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RESUMO 

 

 

Mitsunaga ACSP. Melanoma em couro cabeludo: características epidemiológicas, 

dermatoscópicas, histopatológicas e moleculares. [Tese]. São Paulo; Fundação Antônio 

Prudente; 2021. 

 

Introdução: O melanoma é um câncer de pele que tem origem nos melanócitos e pode aparecer 

em qualquer parte do corpo. Embora represente apenas 3% dos casos de câncer de pele no 

Brasil, é o tipo mais grave devido a sua alta possibilidade de provocar metástases. O prognóstico 

desse câncer pode ser considerado bom se detectado precocemente. O couro cabeludo é uma 

região frequentemente negligenciada durante o exame dermatológico e de difícil autoexame 

pelo paciente. O melanoma em couro cabeludo (MCC) representa 3-5% de todos os melanomas 

e historicamente é associado a pior prognóstico. O diagnóstico tardio devido à cobertura capilar 

e as dificuldades na interpretação dos achados dermatoscópicos são possíveis explicações para 

isso. É reconhecido que o melanoma é o câncer mais frequentemente mutado e o perfil 

mutacional associado ao MCC ainda não foi descrito. O conhecimento da apresentação usual 

do MCC pode ajudar a compreender as razões para seu pior prognóstico. Materiais e métodos: 

Através de prontuários eletrônicos, foram identificados os pacientes com melanoma 

diagnosticados entre 2008 e 2018. Foram comparadas as caraterísticas clínicas e 

histopatológicas dos MCC com os melanomas em tronco / membros e cabeça e pescoço. Foram 

selecionados os MCC com imagens dermatoscópicas e lâminas histopatológicas do banco de 

dados do A.C.Camargo Cancer Center. As biópsias foram revisadas e os MCC foram 

classificados em termos de alopecia androgenética e dano actínico na área tumoral. O perfil 

genético usando DNA genômico dos tumores foi realizado para o painel de 14 genes e gene 

NF1. Resultados: 3.026 melanomas foram diagnosticados no período estudado. 453 (14,9%) 

localizavam-se na região da cabeça e pescoço, sendo 154 (5,1%) no couro cabeludo. MCC foi 

significativamente associado a sexo masculino, invasão perineural, ulceração e mitose. Quando 

comparado a tronco e membros, idade mais elevada é esperada para pacientes com MCC, 

maiores chances de serem invasivos do que in situ e, quando invasivos, apresentarem maior 

espessura de Breslow. Dos 154 MCC, 48 tinham imagem dermatoscópica e material histológico 

na instituição. Destes, 45,8% apresentavam alopecia androgenética moderada / grave e 54,1% 

elastose. MCC localizado em áreas com alopecia / elastose androgenética foi associado a idade 



avançada (p <0,001), dano solar crônico (p <0,001), subtipo lentigo maligno (p = 0,029) e 

padrão dermatoscópico de fotodano (p <0,001). 41 casos foram avaliados para o painel de 14 

genes: 53,6% tinham mutações e 46,3% eram melanomas selvagens. A mutação BRAF (77%) 

foi mais comumente detectada, com BRAF V600K sendo mais frequente (47%) do que BRAF 

V600E (29,4%). 40 amostras foram avaliadas para o gene NF1: 20% eram mutadas para este 

gene. Conclusões: MCC foi mais frequente em homens idosos, diagnosticado com maior 

espessura de Breslow e associado à presença de invasão perineural, mitose e ulceração. Nossos 

achados sugerem que o MCC se apresenta de forma diferente em áreas cobertas por cabelo em 

comparação com áreas com alopecia. Maior espessura de Breslow em MCC sem alopecia pode 

ser resultante de diagnóstico tardio. A alta frequência de mutações prognósticas adversas 

também pode explicar o pior prognóstico do MCC. 

 

Descritores: Melanoma. Couro Cabeludo. Neoplasias Cutâneas/epidemiologia 

  



ABSTRACT 

 

 

Mitsunaga ACSP. [Scalp melanoma: epidemiological, dermatoscopic, histopathological 

and molecular features]. [Tese]. São Paulo; Fundação Antônio Prudente; 2021. 

 

Introduction: Melanoma is a skin cancer that originates in melanocytes and can appear 

anywhere in the body. Although it represents only 3% of skin cancer cases in Brazil, it is the 

most serious type due to its high possibility of causing metastases. The prognosis of this cancer 

can be considered good if it is detected early. The scalp is a region that is frequently neglected 

during dermatological examination and is difficult for the patient to self-examine. Scalp 

melanoma (SM) represents 3-5% of all melanomas and it is historically associated with a worse 

prognosis. Late diagnosis due to capillary coverage and difficulties in interpreting dermoscopic 

findings are possible explanations for this. It is recognized that melanoma is the most frequently 

mutated cancer and the mutational profile associated with SM has not yet been described. 

Knowing the usual presentation of SM can help to understand the reasons for its worse 

prognosis. Materials and methods: Through electronic medical records, patients with 

melanoma diagnosed between 2008 and 2018 were identified. The clinical and 

histopathological characteristics of SM were compared with melanomas in the trunk / limbs 

and head and neck. Among the SM, those with dermoscopic images and histopathological slides 

from the A.C.Camargo Cancer Center database were selected. Biopsies were reviewed and SM 

were classified in terms of androgenetic alopecia and actinic damage in the tumor area. Genetic 

profiling using genomic DNA of tumors was performed for the 14 gene panel and the NF1 gene. 

