermatolo6-
gica, os dermatologistas tém sido cada vez mais requisitados para o diagndstico e orientacao
terapéutica de tumores menos freqiientes. Este artigo de revisao analisa os sarcomas cutineos
primarios observando suas caracteristicas clinicas, etiopatogénicas e histolégicas, bem como
aspectos do tratamento e evolucdo. Enfatiza os sarcomas de maior releviancia para o derma-
tologista, como angiossarcoma, dermatofibrossarcoma protuberans, fibroxantoma atipico,
leiomiossarcoma, lipossarcoma, tumor maligno de bainha de nervo periférico e sarcoma epi-
telidide. O sarcoma de Kaposi nao é abordado devido a suas caracteristicas individuais espe-
cificas.

Palavras-chave: Dermatofibrossarcoma; Hemangiossarcoma; Leiomiossarcoma; Lipossarcoma;
Neoplasias cutaneas; Sarcoma/diagnoéstico

Abstract: Soft tissue tumors represent a heterogeneous group of mesenchymal and neural
lesions. The cutaneous presentation of these tumours is rare. With the evolution of derma-
tologic surgery and cutaneous oncology, dermatologists have emerged as specialists for
skin cancer management. This article reviews primary cutaneous sarcomas with particular
emphasis on the epidemiologic, clinical, and bistological features of diagnosis, as well as
treatment modalities and prognosis. The most frequent cutaneous sarcomas were reviewed,
including angiosarcoma, dermatofibrosarcoma protuberans, atypical fibroxanthoma,
leiomyosarcoma, liposarcoma, malignant nerve sheath tumor, and epithelioid sarcoma.
Kaposi’s sarcoma, due to specific characteristics, was omitted from this review.
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INTRODUCAO

Segundo dados do registro do Instituto
Nacional do Cancer (INCA) as neoplasias da pele sio
responsaveis por 25% dos tumores malignos notifi-
cados no Brasil.' Existem cerca de 30 tipos diferen-
tes de cancer da pele,’ sendo 70% carcinomas baso-
celulares (CBC), 25% carcinomas espinocelulares
(CEC), 4% melanomas cutaneos (MC) e 1% relacio-
nados a tipos menos comuns, nao especificados em
dados epidemioldgicos.' Devido a2 maior prevaléncia
de casos de CBC, CEC e MC, os dermatologistas
estio mais familiarizados com o diagndstico, prog-
néstico e tratamento dessas neoplasias. Entretanto,
com a evolucao da oncologia cutianea, cirurgia der-
matoldgica e cirurgia microgrifica, os dermatologis-
tas tém sido cada vez mais requisitados para a con-
ducao do diagnéstico e tratamento de tumores
pouco freqiientes.’

Entre as neoplasias que fazem parte de um
grupo nao habitual na pratica diaria do dermatologis-
ta estao os sarcomas. Sao denominados sarcomas os
tumores malignos de partes moles,’ que constituem
um grupo altamente heterogéneo de neoplasias clas-
sificadas histologicamente de acordo com o tecido
maduro com que se assemelham. Entre as virias cate-
gorias histologicas, os tumores de partes moles sio
usualmente divididos em benignos e malignos. Os
primeiros, que mais se assemelham ao tecido normal,
sao 100 vezes mais freqiientes. Possuem capacidade
limitada de crescimento, pequena tendéncia de inva-
sao local e baixa taxa de recorréncia local apés trata-
mento conservador. Os tumores malignos ou sarco-
mas, por sua vez, sio agressivos localmente e capazes
de apresentar crescimento invasivo e destrutivo, reci-
diva local e metastases.”’

Os sarcomas manifestam-se geralmente como
lesoes profundas, mas podem acometer a pele e o
tecido subcutianeo, apresentando-se ao dermatolo-
gista como lesao superficial ou como nédulo subcu-
taneo. Esses tumores podem ocasionar lesdes cuta-
neas por trés maneiras distintas: 1- originando-se
primariamente na pele e no tecido subcutineo; 2-
por extensio direta de lesdes profundas; 3- por
envolvimento metastatico da pele, fendmeno extre-
mamente raro.’

Considera-se sarcoma superficial todo aquele
originado acima da fiscia, embora nao exista na lite-
ratura uma classificagio que defina os sarcomas
cutaneos. O quadro 1 sumariza os principais sarco-
mas com possibilidade de manifestagio cutanea pri-
maria. No presente artigo serdo abordados os sarco-
mas primarios da pele e subcutaneo, de maior inte-
resse para o dermatologista. O sarcoma de Kaposi
foi excluido por possuir caracteristicas especificas
bem definidas.
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ANGIOSSARCOMA

Tumor maligno cujas células recapitulam as
caracteristicas morfolégicas e funcionais do endotélio
normal. Pode variar desde tumores altamente diferen-
ciados que se assemelham a hemangiomas até aqueles
em que o grau de anaplasia torna dificil a diferenciacao
com carcinomas ou melanomas.” O angiossarcoma é
um dos raros sarcomas que se desenvolve, na maioria
das vezes, como tumor cutineo primario. Cerca de
50% dos angiossarcomas cutineos ocorrem na cabeca
€ no pescogo, principalmente no couro cabeludo do
homem idoso. Sao tumores agressivos, de dificil deter-
minag¢ao de margens cirtrgicas, alta tendéncia a recor-
réncia local e metdstase a distincia.”™’

Epidemiologia e Patogenia

Este tumor pode acometer a pele de trés
maneiras distintas: angiossarcoma cutineo associado
a linfedema crénico (também chamado de linfangios-
sarcoma), angiossarcoma cutineo induzido por radia-
¢40 e angiossarcoma cutineo propriamente dito (nio
associado a linfedema ou radioterapia).”

O angiossarcoma originado sobre linfedema
cronico ocorre predominantemente nos bracos de
mulheres submetidas a mastectomia radical com esva-
ziamento axilar. Essa sindrome foi descrita por
Stewart e Treves em 1948, sendo comumente referida
por esse eponimo (Figura 1). Alguns casos sao descri-
tos em pacientes com linfedema congénito, traumati-
co ou infeccioso.’

