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R E S U M O - Rela tamos o caso de um paciente , de 28 anos, portador de nevo melanocí t ico gigante 
congênito(NMGC), com transformação em melanoma e metastátase no sistema nervoso central (SNC). 
Descrevemos resumidamente as características patológicas de ambas as lesões(NMGC e melanoma), a frequência 
de malignização do NMGC, os órgãos mais frequentemente acometidos pelas metastases do melanoma - dando 
ênfase ao acometimento do SNC - além dos fatores que podem levar à malignização do NMGC, os exames 
usados para o diagnóstico das metástases no SNC - ressaltando a importância do líquido cefalorraquiano - e 
algumas modalidades terapêuticas para o melanoma com acometimento do SNC. 
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nevo melanocítico gigante congênito. 

Cerebral spinal fluid to diagnose CNS metastasis from malignant melanoma arising in a giant congenital 
melanocytic nevus: case report 

ABSTRACT - We describe the case of a 28-year-old man with a giant congenital melanocytic nevus (GCMN) with 
malignant transformation to melanoma and metastasis on the central nervous system (CNS). We also make a 
summary of the pathological features from both lesions(GCMN and melanoma), the occurrence of malignancy of 
GCMN, the organs more frequently involved with metastatic melanoma - with emphasis to involvement of CNS -
just as the factors that cause malignant transformation of GCMN; the methods to diagnose metastases in CNS - emphasizing 
the importance of cerebrospinal fluid - and some therapeutical modalities for the metastatic melanoma in CNS. 
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O nevo melanocítico gigante congênito (NMGC) ocorre aproximadamente em 1 entre 20000 

nascidos vivos. Seu potencial de transformação maligna é variável, havendo dados na literatura 

variando de 2% a 419b 2 3 . 0 melanoma maligno é diagnosticado com freqüência na Europa e América 

do Norte. Na Grã-Bretanha já é agora mais comum que a doença de Hodgkin 6. O melanoma é a 

terceira causa mais freqüente de metastases cerebrais depois do carcinoma de mama e pulmão 2 3 . O 

nevo pigmentar ou melanocítico é dividido histologicamente em nevo de junção, intra-dérmico e 

composto, conforme o acúmulo de células melanocíticas ocorra, respectivamente, na junção derme-
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epiderme, na derme ou em ambas as localizações 3 2 9 . A biologia do melanoma maligno tem sido 
pouco compreendida; é um tipo de tumor excepcional antes da puberdade, mais freqüente na raça 
branca e com igual incidência para ambos os s exos 7 " 1 3 . Origina-se do nevo melanócitico de junção e 
composto, embora em cerca de 25% dos casos não seja relatada a existência prévia do nevo pigmentar. 
A histologia demonstra células névicas atípicas na junção derme-epiderme e na derme 3 , 3 0 . Recentes 
estudos da tumorigênese do melanoma têm levantado a hipótese de vários mecanismos, nos quais 
incluem-se aberrações do fator de crescimento celular, envolvimento do oncogene, perda de gene alelos, 
ou instalibilidade cromossômica 4 , 2 1 ' 2 9 .0 aumento do tamanho e da pigmentação, ulceração, sangramento 
e formação de crosta, e aparecimento de lesão satélite em nevo pigmentar são indicativos de 
desenvolvimento do melanoma maligno 3 - 3 0 .0 diagnóstico das metastases cerebrais pode ser feito pelos 
achados clínicos, análise do líquido cefalorraquiano (LCR) e exames radiológicos 1 5 1 6 , 2 4- 3 1 . 

O material considerado no presente estudo é constituído de dados clínicos e exames subsidiários 
relacionados a um paciente, o qual foi avaliado clinicamente, foi submetido a exame neurológico 
completo pelos autores e a exame dermatológico na Disciplina de Dermatologia da EPM-UNIFESP. 

RELATO DO CASO 

JSB, paciente de 28 anos, sexo masculino, que procurou o pronto-socorro com queixa de dificuldade de 

andar e falar há 9 dias, acompanhada de cefaléia frontal incaracterística, que aparecia quando assumia decúbito 

dorsal e lateral e melhorava com a posição ortostática. O exame físico geral apresentava-se normal, exceto pela 

presença de NMGC pigmentado (Fig 1) que se estendia da região da crista ilíaca anterior até a raiz de coxa, 

apresentando vários e pequenos nevos enegrecidos, principalmente nas extremidades. Ao exame neurológico 

verificou-se fala escandida, marcha atáxica e disdiadococinecia bilateral, sendo o restante do exame normal. 

Investigação laboratorial mostrou contagem sangüínea normal, exceto por eosinofilia de 19%, velocidade 

de hemossedimentação 17 na primeira hora, bioquímica sangüínea sem anormalidades. Foi submetido a 

investigação radiológica por tomografia computadorizada de crânio (CT); além de angiografia cerebral. A CT 

sem contraste evidenciou área espontaneamente hiperdensa na região frontal direita e espessamento acentuado da 

tenda do cerebelo. A arteriografia cerebral foi normal. A ressonância nuclear magnética de crânio (RNM) mostrou 

lesão parassagital frontal direita que apresentava hiperssinal em T1 e hipossinal em T2, não havendo realce após 
a injeção de contraste. Observou-se também realce intenso da tenda do cerebelo, sugestivo de carcinomatose 

menígea. Foi submetido a colheita de LCR, que revelou células tumorais do tipo blastomatosas, algumas com 

grande quantidade de pigmentos de melanina no citoplasma, caracterizando melanossarcoma (Fig 2). 