Results: 3.026 melanomas were diagnosed during the study period. 453 (14.9%) were located 

in the head and neck region, with 154 (5.1%) in the scalp. SM was significantly associated with 

male sex, perineural invasion, ulceration and mitosis. When compared to trunk and limbs, older 

age is expected for patients with SM, greater chances of being invasive than in situ and, when 

invasive, presenting greater Breslow thickness. Of the 154 SM, 48 had dermoscopic imaging 

and histological material at the institution. Of these, 45.8% had moderate/severe androgenetic 

alopecia and 54.1% had elastosis. SM located in areas with androgenetic alopecia/elastosis was 

associated with older age (p<0.001), chronic solar damage (p<0.001), lentigo maligna subtype 

(p=0.029) and dermoscopic pattern of photodamage (p<0.001). 41 cases were evaluated for the 

14 gene panel: 53.6% had mutations and 46.3% were wild melanomas. The BRAF mutation 



(77%) was more commonly detected, with BRAF V600K being more frequent (47%) than 

BRAF V600E (29.4%). 40 samples were evaluated for the NF1 gene: 20% were mutated for 

this gene. Conclusions: SM was more often in elderly men, diagnosed with greater Breslow 

thickness and associated with the presence of perineural invasion, mitosis and ulceration. Our 

findings suggest that SM presents differently in areas covered by hair compared to areas with 

androgenetic alopecia. Greater Breslow thickness in SM without alopecia may result from late 

diagnosis. The high frequency of adverse prognostic mutations may also explain the worse 

prognosis of SM. 

 

Key words: Melanoma. Scalp. Skin Neoplasms/epidemiology. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

 

1.1 RAZÕES DO ESTUDO 

 

O melanoma cutâneo é problema de saúde pública, particularmente em populações de 

fototipos baixos. Trata-se de uma neoplasia complexa decorrente da interação de múltiplos 

fatores genéticos e ambientais; e exibe também um padrão de desenvolvimento específico do 

local em que surge (Wood et al. 2020).  

O couro cabeludo é uma região frequentemente negligenciada durante o exame 

dermatológico, além de ser de difícil autoexame pelo paciente. Associada a esses fatores, a 

ausência de sintomas em neoplasias iniciais contribui para o atraso no diagnóstico e pior 

prognóstico do melanoma nesta localização (Lachiewicz et al. 2008).  

O couro cabeludo representa uma região anatômica especial, com características 

específicas tais como a alta concentração de folículos pilossebáceos, o rico suprimento vascular 

e linfático e a maior densidade de melanócitos. A quantidade média de melanócitos no couro 

cabeludo é de 1060 melanócitos/mm2, ao passo que nas nádegas é de 565 e no abdome 578 

melanócitos/mm2. Os tumores melanocíticos originados neste local apresentam aspectos e 

comportamentos peculiares, como a alta predileção de nevos azuis para esta região e o fato de 

os melanomas do couro cabeludo (MCC) terem um pior prognóstico do que os melanomas em 

qualquer outro local, com taxas mais altas de mortalidade e de recorrência (Steck 2010).  

As razões para esse pior prognóstico são ainda incertas e discutidas na literatura. Uma 

hipótese recorrente seria de que a cobertura pelo cabelo resultaria em diagnóstico mais tardio, 

visto que as lesões iniciais estariam ocultas e dificilmente acessíveis ao exame clínico 

(Zalaudek et al. 2004; Torres et al. 2010;(Pereira et al. 2021) (Figura 1). O intrigante nessa 

hipótese é a alta incidência de MCC em pacientes calvos. Benati et al. (2017a) contrariando 

essa hipótese, descreveram 33 MCC nos quais a espessura de Breslow foi maior para os tumores 

localizados em áreas calvas do que para os tumores localizados em áreas cobertas por cabelo. 

Os autores especularam que a idade mais avançada no grupo de pacientes calvos poderia 

justificar o comportamento mais agressivo do tumor nesses pacientes e, adicionalmente, que os 

pacientes mais idosos são propensos a não procurarem atendimento médico e terem diagnóstico 

mais tardio. 
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Outra hipótese para o frequente diagnóstico de melanomas mais espessos nessa região 

seria a alta proporção de melanomas com rápido crescimento vertical, como melanomas 

nodulares (Figura 2) e desmoplásicos (Figura 3), subtipos reconhecidamente associados a dano 

solar crônico (Xie et al. 2017). O elevado fluxo sanguíneo e linfático (Pasquali et al. 2015) e a 

dificuldade de se obter margens adequadas (Dabouz et al. 2015) (Figura 3) são outras hipóteses 

levantadas para justificar o pior prognóstico do melanoma neste local. 

O melanoma tem uma das taxas de mutação mais altas de todos os cânceres humanos, 

especialmente em pele cronicamente exposta ao sol, devido à exposição crônica aos raios 

ultravioleta (DeWane et al. 2019). O perfil genético do melanoma parece distinguir pacientes 

com baixo risco de recorrência metastática de pacientes com alto risco de recorrência. A 

presença da mutação BRAF V600K está associada a idade mais elevada, dano solar crônico e 

menor intervalo livre de doença (Menzies et al. 2012; Pires da Silva et al. 2019). A possível 

maior prevalência da mutação BRAF V600K no MCC pode ser outra explicação para seu pior 

prognóstico. Assim, o conhecimento do perfil mutacional do MCC poderá esclarecer o 

comportamento deste tumor, já descrito no passado como “assassino invisível” (Benmeir et al. 