O angiossarcoma poés-radioterapia também ¢é
encontrado com maijor freqiéncia em mulheres sub-
metidas a radioterapia para tratamento do carcinoma
mamario. Contudo, parece ser um fendmeno raro,
tendo cerca de 58 casos relatados na literatura."
Habitualmente é sarcoma de alto grau com compor-
tamento extremamente agressivo.

Os casos de angiossarcoma cutineo primario
que se originam na auséncia de irradiacio prévia ou lin-
fedema geralmente acometem homens idosos, tendo
predilecio por cabega e pescoco, em especial couro
cabeludo e regiao frontal” (Figura 2). Exposicao exces-
siva aos raios ultravioletas tem sido atribuida como fator
de risco para o desenvolvimento do tumor, embora
existam argumentos contrarios a essa idéia.'”"*"

Apresentacao Clinica

Clinicamente, apresenta-se como maculas,
papulas, placas ou nédulos eritematosos mal defini-
dos, de crescimento expansivo riapido, em alguns
casos assemelhando-se a hematomas. As les6es habi-
tualmente sio equiméticas e edematosas, e, em sua
evolu¢ao, podem ulcerar. A maioria dos pacientes
apresenta histéria de poucos meses de evolucao com
dor e sangramento.”” Os casos associados a linfede-
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Quapro 1: Classificacio histologica dos sarcomas de partes moles

® Tumores fibrosos
Intermediarios
Fibromatose do adulto
Superficial (incluindo palmar, plantar, peniana e knuckle pads)
Fibrossarcoma infantil
Malignos
Fibrossarcoma do adulto
® Tumores fibro-histiociticos
Intermediarios
Fibroxantoma atipico
Dermatofibrossarcoma protuberante (incluindo a forma pigmentada de Bednar)
Fibroblastoma de células gigantes
Fibro-histiocitoma angiomatéide
Tumores fibro-histiociticos plexiformes
Tumor de células gigantes de baixo potencial de malignidade
Malignos
Fibro-histiocitoma maligno
® Tumores lipomatosos
Intermediarios
Lipoma atipico (lipossarcoma bem diferenciado superficial/tumor lipomatoso atipico)
Malignos
Lipossarcoma bem diferenciado
Lipossarcoma mix6ide — células redondas
Lipossarcoma pleomoérfico
Lipossarcoma desdiferenciado
® Tumores de misculo liso
Malignos
Leiomiossarcoma
® Tumor de musculo esquelético
Maligno
Rabdomiossarcoma
® Tumores de vasos sangiiineos e linféides
Intermediarios
Hemangioendotelioma
Malignos
Angiossarcoma
Sarcoma de Kaposi
® Tumores perivasculares
Malignos
Tumor glomico maligno
Hemangiopericitoma maligno/tumor fibroso solitirio maligno
® Tumores de bainha neural periférica
Malignos
Tumor maligno de bainha perineural (TMBNP)
® Tumor neuroectodérmico primitivo (TNEP) e lesoes relacionadas
Malignos
Neuroblastoma
Ganglioneuroblastoma
Sarcoma de Ewing extra-0sseo/tumor neuroectodérmico primitivo
® Tumores paraganglionares
Maligno
Paraganglioma maligno
® Tumores 4sseos e cartilaginosos extra-esqueléticos
Malignos
Condrossarcoma
Osteossarcoma extra-esquelético
® Tumores miscelanea
Malignos
Sarcoma sinovial
Sarcoma alveolar de partes moles
Sarcoma epitelidide
Tumor desmoplisico de células redondas pequenas
Tumor rabdoéide extra-renal maligno

Adaptado de: Enzinger FM, Weiss SW. Soft tissue tumors. 4th ed. St Louis: Mosby; 2001, p. 7-8.
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FIGURA 1: Angiossarcoma sobre linfedema cronico (sindrome de
Stewart-Treves). Nodulo violiceo no membro superior

ma manifestam-se geralmente com nédulos eritéma-
to-violaceos unicos ou multiplos sobre o membro
acometido, em média cerca de 10 anos apds mastec-
tomia. As lesdes podem coalescer e formar tumoracio
polipdide. Ulceragio acompanhada de secrecdo
serossanguinolenta é comum nas lesdes mais antigas.
O angiossarcoma cutaneo associado a radioterapia
ocorre habitualmente no local irradiado, em média
cinco anos apds o tratamento radioteridpico, na maio-
ria das vezes apos cirurgia conservadora para o carci-
noma mamadrio.””'"*

Diagnostico
Histologicamente, os trés grupos de lesdes sio
indistinguiveis, compostos por rede de canais vascula-

FIGURA 2:
Angiossarco
ma cutineo.
Placa erité-
mato-vio-
lacea ulcera-
da no couro
cabeludo
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res dérmicos variando em tamanho de pequenos capi-
lares a espacos sinusoidais entremeados por endotélio
normal. O endotélio mostra grau variavel de pleomor-
fismo e atipia (Figura 3). As mitoses sao em geral raras
ou focais. O tumor pode também assumir um padrio
solido epitelial fusiforme com presenca de ilhas ou blo-
cos de células epitelidides ou fusiformes sem formacao
de espacos sinusoidais ou vasculares, bem como apre-
sentar padriao misto. O diagnostico diferencial histolo-
gico do angiossarcoma deve ser feito principalmente
com o sarcoma de Kaposi, hemangiomas benignos,
hemangiopericitoma, e em alguns casos até com carci-
noma espinocelular e melanoma.”

Embora o exame imuno-histoquimico seja util
no estabelecimento do diagndstico de neoplasia vascu-
lar, nao diferencia o angiossarcoma de outros tumores
vasculares." Apesar de amplamente utilizado como
marcador vascular, o anticorpo contra fator VIII mostra-
se pouco sensivel no diagnostico do angiossarcoma.”"
O anticorpo contra CD31 (molécula de adesao “plaque-
ta — célula endotelial”) apresenta-se altamente sensivel
e especifico para diferenciacio endotelial. Praticamente
todos os tumores vasculares expressam essa proteina
de membrana. O CD34 (antigeno das células hemato-
poiéticas humanas), apesar de presente em grande
parte dos angiossarcomas, também ¢ positivo em varios
outros tumores de partes moles.”