Em reunião multidisciplinar (Neurologia, Radiologia e Oncologia), foi optado pela não indicação de 

terapêutica radioterápica ou quimioterápica, pois o estado geral do paciente estava bastante comprometido, 

sendo medicado apenas com anticonvulsivantes profilaticamente. O paciente faleceu 6 meses após o diagnóstico, 

não tendo sido submetido a autópsia. 

DISCUSSÃO 

A associação de melanoma maligno e NMGC e o potencial de degeneração maligna deste 
último ficam claramente demonstrados neste caso. Essa associação foi descrita pela primeira vez por 
Rokitansky em 1861, e o termo melanose neuro-cutânea foi ajuntado a esta síndrome em 1948 por 
Van Bogaert; ela também é conhecida como síndrome de Touraine 2 7. O melanoma é tumor com 
grande capacidade de dar origem a metastases, com envolvimento dos mais variados órgãos e tecidos. 
Têm-se encontrado metastases em locais raros, como miocárdio e endocárdio. Certos locais são 
sítios mais freqüentes de metastases, como por exemplo linfonodos, pulmão, fígado, a própria pele 
(subcutâneo e região intradérmica) e o s s o s 1 9 , 2 0 . 0 nevo melanócitico gigante tem grande capacidade 
de desenvolver melanoma" , , 2 2• 2 3• 2 l , e, quando este está presente, a incidência estimada de metástase no 
sistema nervoso central (SNC) é em torno de 40% 7 , 1 1 , 1 3 , 3 2 . 

O SNC também está envolvido em 50-75% dos pacientes quando da autópsia e, durante o período 
de vida, 5-20% dos pacientes têm sintomas referidos ao SNC. Quando metastases do SNC são encontradas, 
geralmente são múltiplas, com envolvimento das meninges, parênquima cerebral e medula espinhal. Quando 







do diagnóstico de melanoma maligno com envolvimento do SNC, o período médio de sobrevida tem 

sido de 2-3 meses 9 , 1 7- 1 9 , 2 0 . Sobrevida de até 1 ano tem sido descrita em alguns casos na literatura1. 

Em vista da possibilidade do tumor poder disserminar-se através do espaço subaracnoídeo, a 
análise do LCR pode ser feita precocemente para o diagnóstico da infiltração meníngea maligna. Em 

alguns casos, a análise repetida do LCR em busca de células malignas pode resultar negativa, mesmo 

na evidência da múltiplas lesões meníngeas 1 .0 exame citomorfológico do LCR pode dispensar outros 

exames para o diagnóstico de carcinomatose meníngea no SNC, porém os exames neurorradiológicos 

são indispensáveis para detectar metastases que se apresentam como lesões expansivas no SNC 1- 1 5. 

O único tratamento curativo de melanoma maligno é a cirurgia e seu sucesso dependerá da 
fase em que estiver o tumor quando da exérese, porém, nos casos de carcinomatose meníngea, esta 
conduta não é indicada. As demais modalidades de tratamento são paliativas 1 2. A radioterapia em 
frações moderadas de 200 a 300cGy (centGray, que corresponde a lOOGray ou 1 RAD),de um total 
de 30 Gy(Gray, que corresponde a 100 RADs), parece controlar temporariamente o crescimento da 
massa tumoral, mas o melanoma não é particularmente um tumor radiossensível. Em estudo de 41 
pacientes com metastases cerebrais secundárias a melanoma maligno, Gottlieb et al. relataram que 
pacientes com melhora neurológica após irradiação tendem a ter maior tempo de sobrevida do que 
aqueles que não apresentaram melhora neurológica 1 2. A quimioterapia para pacientes com melanoma 
e envolvimento do SNC raramente tem se mostrado eficaz. A quimioterapia associada a radioterapia 
não tem melhorado a sobrevida, que varia de 3-4 meses 2- 5 , 8- 9 1" 1 2 . Várias drogas lipossolúveis como 
as nitrosuréias (BCNU) têm sido tentadas, mas com resultados desapontadores 1 0 , " U 9 . 

Apesar disso, Legha et al. citam que pelo menos dois regimes de quimioterapia têm se mostrado 
razoavelmente eficazes 1 4. Uma combinação de cisplastina, dacarbazina e vinblastina induziram 
remissão em 18 (37%) de 49 pacientes com melanoma, incluindo dois dos cinco pacientes com 
metastases cerebrais. Altas doses de quimioterapia com agentes como o melphalan, thiotepa ou 
BCNU ou a combinação do BCNU e melphalan seguidos pela reinfusão de medula carmustina óssea 
autóloga parece apresentar alguma resposta. Porém, após boa resposta a este tratamento houve grande 
aumento da mortalidade por sangramento intratumoral nas metastases cerebrais 1 9 , 2 0 . 

A terapia imunológica aparece atualmente como a mais promissora alternativa para esta doença 
grave. Existem duas possibilidades com o uso de modificadores da resposta biológica (biomodulares), 
a combinação de baixas doses de ciclofosfamida e interleucina 2 (IL-2), e imunoterapia ativa específica 
com o novo adjuvante imunológico DETOX 1 9 , 2 0 , 2 7 . 
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