1995). 
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Figura 1 - Melanoma do tipo extensivo superficial oculto sob o cabelo. (A) Paciente do sexo 

masculino, 54 anos, com melanoma extensivo superficial, espessura de Breslow 0,4mm, oculto sob o cabelo. (B) 

Paciente do sexo feminino, 48 anos, com melanoma extensivo superficial, espessura de Breslow 0,4mm, que estava 

oculto sob o cabelo e tornou-se visível ao exame clínico após paciente apresentar queda de cabelo pela 

quimioterapia iniciada para câncer de mama. (C) À dermatoscopia, presença de rede atípica e regressão. 

  

A B
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Figura 2 - Melanoma do tipo nodular em paciente sexo masculino, 74 anos, com melanoma 

nodular em vértex couro cabeludo, espessura de Breslow 5,5mm. (A) Pápula amelanótica de 7mm; 

(B) À dermatoscopia, presença de vasos polimorfos e ulceração.  
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Figura 3 - Melanoma do tipo desmoplásico em paciente sexo masculino, 71 anos, com melanoma desmoplásico com acometimento de toda 

espessura da pele e invasão da calota craniana ao diagnóstico. (A) Placa amelanótica mal delimitada; (B) À dermatoscopia, presença de vasos polimorfos e ulceração. 

(C) Ressonância Magnética de crânio revelando invasão de calota craniana pelo tumor. 
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Figura 4 - Melanoma espesso e extenso exemplificando a dificuldade em obtenção de margens 

cirúrgicas adequadas. Paciente sexo masculino, 28 anos, com melanoma extensivo superficial espesso e 

extenso, exemplificando a dificuldade de margens cirúrgicas adequadas em couro cabeludo. 
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Figura 5 - Melanomas do tipo lentigo maligno em pacientes do sexo masculino, com alopecia 

androgenética. (A) Paciente 58 anos de idade, com extensa mácula acastanhada, bordas irregulares e mal 

delimitadas em couro cabeludo. (B) À dermatoscopia, pigmentação peri folicular irregular e acinzentada, áreas de 

regressão, estruturas romboidais;(C) Paciente com 77 anos de idade, com mácula enegrecida mal delimitada em 

região parietal direita; (D) À dermatoscopia, extensas áreas de regressão, pigmentação peri folicular acinzentada 

e irregular e granularidade peri folicular. 
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Figura 6 - Melanomas do tipo extensivo superficial de novo (espessura de Breslow 0,3mm no 

caso A/B e 0,9mm no caso C/D). (A) Paciente do sexo masculino, 45 anos, com mácula acastanhada e 

enegrecida, bordas irregulares em couro cabeludo. (B) À dermatoscopia, rede atípica, áreas de regressão, crisálidas 

e borrões assimétricos;(C) Paciente do sexo feminino, 50 anos com mácula enegrecida em região parietal direita; 

(D) À dermatoscopia, véu branco azulado, glóbulos irregulares e rede invertida. 
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Figura 7 - Melanomas do tipo extensivo superficial associados a nevo (A/B, espessura de 

Breslow 1,1mm e nevo intradérmico associado; C/D, in situ e nevo intradérmico). (A) Paciente 

do sexo feminino, 27 anos, com mácula acastanhada om bordas irregulares em região inter parietal. (B) À 

dermatoscopia, rede invertida e glóbulos atípicos;(C) Paciente do sexo masculino, 43 anos com mácula 

acastanhada em couro cabeludo; (D) À dermatoscopia, rede atípica, glóbulos atípicos e áreas de regressão. 

  

A B 
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1.2 REVISÃO DA LITERATURA 

 

1.2.1 Epidemiologia 

A incidência mundial de melanoma cutâneo tem aumentado nas populações ocidentais 

nos últimos 30 anos, com algumas estimativas mostrando uma duplicação no número de casos 

nas últimas duas décadas (Arnold et al. 2014). Segundo o Instituto Nacional do Câncer (INCA), 

o melanoma representa 3% dos casos de cânceres de pele no Brasil, com 8.450 casos novos 

esperados para 2020, sendo 4.200 em homens e 4.250 em mulheres (Ministério da Saúde 2020). 

Os melanomas localizados na região de cabeça e pescoço correspondem a 

aproximadamente 20% dos casos nos grandes coortes: 26,7% em um estudo regional francês 

(Dabouz et al. 2015); 18% dos melanomas invasivos nos EUA, de acordo com o programa de 

Vigilância, Epidemiologia e Resultados Finais (Lachiewicz et al. 2008); 15-24% de todos os 

melanomas em outras populações europeias (Garbe et al. 1995; Gillgren et al. 2000; Juzeniene 

et al. 2012). 

Os melanomas em cabeça e pescoço merecem consideração especial por várias razões. 