Tratamento

O tratamento deve ser conduzido por equipe
multidisciplinar e individualizado de acordo com a
extensao da lesao, localizagao anatOmica e consenti-
mento do paciente. Cirurgia isolada ou em combina-
cio com radioterapia é utilizada para as lesbes ini-
ciais, apesar de a retirada cirtrgica com margens ade-

FIGURA 3: Angiossarcoma cutianeo. Células fusiformes envolvendo
fendas vasculares e células epitelidides atipicas com lume
intracelular contendo hemicias (HE 400x)
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quadas nem sempre ser possivel.

A quimioterapia esta indicada para os tumores
disseminados, associada a radioterapia para o trata-
mento loco-regional de lesoes extensas ou como tera-
pia neoadjuvante. Os agentes quimioterapicos usados
mais freqiientemente sao doxorrubicina, ciclofosfami-
da, metotrexate e vincristina.” O uso combinado de
interferon alfa e acido 13-cis-retindico, na doenca
avancada, tem sido relatado como efetivo."

O tratamento das lesdes originadas em areas
previamente irradiadas deve ser agressivo, indicando-
se frequentemente mastectomia total. Retirada em
bloco da parede toracica pode ser necessaria.
Linfadenectomia axilar nao esta indicada, pois metas-
tases linfonodais sao raras. Mesmo com tratamento
agressivo recorréncias sio frequentes, e o prognodsti-
co é reservado." O angiossarcoma com origem sobre
linfedema crénico também apresenta comportamen-
to agressivo, com maior sobrevida relatada apds
amputagio radical do membro afetado.”

Prognostico

Apesar das remissoes clinicas alcancadas com
0s tratamentos propostos, o prognoéstico do angios-
sarcoma é reservado, com alta taxa de recorréncia
local, 84% em cinco anos, e tendéncia a disseminacao
sistémica. A maioria dos pacientes morre devido a
doenga, com metastases pulmonar, cardiaca ou cere-
bral. As taxas de sobrevida em cinco anos estao com-

preendidas entre 10 e 35%.""

DERMATOFIBROSSARCOMA PROTUBERANTE

O dermatofibrossarcoma protuberante (DFSP)
¢é tumor fibro-histiocitico de malignidade intermedia-
ria, representando a maioria dos sarcomas cutaneos.
Apresenta crescimento local agressivo, alta taxa de
recorréncia, mas baixo potencial metastatico."”

Epidemiologia e Patogenia

Estima-se que a incidéncia desse tumor varie
de 0,8 a cinco casos por milhdo a cada ano.' Ocorrem
mais freqientemente na faixa de 20 a 50 anos de
idade, embora sejam relatados casos desde o nasci-
mento até os 80 anos de idade. Apresenta distribuicao
igual entre os sexos, com alguns trabalhos eviden-
ciando ligeira predominancia no masculino."”

Antecedente de trauma como fator desencadean-
te é descrito entre 10 e 20% dos casos. Varios relatos,
todavia, descrevem o tumor desenvolvendo-se em cica-
triz prévia de cirurgia, queimadura, imunizacio para
varicela ou BCG,"** bem como seu crescimento ripido
durante a gravidez, fato atribuido a receptores para pro-
gesterona no tumor.” Associagdes com exposi¢io pro-
longada ao arsénico,” acantose nigricante e acroderma-
tite enteropdtica® também tém sido relatadas.

E caracteristica do DFSP a presenca de alteracio
citogenética especifica envolvendo os cromossomos 17
e 22, t(17;22)(q22;q13), resultando, habitualmente,
em anomalia cromossOmica com fusio do gene do
colageno tipo-1 alfa-1 (COL1A1) do cromossomo 17
com o gene do fator de crescimento derivado de pla-
quetas cadeia  do cromossomo 22 (PDGFp ).*"*

Apresentacao Clinica

O tronco ¢ a regiao mais acometida pelo DFSP,
incluindo entre 50 e 60% dos tumores (Figura 4),
seguido pelas extremidades proximais (20%) e por
cabega e pescoco (10 a 15%).”” Dermatofibrossarcoma
acral e genital sio incomuns.””*

Em sua fase inicial apresenta-se como placa
endurecida, assintomatica, violacea, marrom-averme-
lhada ou levemente hipercromica, semelhante a que-
l6ide. O comportamento indolente do DFSP e suas
caracteristicas imprecisas freqiientemente levam a
demora em sua percep¢io pelos pacientes, ocasio-
nando atraso no diagnéstico. Entretanto, quando a
lesao esta evoluida, o dermatofibrossarcoma nao é
tumor de dificil diagnéstico devido a sua aparéncia
clinica caracteristica (Figura 5). Variantes atipicas
como o DFSP pigmentado (tumor de Bednar) e a
forma atréfica sao raras. O diagnostico diferencial faz-
se com linfomas, sarcoidose, melanoma, metastases
cutineas, queldides, tumor desmoéide, fibrossarcoma,
tumores de anexos e dermatofibroma."”*

Diagnostico
O DEFSP origina-se na derme como um arranjo
denso de células com nucleos fusiformes.” As células

tumorais sao organizadas em fasciculos irregulares,
30

entrelacados, resultando em padrao estoriforme.