Em primeiro lugar, são mais frequentes do que o esperado proporcionalmente à superfície desta 

área anatômica, com uma frequência estimada de 12–26% dos melanomas cutâneos 

concentrados em 9% de toda a superfície corporal. Em segundo lugar, ocorrem em pessoas mais 

velhas, e sua incidência pode aumentar consideravelmente com o aumento generalizado da 

expectativa de vida nos países desenvolvidos. Finalmente, vários estudos demonstraram que os 

melanomas localizados em cabeça e pescoço têm um prognóstico pior do que os melanomas 

em outros locais (Dabouz et al. 2015). 

Os melanomas localizados em couro cabeludo, um subgrupo do melanoma de cabeça e 

pescoço, representam 35% dos casos de melanoma de cabeça / pescoço e 3-5% de todos os 

melanomas cutâneos em grandes coortes (De Giorgi et al. 2012). O MCC é mais comum em 

pacientes do sexo masculino, ocorre em média seis vezes mais em homens do que em mulheres 

(Gillgren et al. 2000); em pacientes em faixas etárias mais elevadas, idade média 65 anos, quase 

10 anos mais velhos que pacientes com melanomas localizados em tronco e membros (idade 

média 55 anos) (Fadaki et al. 2013). A alopecia androgenética propicia maior exposição do 

couro cabeludo aos raios solares e é considerada um fator de risco para melanoma nesse local 

(Green et al. 2006; Li et al. 2016). Por ser mais comum no sexo masculino e em faixas etárias 

mais elevadas, pode ser uma justificativa para o MCC ocorrer com maior frequência em 

homens. História de dano solar crônico e antecedente de câncer de pele são comuns em 

pacientes com melanoma em couro cabeludo (Lesage et al. 2013). O MCC apresenta risco de 
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óbito aproximadamente 2 vezes maior do que os tumores localizados em extremidades, mesmo 

após o ajuste para a espessura de Breslow, idade, sexo e presença de ulceração (Lachiewicz et 

al. 2008; Sparks et al. 2017). Ozao-Choy et al. (2017) confirmaram que o MCC representa um 

fator independente preditor de pior sobrevida melanoma específico e sobrevida global. Esses 

autores concluem que o MCC representa uma entidade distinta e é responsável pelo pior 

prognóstico historicamente associado ao grupo de melanoma em cabeça e pescoço. 

 

1.2.2 Dermatoscopia 

O diagnóstico precoce e a subsequente excisão cirúrgica são os pontos chaves para o 

prognóstico favorável do melanoma, independente da sua localização. A introdução da 

dermatoscopia, cujos primeiros artigos publicados datam de 1987, forneceu novas pistas 

morfológicas que aprimoraram o diagnóstico precoce desse tumor. Esta técnica de baixo custo 

e não invasiva desenvolveu-se ao longo dos últimos 20 anos, disseminou-se e tornou-se 

ferramenta indispensável ao dermatologista. Comparada ao exame a olho nu, a dermatoscopia 

aumenta a acurácia diagnóstica do melanoma em até 30% (Vestergaard et al. 2008).  

Os padrões dermatoscópicos dessa neoplasia são afetados pela localização anatômica, 

pelo padrão de exposição solar e pelo perfil de mutações associadas ao tumor. Em geral, os 

melanomas em pele não glabra tendem a exibir uma ou mais das 10 estruturas específicas de 

melanoma ao exame dermatoscópico (Apêndice 3). Os melanomas localizados em face ou em 

áreas de pele com dano solar crônico (PDSC) tendem a exibir um padrão distinto de estruturas 

dermatoscópicas (Apêndice 4) (Jaimes e Marghoob 2013; Jaimes et al. 2015). Apesar dos 

avanços em entender as características do melanoma em face e tronco e sua relação com a 

espessura de Breslow, exposição solar e perfil molecular o padrão dermatoscópico do MCC 

tem sido pouco investigado (Zalaudek et al. 2004; Torres et al. 2010). 

Em três relatos de casos de MCC, os autores observaram características de melanomas 

em face (Torres et al. 2010), de melanomas em tronco (Zalaudek et al. 2004) e tanto de 

melanomas em face quanto em tronco (Hofmann-Wellenhof 2013). 

Em estudo multicêntrico da Sociedade Internacional de Dermatoscopia, Stanganelli et 

al. (2012) avaliaram 71 MCC. Os autores observaram características tanto de melanomas em 

face quanto de melanomas não faciais. Os melanomas finos foram associados a rede atípica ou 

pseudo-rede e regressão, ao passo que os espessos foram associados a véu branco azulado, 

borrões ou pontos irregulares, ou padrão inespecífico. Nem o padrão dermatoscópico e nem a 

espessura do melanoma mostraram correlação com a presença de alopecia androgenética. 

Embora o MCC seja frequentemente detectado em pacientes calvos com dano solar crônico, a 
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completa gama de características dermatoscópicas de melanoma em PDSC não foi avaliada 

neste estudo. Detectar melanoma em PDSC pode ser desafiador, visto que suas características 

frequentemente se sobrepõem às observadas em lesões benignas. 

Garbarino et al. (2021) analisaram 97 melanomas planos em couro cabeludo; os subtipos 

lentigo maligno (LM) / lentigo maligno melanoma (LMM) foram os mais frequentes (64%), 

seguidos pelo subtipo melanoma extensivo superficial (MES) (33%). À dermatoscopia, a 

presença de pseudo rede, estruturas romboidais pigmentadas, folículos obliterados e padrão 

anular-granular foram associados aos diagnósticos de LM, enquanto o véu branco-azulado foi 

mais associado ao MES. Nesta série, o melanoma invasivo foi mais frequentemente do subtipo 

MES. Os autores levantam hipótese de os LM apresentarem lento crescimento e diagnóstico 

mais fácil por estarem expostos ao exame clínico. 

Na série publicada por Benati et al. (2017b) os achados mais frequentes em 19 MCC 

estudados foram pseudo-rede atípica, estruturas de regressão e borrões irregulares. Contudo, os 

autores não correlacionaram os achados dermatoscópicos com alopecia androgenética ou com 

espessura de Breslow. 

Essa alta variabilidade dermatoscópica do MCC se deve provavelmente à possibilidade 

de encontrarmos na área do couro cabeludo uma variedade de subtipos histopatológicos de 

melanoma: LM (Figura 5) e LMM especialmente em pacientes calvos com PDSC; MES de 

novo (Figura 6) ou associado a nevo (Figura 7) em pacientes sem alopecia; melanoma nodular 

(MN). Além disso, um subtipo raro de melanoma, o melanoma desmoplásico (MD) é mais 

frequentemente encontrado na região da cabeça / pescoço (Licata et al. 2021). 

O melanoma desmoplásico (MD) é uma variante incomum, representando 4% de todos 

os melanomas, embora no couro cabeludo possa ser responsável por até 20% dos casos (Xie et 

al. 2017). Mais da metade dos MD encontram-se em região de cabeça e pescoço, e este subtipo 

de melanoma é mais comum em homens idosos, associado a PDSC (Chen et al. 2013; Xu et al. 

2018). O diagnóstico do MD é desafiador, ele apresenta-se clinicamente como um nódulo ou 

pápula amelanótica e à dermatoscopia com padrão vascular atípico, pontos acinzentados (Maher 

et al. 2017). 

O melanoma nodular é responsável por aproximadamente 14% dos melanomas, embora 

seja responsável por mais de 50% dos óbitos por melanoma (Mar et al. 2012). MN caracteriza-

se por rápido crescimento vertical se comparado ao subtipo extensivo superficial (0,49mm/mês 

x 0,13mm/mês de espessura) (Cicchiello et al. 2016). É mais frequente em região cabeça e 

pescoço, em pacientes do sexo masculino e idosos. Frequentemente é amelanótico, simétrico, 

elevado e pequeno em diâmetro (Kalkhoran et al. 2010). Os MN frequentemente apresentam 



13 

padrão clínico e dermatoscópico inespecífico. A regra EGF “Elevation, Growth, Firmness” 

revela as características desse subtipo de tumor, que se apresenta elevado, endurecido e de 

rápido crescimento (Moscarella et al. 2017). A regra do preto-azulado, que inclui a presença de 

uma combinação de áreas pigmentadas em azul e preto envolvendo pelo menos 10% da 

superfície da lesão, permite aumentar a acurácia diagnóstica do MN com a dermatoscopia 

(Argenziano et al. 2011).  

 

1.2.3 Patologia 

Morfologicamente, a classificação do melanoma do couro cabeludo segue os subtipos 

de melanoma cutâneo encontrados em outras partes do corpo: extensivo superficial, lentigo 

maligno (LM), nodular (MN) ou lentiginoso acral. A morfologia não se relaciona diretamente 

com a sobrevivência, mas sim a espessura de Breslow. Os MCC são frequentemente 

diagnosticados mais espessos (Fisher 1989; Cappello et al. 2013; Saaiq et al. 2020). Os tumores 

de crescimento rápido parecem ter uma influência maior na espessura do tumor do que o 

diagnóstico tardio (Richard et al. 1999). Os melanomas nodulares e desmoplásicos ocorrem 

com maior frequência no couro cabeludo e são subtipos associados a maior espessura de 

Breslow, faixas etárias elevadas e dano solar crônico. Ambos são comumente amelanóticos e 

caracterizados por rápido crescimento (De Giorgi et al. 2012; Xie et al. 2017).  

Embora os pacientes com melanomas finos (≤ 1mm de espessura de Breslow) 

apresentem baixo risco de óbito por melanoma (em torno de 1,5%), esse risco é 6 vezes maior 

se o melanoma fino for localizado em couro cabeludo (Claeson et al. 2020). 

A satelitose, seja microssatélites ou satélites detectáveis clinicamente, está associada à 

menor sobrevida livre de doença, altas taxas de metástases nodais e altas taxas de recorrência 

local (Bartlett et al. 2014). A satelitose é uma característica associada a tumores mais espessos 

e tem uma forte associação com MCC (Terakedis et al. 2014). 

Os MCC também são associados a altas taxas mitóticas, envolvimento linfo vascular e 

neurotropismo, características histológicas comuns em tumores mais espessos e com piores 

prognósticos (Baer et al. 1995; Kashani-Sabet et al. 2001; Shen et al. 2014). 

 

1.2.4 Molecular 

O melanoma é uma doença fenotípica e molecularmente heterogênea. A descoberta das 

anormalidades moleculares associadas a esse tumor tem revolucionado o tratamento da doença 

avançada: inicialmente, com testes genéticos únicos para a mutação em BRAF para indicação 

de terapia alvo; e hoje com painéis mais amplos que permitem avaliar mutações adicionais 
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capazes de predizer falha terapêutica. Adicionalmente, os testes moleculares podem 

complementar a histopatologia no diagnóstico de lesões melanocíticas ambíguas, e contribuir 

para entender as diferenças biológicas e clínicas observadas entre os diferentes subtipos de 

melanoma (Whiteman et al. 2011). 