FIGURA 4: Dermatofibrossarcoma protuberante.
Nodulo eritematoso ulcerado no dorso

An Bras Dermatol. 2006;81(3):207-21.
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FIGURA 5: Dermatofibrossarcoma protuberante.
Nédulo eritematoso sobre cicatriz

Em algumas ireas parecem originar-se de um foco
central de coligeno acelular denominado “em roda
de carroga ou redemoinho””" (Figura 6). O DFSP apre-
senta baixo a moderado nimero de mitoses.’” O
tumor pode alcangar a epiderme ou deixar area de
derme subjacente nao envolvida. A epiderme sobreja-
cente pode ser atréfica, normal ou ulcerada, depen-
dendo do grau de invasio epidérmica pelas células
neoplasicas. Casos recorrentes podem invadir fascia,
musculos e ossos.'*”

A imuno-histoquimica pode ser util no diagnoés-
tico diferencial do DFSP, no qual a maioria das células
é positiva para marca¢ao com CD34 (antigeno das célu-
las hematopoiéticas humanas), embora negativas para
o fator XllIa (fator estabilizador de fibrina). Por outro
lado, os dermatofibromas geralmente expressam fator

FIGURA 6: Dermatofibrossarcoma protuberante. Neoplasia
fusocelular com padrao microestoriforme envolvendo difusa-
mente o tecido adiposo com aspecto em favo de mel (HE 400x)
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XllIa e sao negativos para imunomarca¢ao com CD34.
A positividade para a proteina S100 é caracteristica dos
neurofibromas. Na diferenciagio do DFSP com invasao
subcutianea, a marcagao para desmina ou miosina per-
mite facil distincio entre DFSP e tumores de origem
muscular com morfologia estoriforme."”

Tratamento

O tratamento do DFSP é fundamentalmente
cirargico. A primeira intervencao ¢ de extrema impor-
tancia, uma vez que a disseminacao tumoral apds a
primeira resseccao inadequada pode levar a cresci-
mento local descontrolado ou a metastase. O DFSP
caracteriza-se por crescimento lento, infiltrativo. A
taxa de recorréncia apoOs cirurgia convencional é de
cerca de 60%, diminuindo para 20% quando da utili-
zacdo de margens superiores a 4cm." A cirurgia micro-
grafica de Mohs proporciona taxas de cura significati-
vamente maiores (1,6% de recidiva).” O papel da
radioterapia para o tratamento desses tumores nao
esta bem estabelecido. A quimioterapia tem sido indi-
cada apenas para os casos com metdstases. >

Estudos recentes mostram resposta tumoral do
DFSP ao inibidor de tirosina-quinase (Imatinib),
usado tanto para doenca metastitica como para
doenga local avancada. O Imatinib bloqueia o efeito
da proteina de fusio COL1A1-PDGEFf ao ligar-se ao
receptor PDGFB.”**

Prognostico

A dissemina¢ao microscopica do tumor por pro-
jecoes de células tumorais semelhantes a tentaculos sob
pele clinicamente normal torna dificil a remogao cirar-
gica completa da lesio.” A maioria das recorréncias
locais (entre 50 e 75%) é notada trés anos ap0s a exci-
sa0. Recorréncias tardias, superiores a 10 anos, apesar
de raras tém sido descritas.”'**’! Conseqiientemente,
os pacientes tém que ser examinados a cada trés ou seis
meses durante os trés primeiros anos apos cirurgia e
anualmente por toda a vida.

Apesar de sua agressividade local o DFSP rara-
mente metastatiza-se, o que ocorre em cerca de 1%
para linfonodos e 4% para Orgaos distantes. O pul-
mao, por dissemina¢io hematogénica, é o principal
local de acometimento metastitico. Entretanto,
lesbes cerebrais, 6sseas e traqueais foram descritas.
Os relatos de metastases a distancia foram precedidos
por multiplas recorréncias locais ap6s excisdo inicial
inadequada.*

FIBROXANTOMA ATIPICO

O fibroxantoma atipico (FXA) é neoplasia fibro-
histiocitica maligna que acomete predominantemen-
te superficies fotoexpostas de individuos idosos.
Possui tendéncia a recorréncia local e apresenta baixo
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potencial de metistase,” tendo sido considerado
lesao pseudo-sarcomatosa benigna. Relatos de metas-
tases estabeleceram sua verdadeira natureza maligna.

Epidemiologia e Patogenia

Alguns autores acreditam que o fibroxantoma
atipico represente forma superficial do fibro-histioci-
toma maligno pleomoérfico (FHM), que acomete
estruturas mais profundas.” Entretanto, diferengas na
apresentacao clinica justificam a distingao entre essas
lesoes, e diferencas em seus perfis imuno-histoquimi-
cos ja sao descritas.

Possiveis fatores de risco incluem exposicao
cronica a radiagao ultravioleta e radioterapia prévia.
O fibroxantoma atipico ocasionalmente origina-se em
areas cobertas associadas a radiodermatite e em indi-
viduos jovens ou em criangas com xeroderma pig-
mentoso.”” Descreve-se maior incidéncia em trans-
plantados renais.’

Apresentacao Clinica

O FXA difere do FHM por ser tumor superfi-
cial mais bem delimitado que nao invade extensiva-
mente o subcutaneo ou estruturas profundas como
fiascia e musculo.” O FXA apresenta-se como nédu-
lo assintomatico solitario, comumente ulcerado,
em pele fotolesada. Tipicamente nao ultrapassa
dois centimetros de didmetro. Acomete preferen-
cialmente as regides nasal, malar e auricular de
adultos idosos (média de 70 anos). Cerca de um
quarto dos casos ocorre no tronco ou extremida-
des de individuos mais jovens. Esses tumores geral-
mente sio maiores e menos delimitados.”” O diag-
nostico diferencial é feito com os carcinomas espi-
nocelular e basocelular, cisto epidermoéide e granu-
loma piogénico.

Diagndéstico

Histopatologicamente, o FXA ¢é caracterizado
por células bizarras distribuidas ao acaso, algumas
vezes assumindo padrao fascicular ou estoriforme. As
células sao redondas ou fusiformes, multinucleadas,
pleomorficas, apresentando numerosas mitoses tipi-
cas ou atipicas. Células inflamatoérias podem estar pre-
sentes. E raro observar-se necrose; entretanto, quando
presente e significante, o diagnéstico de fibro-histioci-
toma maligno deve ser fortemente considerado.>”

O estudo imuno-histoquimico ¢é util na dificil
distingao histolégica entre o FXA, o carcinoma espi-
nocelular fusiforme e o melanoma fusiforme. O FXA
¢ habitualmente negativo para citoqueratinas, dife-
renciando do carcinoma espinocelular fusiforme, e
negativo para proteina S100, diferenciando do mela-
noma fusocelular.”®*
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Tratamento

O tratamento do FXA ¢é cirdrgico. Como o
tumor pode estender-se ao tecido subcutaneo super-
ficial, excisio com controle de margens é aconselha-
vel. Margem de 1cm, englobando tecido subcutineo
até a fascia muscular, deve ser empregada caso nao
seja disponivel o controle histolégico das margens no
momento da cirurgia.”