É reconhecido também que o melanoma é o câncer mais frequentemente mutado, com 

mutações predominantemente causadas pelo efeito mutagênico da radiação ultravioleta. A 

carga e as consequências da radiação ultravioleta recebida por um indivíduo variam 

significativamente de acordo com o tipo de exposição solar (Howard et al. 2019). Por este 

motivo, os distintos padrões de exposição solar determinaram uma nova classificação do 

melanoma em três grupos: melanoma em PDSC, melanoma em pele intermitentemente exposta 

ao sol e melanoma em pele não exposta ao sol. Esta nova classificação tem sido usada em 

substituição à tradicional classificação em quatro grupos (melanoma extensivo superficial, 

melanoma nodular, lentigo maligno e melanoma lentiginoso acral) (Bastian 2014; DeWane et 

al. 2019).  

Melanomas em pele intermitentemente exposta ao sol, tais como tronco e extremidades, 

desenvolvem-se mais frequentemente em idades mais precoces e estão associados à alta 

contagem de nevos e poucos cânceres de pele não melanoma. São geralmente do tipo extensivo 

superficial e apresentam forte associação com mutação do gene BRAF (Bastian 2014). 

Melanomas em PDSC surgem mais frequentemente em indivíduos acima de 60 anos de idade, 

predominantemente em face, orelha, pescoço e extremidades inferiores; não se associam à 

número aumentado de nevos, mas sim a sinais de alta exposição solar cumulativa. Mutações no 

gene BRAF são infrequentes, ao passo que mutações no gene KIT e NRAS são mais observadas 

(Whiteman et al. 2011; Sakaizawa et al. 2015).  

Os melanomas em pele não exposta ao sol incluem os melanomas acrais e os localizados 

em mucosas. Nos primeiros, a mutação em BRAF ocorre em até 15% dos casos ao passo que 

nos segundos é ausente. Mutações em KIT ocorrem em 15 a 40% e em NRAS em 15% tanto 

para os melanomas acrais quanto para os de mucosa (Bastian 2014). 

Recentemente, foi proposta uma classificação do melanoma baseada em subtipos 

genômicos, com a descrição de 4 grupos designados como: BRAF, RAS, NF1 e triplo negativo 

(Cancer et al. 2016). 

A mutação no gene BRAF pode ser encontrada em 35% a 50% dos melanomas e é mais 

frequente em pele sem fotodano crônico. Até mais que 80% das mutações são V600E, seguidas 

pela mutaçã0 V600K em 10 a 20% dos casos(Pires da Silva et al. 2019). O melhor fator preditor 

isolado para melanoma-BRAF mutado é a idade. Pacientes abaixo de 55 anos de idade têm alta 
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probabilidade de terem melanoma-BRAF mutado (Bradish e Cheng 2014). Além da idade, há 

fatores dermatoscópicos, histopatológicos e achados à microscopia confocal consistentemente 

associados ao melanoma-BRAF mutado (Urvanegia et al. 2017). O efeito da mutação no gene 

BRAF na sobrevida é ainda discutido mas há evidência de que os pacientes com melanomas 

mutados em BRAF V600K tenham sobrevida livre de doença menor. A mutação em V600K é 

mais associada com elastose solar na pele com o tumor; é mais comum em idosos com até mais 

de 40% dos pacientes com mais de 70 anos de idade (Bradish e Cheng 2014). 

As mutações em NF1 (neurofibromatosis 1) ocorrem em 10 a 15% dos melanomas e 

parecem interagir colaborativamente com a mutação no gene BRAF. As mutações em NF1 são 

mais comuns em PDSC, em pacientes mais idosos e do sexo masculino. São associadas a 

melanomas com alta carga mutacional, selvagens para mutação BRAF e NRAS e certos subtipos 

clínico-patológicos, especificamente melanoma desmoplásico (Kiuru e Busam 2017). Os 

melanomas-NF1 mutados são associados a pior sobrevida específica por doença e a pior 

sobrevida global, mesmo após ajuste para idade, sexo e subtipo histológico do tumor 

(Cirenajwis et al. 2017). 

Os melanomas com mutações em NRAS representam 10 a 25% dos casos, são mais 

comuns em PDSC, mais espessos ao diagnóstico e apresentam maior taxa mitótica e pior 

prognóstico se comparados aos melanomas-BRAF mutados (Jenkins e Sullivan 2016). Devido 

à sua localização, o couro cabeludo é particularmente suscetível a dano solar crônico e às 

mutações associadas (Lee et al. 2011). Jiveskog et al. (1998) compararam a incidência de 

mutações NRAS entre áreas expostas ao sol, como couro cabeludo, cabeça e pescoço, e áreas 

do corpo protegidas pelo sol, e descobriram que NRAS estava mutado em 32% dos melanomas 

de cabeça e pescoço, mas apenas 7% dos melanomas em áreas sem fotoexposição apresentavam 

essa mutação. 

As mutações no gene KIT são encontradas em 5 a 10% melanomas, mas podem ser 

vistas em até 28% melanomas em pele com fotodano crônico (Gutiérrez-Castañeda et al. 2020). 
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2 OBJETIVOS 

 

 

1 Descrever as características epidemiológicas de melanomas localizados no 

couro cabeludo e compará-las com o melanoma de tronco, membros e demais 

locais cabeça e pescoço. 