Prognostico

Metastases sao raras. Fatores prognosticos rela-
cionados com metastase incluem: maior profundida-
de da invasao ou invasio de musculo esquelético
pelo tumor primario, invasio vascular ou linfitica,
necrose tumoral ou recorréncia.”” Outros fatores
prognosticos desfavoraveis sao irradiacio prévia do
local de origem do tumor e imunossupressao.

LEIOMIOSSARCOMA

Os leiomiossarcomas representam cerca de 7%
de todos os sarcomas de partes moles. Mais comu-
mente sio de ocorréncia intra-abdominal e retroperi-
tonial. O leiomiossarcoma superficial é neoplasia
rara, nio perfazendo 3% dos sarcomas superficiais.”

Epidemiologia e Patogenia

Quando acometem a pele, esses tumores
podem ser subdivididos em trés categorias principais:
cutineo (dérmico), subcutaneo e secundario. A forma
cutinea primaria deriva dos musculos dos pélos e
glandulas sudoriparas; ji o leiomiossarcoma subcuta-
neo deriva da camada muscular dos vasos. A diferen-
ciacao entre esses dois subtipos nem sempre é eviden-
te. Entretanto, para fins prognosticos essa distincao é
de extrema importancia, pois o leiomiossarcoma cuta-
neo é considerado tumor agressivo apenas localmen-
te, enquanto a forma subcutinea relaciona-se com
maior tendéncia a metastase. O leiomiossarcoma cuta-
neo tem alto potencial de recorréncia local (de 30 a
50%), nao tendo sido publicado até o momento caso
de metastase a distancia. O leiomiossarcoma subcuta-
neo apresenta taxas de recorréncias mais altas (de 50
a 70%) e possibilidade de metastatizagao.”

A maioria desses tumores (75%) € relatada em
brancos, acometendo trés vezes mais mulheres do
que homens. Pode ocorrer em qualquer idade, com
maior incidéncia entre 40 e 60 anos.”

Apresentacao Clinica

Os leiomiossarcomas superficiais podem ocor-
rer em qualquer parte do corpo, com maior predile-
¢io pelos membros inferiores, principalmente coxa.
De 50 a 75% das lesbes ocorrem nos membros infe-
riores, de 20 a 30 %, nos superiores, de 10 a 15%, no
tronco, raramente afetando a face (de um a 5%).””
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Apresentam-se clinicamente como ndédulos
solitarios bem circunscritos, em geral de consisténcia
macia, podendo ocasionalmente peduncular-se ou
umbilicar-se. Menos frequentemente apresentam-se
multinodulares ou multifocais. A pele sobre o leio-
miossarcoma cutineo costuma ser eritematosa ou
acastanhada e, na forma subcutanea, ter aspecto nor-
mal. Os tumores dérmicos em geral se encontram
aderidos a epiderme, enquanto os subcutineos sio
moveis. Ulceragao sem ou com crostas associa-se mais
freqiientemente as formas cutaneas. Os tumores cuta-
neos sao menores, nao ultrapassando dois centime-
tros, e crescem mais lentamente do que os subcuta-
neos. Dor a compressdo é sintoma relatado por per-
centual que varia de 80 a 95% dos pacientes. Prurido,
parestesia e sangramento também sao freqientes. O
diagnoéstico diferencial deve ser feito com o dermato-
fibroma, lipoma, neurofibroma, cisto epidermoide,
carcinoma basocelular, carcinoma espinocelular e
papiloma benigno.’"*

Diagndstico

Os leiomiossarcomas cutineos sio sarcomas
moderadamente ou bem diferenciados que se origi-
nam na derme e tendem a se estender ao tecido celu-
lar subcutineo. Sao compostos classicamente por fei-
xes de musculo liso com células fusiformes apresen-
tando nucleo volumoso e alongado (“em charuto”).
As areas bem diferenciadas do tumor mostram maior
concentragao dessas células, enquanto areas menos
diferenciadas mostram células com nuacleos mais irre-
gulares, anaplasicas e células gigantes atipicas com
nucleos bizarros.”” As formas subcutineas sio geral-
mente mais circunscritas e delimitadas por anel de
fibras colagenas comprimidas.” Ao exame histopato-
légico, € necessario identificar mais de uma mitose
por campo e anaplasia de células de musculo liso
para estabelecer o diagndstico. As bandas de muasculo
liso podem ser identificadas com a coloracao de tri-
cromo de Masson.”” Histopatologicamente, o diag-
nostico diferencial inclui fibrossarcoma, neurofibros-
sarcoma, fibro-histiocitoma maligno, neurilemoma,
fibroxantoma atipico e dermatofibrossarcoma.”**

Os leiomiossarcomas expressam, em sua totali-
dade, desmina e vimentina, e freqientemente actina
muscular. As formas cutineas apresentam expressio
difusa da proteina S100. A actina de musculo liso é
tida por alguns autores como o marcador imuno-his-
toquimico mais sensivel para diferenciacao muscular
lisa.”>¢

Tratamento

O tratamento do leiomiossarcoma superficial é
a excisao ampla, com margens laterais variando de
trés a 5cm, e profunda, incluindo tecido subcutineo
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até a fascia.”™” Excisao local sem margens adequadas
leva a recidivas, que tendem a ser mais agressivas
com envolvimento de estruturas mais profundas e
maior risco de metastase.

A cirurgia micrografica de Mohs tem sido usada
com sucesso para o tratamento de casos de leiomios-
sarcoma, obtendo menores taxas de recorréncia com
maior preservacio tecidual.”

Prognostico

O leiomiossarcoma, assim como outros sarco-
mas quando restritos aos tecidos superficiais, nio é
tumor agressivo e esta associado com baixa mortali-
dade. Contudo, taxa de 25% de mortalidade é relata-
da, embora amplamente atribuida ao leiomiossarco-
ma subcutineo.””