2 Descrever as características dermatoscópicas de melanomas em áreas 

expostas no couro cabeludo de pacientes calvos e comparar com aquelas 

observadas nas neoplasias que ocorrem em áreas cobertas por cabelo. 

3 Descrever as características histopatológicas das lesões: subtipo histológico do 

melanoma, presença e grau de elastose solar, presença de nevo associado, a 

espessura de Breslow e a densidade de folículos pilosos na pele acometida 

pela neoplasia. 

4 Avaliar se o perfil de mutações genéticas (mutações nos genes BRAF, KIT, 

NF1 e NRAS) são diferentes entre os calvos e não calvos e se se correlacionam 

com algum dos critérios clínicos, dermatoscópicos ou histopatológicos 

avaliados.  
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5 CONCLUSÕES 

 

 

1. Os MCC são diagnosticados mais frequentemente já invasivos e com maior espessura 

de Breslow, presença de ulceração, mitose e invasão perineural. Essas características 

podem justificar o comportamento mais agressivo do tumor neste local.  

2. O MCC em áreas com alopecia androgenética e elastose ocorre com mais frequência 

em pacientes idosos e com dano solar crônico; apresenta-se como subtipo lentigo 

maligno, com padrão dermatoscópico de fotodano, com menor espessura de Breslow, 

ausência de mitose e de mutação BRAF V600E. 

3. A menor espessura de Breslow em MCC com alopecia androgenética pode ser devida à 

visualização mais fácil do tumor e ao diagnóstico precoce, em contraste com os tumores 

escondidos sob o cabelo. Por estar associado a maiores taxas de mortalidade e 

recorrência, o exame cuidadoso do couro cabeludo deve ser parte mandatório no exame 

dermatológico de rotina. 

4. Os MCC apresentam perfil molecular distinto: alta frequência das mutações BRAF 

V600K e NF1, que são marcadores prognósticos adversos. Isso pode também explicar 

o comportamento único desse subgrupo de melanomas. Mais estudos são necessários 

para validar esses achados. 

5. Dadas as evidências, podemos compreender dois comportamentos distintos dos MCC: 

em primeiro lugar, são biologicamente mais agressivos; em segundo lugar, as lesões no 

couro cabeludo tendem a permanecer não reconhecidas por longos períodos de tempo 

antes de serem detectadas pelo paciente ou outra pessoa. Ambos os fatores parecem ser 

os principais responsáveis pela maior espessura primária dos MCC. 
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Anexo 1 – Carta de aprovação do Comitê de Ética em Pesquisa (CEP) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



 

Anexo 2 -Características epidemiológicas de melanomas localizados no couro cabeludo. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



 

Apêndice 1 – Formulário de levantamento de dados 

 

 

1- Número prontuário __________________ 

2- Idade: |__|__| anos 

3- Sexo: 0. masc.             1. fem. ............................................................................|__| 

4- Fototipo: 1. tipo I   2. tipo II   3. tipo III   4. tipo IV 5. tipo V   6. tipo VI   e   7. tipo VII..|__| 

5- Histórico pessoal de melanoma 0. não      1. sim.............................|__|   

6- Histórico familiar de melanoma 0. não      1. sim.............................|__|   

7- Histórico pessoal de dano solar crônico (antecedente pessoal de câncer de pele não 

melanoma ou ceratoses actínicas) 0. não      1. sim...............|__|   

8- Presença de múltiplos nevos (mais de 50) 0. não      1. sim.......................|__|   

9- Sub-localização da lesão dentro do couro cabeludo – 1. frontal, 2. temporal, 3. parietal, 

4. vértex, 5. nucal, 6. occipital, 7. sem dados 

  



 

Apêndice 1 – Artigo 2 

 

 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 

 

  



 

Apêndice 3 - Quadro das estruturas dermatoscópicas melanoma específicas 
 
 

 
Fonte: Adaptado de Paschoal e Lage (2014) e Rezze e Ferreira (2014) 

 

 
  

Critério dermatoscópico Definição 

Rede pigmentada atípica  
Variabilidade maior na largura das linhas de rede, na sua cor e distribuição. O tamanho dos orifícios 
também tem variabilidade aumentada e pode terminar abruptamente na periferia. 

Rede pigmentada negativa  
Linhas hipopigmentadas serpiginosas que circundam estruturas pigmentadas de forma irregular que 
se assemelham a glóbulos curvilíneos alongados. Pode ser visto de forma difusa e assimétrica ao longo 
da lesão ou localizado focalmente. 

Estrias (pseudópodes ou 
estrias radias)  

Projeções radiais localizadas na periferia da lesão, que se estendem do tumor em direção à pele normal 
circundante. A presença de estrias irregulares, assimétricas e focalmente distribuídas é altamente 
sugestiva de melanoma. 
Os Pseudópodes são projeções em forma de dedo. com pequenos bulbos nas suas pontas, enquanto as 
estrias radiais indicam as mesmas estruturas sem os bulbos.  

Estruturas Cristalinas  
Estrias lineares brancas brilhantes que geralmente são orientadas paralelamente ou ortogonalmente 
entre si. Também conhecidas como estrias ou linhas brancas brilhantes.  