A taxa de recorréncia local é de cerca de 30%
para os tumores dérmicos e de 50% para os tumores
subcutineos. Nas formas subcutineas, 30% dos
pacientes apresentam metastases. Ainda é questao
controversa a capacidade metastatizante dos leio-
miossarcomas dérmicos.”

LIPOSSARCOMA

Trata-se do sarcoma de partes moles mais
comum do adulto; sua apresentagio superficial,
entretanto, é rara.”

Epidemiologia e Patogenia

A classificacao mais recente da OMS para tumo-
res de partes moles reconhece cinco categorias de
lipossarcoma: bem diferenciado (lipoma atipico),
indiferenciado, mixéide, de células redondas e pleo-
morfico.”™

A biologia molecular e a citogenética tém cola-
borado para melhor categorizacio das neoplasias
mesenquimais. Tém sido demonstradas alteracoes
cariotipicas caracteristicas em determinados lipomas
e lipossarcomas.”

Apresentacao Clinica

A maioria dos casos de lipossarcomas superfi-
ciais origina-se no tecido celular subcutineo, apre-
sentando-se como nédulo com consisténcia e densi-
dade de gordura, geralmente nao aderido aos planos
superficiais.” Apesar de raro, esse tumor pode ter ori-
gem dérmica primaria (aproximadamente 1%) com
tendéncia para crescimento exofitico, apresentando-
se como lesio polipdide ou pedunculada.”

Diagndstico

Os casos de lipossarcoma que acometem O
subcutineo sio com freqiéncia do subtipo lipoma-
simile (lipoma atipico). Morfologicamente sio com-
postos sobretudo por adipécitos maduros, com varia-
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cao de forma e tamanho dessas células e presenca de
estroma com células de nuacleos hipercromaticos e
atipicos com ou sem presenca de lipoblastos.”™ As
expressoes lipoma atipico e lipossarcoma bem dife-
renciado devem ser consideradas morfologicamente
sinbnimas. A escolha de uma delas baseia-se pura-
mente na localizagio tumoral, se superficial ou pro-
funda, e nao em critérios histolégicos. A OMS preco-
niza que a denominag¢ao lipoma atipico seja usada
apenas para tumores subcutaneos, que exibem baixa
morbidade e potencial de indiferenciacao quase ine-
xistente, mas recomenda a manutenc¢ao da expressiao
lipossarcoma bem diferenciado para lesdes profun-
daS.S‘).Gl

Tratamento

A maioria das lesoes cutineas e subcutineas de
lipossarcoma é passivel de tratamento cirdrgico com
excisio completa da lesio.”

O papel da radioterapia para tratamento das
lesoes profundas ¢ bem estabelecido. Sua importan-
cia no tratamento do lipossarcoma cutineo ou subcu-
tAneo esta restrita aos casos de lesoes inoperaveis.’

Prognostico

As lesoes de lipossarcoma bem diferencia-
do/lipoma atipico apresentam excelente prognostico,
com baixas taxas de recorréncia local e auséncia de
relatos de metistase a distincia.”"'

Mesmo quando apresentam caracteristicas
morfolégicas de alto grau, o lipossarcoma cutineo
apresenta melhor prognéstico quando comparado
com as lesoes profundas. Recidiva local pode ocorrer,
porém metistases a distancia sio extremamente
raras. Apesar do bom prognoéstico, devido a pequena
casuistica, os pacientes com lipossarcoma cutineo
devem ser seguidos por longo periodo de tempo.”

TUMOR MALIGNO DE BAINHA DE NERVO
PERIFERICO

O tumor maligno de bainha neural periférica
(TMBNP) é sarcoma que se origina em nervo periféri-
co ou em neurofibroma.” Tumor raro, costuma
desenvolver-se nos tecidos mais profundos de partes
moles. Apresenta geralmente comportamento agres-
sivo com taxa de mortalidade de cerca de 50%.”

Varias expressoes tém sido usadas para deno-
mina-lo, como schwanoma maligno, neurofibrossar-
coma, sarcoma neurogénico e neurofibroma malig-

64

no.

Epidemiologia e Patogenia

Cerca da metade desses tumores desenvolve-se
de neurofibromas em pacientes com ou sem neurofi-
bromatose tipo I (doenga de von Recklinghausen).
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Entretanto, menos de 5% dos portadores de neurofi-
bromatose tipo I (NF tipo 1) desenvolvem TMBNP.

Analises de genética molecular sugerem que o
NF1, o produto do gene implicado na patogénese da
neurofibromatose tipo I, é um gen supressor de
tumor cuja inativacio pode contribuir na patogénese
das neoplasias neurais associadas ao NF tipo 1.

Apresentacao Clinica

Assim como outras variantes cutaneas dos sarco-
mas de partes moles, o TMBPN cutineo é extremamen-
te raro quando comparado com a forma profunda clas-
sica. Os TMBPNSs cutineos que se originam em pacien-
tes com ou sem NF tipo 1 sao tumores com propensao
de recorréncia local, ainda que com menor tendéncia a
metastastatizacio. Os TMBPNs cutineos acometem
mais freqientemente individuos adultos entre 20 e 50
anos. Nos pacientes com NF tipo I, esses tumores apre-
sentam-se mais precocemente, com média de idade de
30 anos.” Acometem tronco e segmento cefilico, ape-
sar de poder desenvolverem-se em qualquer regiao cor-
poral.” Quando nio relacionados a neurofibromas,
com mais freqiiéncia surgem de nervos periféricos do
tronco.” Clinicamente sio nodulos subcutineos de
crescimento lento, em geral observados meses antes da
confirmacgao diagnostica. Dor é sintoma variavel, sendo
mais prevalente nos pacientes com NF tipo L. Relato de
dor ou de crescimento de neurofibromas preexistentes
pode ser indicativo de malignizacio.”

Diagndstico

Ao exame histologico o tumor apresenta-se em
geral como neoplasia de células fusiformes de padrao
infiltrativo e destrutivo, composto predominante-
mente por feixes de células fusiformes, com citoplas-
ma claro e nacleo ondulado. Mostra variagoes focais
na densidade celular com areas hipocelulares mixoi-
des, alternando com areas mais celulares, principal-
mente perivasculares. Mitoses sio raras, e necrose
tumoral é comum. Quando apresenta diferenciacao
rabdomiossarcomatosa focal é denominado tumor de
Triton maligno.”*

A analise imuno-histoquimica é util para o
diagnéstico diferencial entre os tumores de células
fusiformes. Positividade para a proteina S-100 é
observada em percentual que varia de 50 a 90% apro-
ximadamente dos TMBNPs.’

O diagnostico diferencial do TMBNP cutaneo é
estabelecido com schwannoma celular, melanoma
desmoplasico e sarcomas metastaticos. Nos casos
cutianeos o principal desafio diagndstico relaciona-se
ao melanoma desmoplisico (neurotrépico), e a con-
firmacao diagnostica demanda evidéncia de diferen-
ciacdo neural e exclusio de diferenciagio melanociti-
ca, o que a rigor s6 pode ser realizado por microsco-
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pia eletronica (auséncia de melanossomos e presenca
de elementos compativeis com diferenciacao neu-
ral).” Na auséncia desse método, caracteristicas histo-
légicas e imuno-histoquimicas, como auséncia de
proliferacao melanocitica intra-epidérmica e negativi-
dade para marcacio com HMB-45, podem sugerir o
diagnoéstico de TMBNP cutaneo.™”

Tratamento

Apesar de os casos de TMBNP da pele apresen-
tarem comportamento clinico benigno, esses tumo-
res devem ser excisados com margens amplas e pro-
fundas, atingindo a fascia, posto que possuem alto
potencial de recidiva local. As recidivas geralmente
apresentam-se com piora do grau histolégico ou
como lesées maiores e mais profundas.”®

Prognostico

O TMBNP cutaneo tem melhor progndstico
quando comparado a sua forma profunda, entretanto
cerca de 40% deles recorrem localmente. Metastases,
apesar de raras, sao descritas. Tumores associados ao
NF tipo I tém pior prognéstico, provavelmente por
serem maiores e mais profundos.®**

SARCOMA EPITELIOIDE

E o sarcoma mais comum das extremidades
distais (maos e punhos). Foi caracterizado como enti-
dade clinicopatoloégica distinta apenas em 1970 quan-
do Enzinger o descreveu como um sarcoma simulan-
do granuloma ou carcinoma.®

Epidemiologia e Patogenia

Sua origem geralmente é dérmica ou subcuta-
nea, podendo também originar-se na fiscia profunda
ou no tecido teno-sinovial. Dados referentes as altera-
coes genOmicas no sarcoma epitelidide sao escassos.
Estudos sugerem que alteracoes nos cromossomos 8
e 22 podem desempenhar papel na génese desse
tumor.””

Apresentacao Clinica

Apresenta-se como nédulo indolor de cresci-
mento lento localizado, habitualmente nas extremi-
dades distais de adultos jovens, embora haja descri-
¢ao de casos acometendo criancas e idosos (Figura 7).
Apesar de crescer lentamente, pode ser tumor extre-
mamente agressivo com curso clinico caracterizado
por taxas elevadas de recorréncia local e potencial
metastatico, principalmente para linfonodos e pul-
moes.””!

Diagnéstico

A forma cléssica é constituida por células epi-
telidides pleomorficas e células fusiformes organiza-
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FIGURA 7: Sarcoma epiteliéide. Nodulo solitirio palmar

das em agregados nodulares que freqiientemente
exibem necrose central”® (Figura 8). A aparéncia
microscépica de alguns casos de sarcoma epitelidide
classico assemelha-se a processo granulomatoso
benigno. Mais recentemente outras variantes histo-
légicas menos comuns do tumor foram descritas.
Esses subtipos incluem o “tipo proximal” ou sarco-
ma epitelidide rabidoide/grandes células, a variante
“fibroma- simile” e a variante sarcoma epitelidide
angiomatoide.””

Devido a sua caracteristica de tumor mesenqui-
mal com fenétipo epitelidide, imuno-histoquimica-
mente o sarcoma epitelidide reage a ampla gama de
anticorpos epiteliais, como citoqueratinas e antigeno
de membrana epitelial (EMA) (Figura 9), e mesenqui-
mais, como vimentina e CD 34.”

FIGURA 8: Sarcoma epitelidide. Neoplasia constituida por células
epitelidides atipicas organizadas em torno de drea de necrose
geogrifica (HE 100x)
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Tratamento

Excisao radical com margens amplas é a terapia
de escolha para esse tumor, podendo ser acompanha-
da de quimioterapia ou radioterapia adjuvante. A uti-
lizacio de amplas margens de resseccio demonstra
menor taxa de recidiva local; entretanto, nio existe
relagao significativa entre margens cirurgicas e proba-
bilidade de metistase.””"

Prognostico

As taxas de recorréncia local e mestastatizagao
sdo de 40% e 50% respectivamente. O local mais fre-
qiente de envolvimento metastatico é a regido pul-
monar, seguida por linfonodos e cérebro.””