Glóbulos ou pontos atípicos  

Os pontos são estruturas pequenas e redondas que podem ser pretas, castanhas e / ou azuis-cinzas. No 
melanoma, os pontos variam em tamanho, cor e distribuição; tendem a estar localizados na periferia 
da lesão; e não estão associados à rede pigmentada.  
Glóbulos consistem em 3 a 5 ou mais estruturas agrupadas, bem demarcadas, redondas a ovais, que 
podem ser castanhas, pretas, azuis e brancas, maiores do que pontos. No melanoma, eles geralmente 
são múltiplos, de diferentes tamanhos, forma e cor, e podem estar distribuídos assimétrica e / ou 
focalmente dentro da lesão. 

Borrões excêntricos ou 
múltiplos borrões de 
localização assimétrica. 

De marrom escuro a preto, usualmente são áreas homogêneas de pigmento que obscurecem a 
visualização de qualquer outra estrutura. No melanoma, os borrões estão assimétrica e / ou focalmente 
localizados na periferia da lesão ou podem apresentar-se como múltiplos borrões. A hiperpigmentação 
periférica excêntrica é frequentemente encontrada no melanoma.  

Estruturas de regressão 
(despigmentação cicatricial 
branca, granularidade 
azul-acinzentada)  

Consiste em granularidade (também conhecida como “pimenta”) e áreas similares a cicatrizes. Quando 
ambos estão presentes juntos, dá a aparência de um véu azul-branco sobre uma área macular. No 
melanoma, eles tendem a estar localizados assimetricamente e geralmente envolvem mais de 50% da 
lesão. 

Véu branco-azulado 
Pigmentação azul confluente com uma neblina branca de "vidro moído", que tende a estar 
assimetricamente localizada ou difusa ao longo da lesão, e com diferentes tons. 

Estruturas vasculares 
atípicas 

Vasos em ponto: sobre fundo vermelho leitoso sugere melanoma / Spitz. 
Vasos em serpentina (lineares irregulares). 
Vasos polimorfos: duas ou mais morfologias vasculares dentro da mesma lesão. 
Vasos em saca-rolhas: geralmente observados em melanoma nodular ou desmoplásico e metástases 
de melanoma   

Áreas periféricas sem 
estruturas 

Áreas sem estruturas marrons claras, localizadas na periferia da lesão, mais largas que 10% da lesão. 



 

Apêndice 4 - Quadro das estruturas dermatoscópicas específicas melanomas em pele com dano 
solar crônico 
 
 

Fonte: Adaptado de Jaimes e Marghoob (2013) e Jaimes e Marghoob (2015) 

 

  

Critério dermatoscópico Definição 

Granularidade 

Perifolicular/pseudo-rede atípica 

Pontos agregados assimetricamente em torno do folículo, formando uma pigmentação Perifolicular 
assimétrica 

Aberturas perifoliculares 

acinzenta 

Pigmentação acinzentada em torno do folículo em distribuição assimétrica 

Ilhas periféricas pigmentadas Ilhas de rede atípicas localizadas na periferia da lesão de maneira desorganizada, intercaladas com 

áreas hipopigmentadas e uma área central semelhante a cicatriz.

Circulo dentro de círculo (padrão 

isóbaro) 

Anéis concêntricos e pigmentados rodeando um ao outro 

Obliteração folicular Estruturas romboidais se tornam mais amplas, obliterando os folículos pilosos 

Linhas anguladas Linhas retas acinzentadas ou marrons ou bordas de pigmentos reunidos em ângulos. 

Estuturas rombóides Listras marrons e cinzas hiperpigmentadas ao redor dos folículos pilosos

Estruturas poligonais (zig-zag 

lines) 

Pontos e linhas cinzas de cor marrom a azulada organizados em um padrão linear angulado 

Áres sem estrutura e 

granulosidade 

Granularidade sobre um fundo marrom sem estrutura 

Hipopigmentação difusa ou 

multifocal 

Áreas sem estruturas e com hipopigmentação difusa ou multifocal 



 

Apêndice 5 - Quadro da graduação da elastose 

 

Fonte: Adaptado de Landi et al. (2006) 

 

Graduação da elastose Definição 

Grau 0  0: Ausência de fibras elastóticas 

Grau 0 (+) Raras fibras elastóticas apenas visualizada a 200x  

Grau 1 (-) Raras e isoladas fibras elastóticas dispostas individualmente. Ausência de agrupamentos de fibras  

Grau 1 Moderada quantidade de fibras elastóticas dispostas individualmente. Ausência de agrupamentos de 

fibras  

Grau 1 (+)  Grande quantidade de fibras elastóticas dispostas individualmente. agrupamentos de fibras  

Grau 2 (-) Agrupamentos de fibras presente, porém fibras individuais predomina  

Grau 2 Agrupamentos de fibras presente, e predominam  

Grau 2 (+) Confluência maiores de Agrupamentos de fibras, porém é possível ver o delineamento das fibras 

individuais. Ausência de depósitos amorfos. 

Grau 3 (-) Presença de depósitos amorfos focais de material azul-acinzentado, com perda da textura das fibras 

Grau 3 Moderada quantidade de depósitos amorfos de material azul-acinzentado, com perda da textura das 

fibras. 

Grau 3 (+) Grande aglomerado de depósitos amorfos de material difuso basofílico. 