CONCLUSAO

Sarcomas cutineos sao tumores raros, e os der-
matologistas sao os profissionais que tém a oportuni-
dade de fazer um diagnoéstico mais precoce dessas
neoplasias, melhorando suas taxas de cura. E de fun-
damental importancia que o dermatologista aprenda
a reconhecer esses tumores. O tratamento inicial bem
selecionado e conduzido, sobretudo do ponto de
vista cirdrgico, baseando-se no diagnéstico e estadia-
mento corretos, é extremamente importante para o
prognoéstico dos pacientes. A conducao dos casos
deve ser realizada por equipe multidisciplinar envol-
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Questoes e resultados das questoes

1. O dermatofibrossarcoma protuberante habitual-
mente localiza-se:

a) na cabeca e no pescoco

b) nas extremidades distais

¢) no perineo

d) no tronco

2. Qual sarcoma pode desenvolver-se a partir de uma
lesao benigna?
a) Dermatofibrossarcoma
b) Tumor maligno de bainha de nervo periférico
¢) Angiossarcoma
d) Sarcoma epitelidide

3. Qual lesao apresenta maior semelhanga clinica com
o DFSP?

a) Queratoacantoma

b) Queldide

¢) Micose fungéide

d) Lipoma

4. Quanto ao prognédstico do DFSP, esperam-se geral-
mente:
a) recorréncias locais frequentes evoluindo com
metastase para linfonodos
b) recorréncias locais freqiientes raramente
evoluindo com metdstases
¢) recorréncias locais freqiientes com a maioria
dos pacientes evoluindo para ébito por metatases
hematogénicas para pulmobes e ossos da pelve
d) recorréncias locais infreqiientes e metastases
raras

5. O fibroxantoma atipico (FXA) afeta mais freqiiente-
mente qual grupo etario?

a) 0 a 15 anos

b) 15 a 30 anos

¢) 25 a 50 anos

d) > que 50 anos

6. Qual sarcoma faz diagnéstico diferencial com o
FXA?

a) Sarcoma eptelidide

b) Mixofibrossarcoma

¢) Fibro-histiocitoma maligno

d) Fibrossarcoma

7. Qual a principal localizagio do angiossarcoma?
a) Cabeca e pescoco
b) Membro superior com linfedema crénico
¢) Membros inferiores
d) Térax

An Bras Dermatol. 20006;81(3):207-21.

8. Ao sarcoma originado sobre o membro superior
com linfedema cronico de mulheres submetidas a
mastectomia com ressec¢ao dos linfonodos axilares,
denominamos:

a) tumor de Bednar

b) sindrome de Stewart-Treves

¢) sarcoma de Enzinger

d) tumor de Triton maligno

9. Qual o tipo histoldgico desse sarcoma?
a) Dermatofibrossarcoma protuberante
b) Sarcoma de Kaposi
¢) Angiossarcoma
d) Leiomiossarcoma

10. Qual alternativa melhor relata a apresentacao
usual do fibroxantoma atipico:
a) paciente com 50 anos, do sexo masculino,
apresentando nédulo no dorso, de aproximada-
mente 3cm, semelhante a queldide
b) paciente com 65 anos, do sexo feminino, apre-
sentando nédulo no dorso nasal, de aproximada-
mente 1cm
¢) paciente com 65 anos, do sexo masculino, apre-
sentando placa violacea ulcerada no couro cabelu-
do, com aproximadamente 6¢cm
d) paciente com 50 anos, do sexo feminino, apre-
sentando nédulo violiceo no membro superior
direito, ipsilateral a mastectomia

11. Qual alternativa representa caracteristica imuno-
histoquimica do dermatofibroma util na distincao
com o DESP?

a) CD34 + S100 -

b) CD34 + fator XllIla —

¢) CD34 - S100+

d) CD34 - fator XIlla+

12. Segundo a literatura atual, qual a melhor opcao
terapéutica para o dermatofibrossarcoma?

a) Cirurgia com margens amplas (> 3cm)

b) Cirurgia associada a radioterapia

¢) Cirurgia micrografica

d) Inibidor de tirosina-quinase (Imatinib)

13. Os casos de lipossarcoma que acometem o sub-
cutaneo sio do tipo

a) mixoide

b) pleomorfico

¢) bem diferenciado/lipoma-simile

d) de células redondas
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14. De habito, o lipossarcoma apresenta-se clinica-
mente como:
a) nédulo subcutaneo aderido a derme ulcerando-se
freqiientemente
b) nédulo subcutineo nio aderido aos planos
superficiais
¢) nodulo cutineo em drea fotoexposta
d) noédulo dérmico exofitico polipdide ou
pedunculado

15. Qual a localizacao preferencial dos leiomiossarcomas?
a) Membros inferiores
b) Face
¢) Membros superiores
d) Tronco

16. Qual destes tumores apresenta melhor progndstico?
a) Leiomiossarcoma de musculo profundo afetando
a pele por extensiao
b) Leiomiossarcoma dérmico
¢) Leiomiossarcoma subcutineo
d) Rabdomiossarcoma

17. Qual grupo de pacientes tém maior propensao
para o desenvolvimento de sarcoma do tipo tumor
maligno de bainha de nervo periférico (TMBNP)?

a) Pacientes com xeroderma pigmentoso

b) Pacientes com sindrome de Rothmund Thomson

¢) Pacientes com sindrome de Gorlin

d) Pacientes com doencga de Von Recklinghausen
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18. Células tumorais organizadas em fasciculos irreg-
ulares entrelacados resultando em padrao estori-
forme com algumas areas apresentando aspecto de
“roda de carroga” ou “redemoinho”. Essa descricio
histoldgica refere-se ao:

a) DFSP

b) sarcoma epitelidide

¢) fibrossarcoma

d) angiossarcoma

19. Quanto ao sarcoma epitelidide, é correto afirmar:
a) as recorréncias siao frequientes, porém ele
apresenta baixo potencial para metitases
b) é tumor agressivo que acomete O couro
cabeludo de homens idosos
¢) seu crescimento é lento, podendo originar-se
de neurofibroma
d) tem alto potencial de recorréncia e metastase,
acometendo extremidades distais do adulto jovem

20. O diagnostico diferencial histolégico do sarcoma
epitelidide pode ser feito com:

a) dermatofibroma

b) neurofibroma

¢) granuloma anular

d) carcinoma basocelular

GABARITO

Sifilis: diagnostico, tratamento e controle. An Bras
Dermatol. 2006;81(2):111-126.

1.b 11.b
2.d 12. ¢
3.¢ 13.a
4.d 14. ¢
5.b 15. b
6.d 16. ¢
7.a 17.b
8. ¢ 18. ¢
9.¢ 19.d
10.d 20.b

Como citar este artigo: Fleury LFF Jr, Sanches JA Jr. Sarcomas cutineos primarios. An Bras Dermatol. 2006;81(3):207-21.

An Bras Dermatol. 2006;81(3):207-21.



