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RESUMO 
 
INTRODUÇÃO: Desde sua introdução na prática da clínica médica, a Microscopia Confocal 
de Reflectância (MCR) vem contribuindo no diagnóstico não invasivo de neoplasias 
benignas e malignas da pele. Ela tem sido utilizada como ferramenta auxiliar em lesões com 
achados equívocos ao exame clínico e dermatoscópico. A MCR tem reduzido 
substancialmente a necessidade de realização de biópsias de lesões benignas, 
especialmente em locais anatômicos de difícil acesso cirúrgico. Os resultados obtidos tem 
demonstrado excelente correlação com os aspectos histológicos, articulando-se como uma 
ponte entre a dermatoscopia e a histopatologia. Os aprimoramentos tecnológicos na 
funcionalidade e dimensões das sondas, e a subsequente disponibilização de equipamentos 
mais compactos, como o Vivascope 1500 e o Vivascope 3000, vêm, progressivamente, 
revolucionando a abordagem médica das neoplasias cutâneas. Assim, a MCR é atualmente 
reconhecida como uma ferramenta adjunta no diagnóstico in vivo não invasivo de neoplasias 
cutâneas, na delimitação de margens tumorais e no monitoramento da resposta ao 
tratamento não cirúrgico do câncer de pele. OBJETIVO: O presente trabalho tem como 
objetivo o estabelecimento de critérios na MCR de lesões cutâneas equívocas, e 
correlaciona as características observadas com os aspectos histológicos, no sentido de 
validar uma ferramenta diagnóstica não invasiva, que permita diferenciar, com significativa 
precisão, as neoplasias benignas e malignas da pele. CONCLUSÕES: Os aspectos 
morfológicos observados à MCR na avaliação das estruturas da pele mostram equivalência 
com os achados histológicos, permitindo plena comparação entre as imagens da 
microscopia confocal e as imagens histopatológicas. O equipamento de MCR com pistola 
portátil (handheld ) (HH-RCM) permite o acesso a áreas anatômicas curvadas e pode ser 
aplicado diretamente à superfície cutânea, sem a necessidade do anel de fixação, tornando 
o exame da microscopia confocal mais factível e rápido. O modelo HH-RCM é capaz de 
diagnosticar com precisão pápulas solitárias faciais inespecíficas, dentre elas: carcinoma 
basocelular (CBC), tricoblastoma desmoplásico, carcinoma escamocelular (CEC), 
hiperplasia sebácea e nevo melanocítico intradérmico. O equipamento tradicional para 
realização da MRC, assim como o modelo portátil HH-RCM, demonstram um alto valor 
preditivo positivo no diagnóstico do CBC. O modelo tradicional mostra um valor preditivo 
negativo maior que o modelo portátil, devido ao seu campo de visão mais largo, oferecendo 
uma visão da arquitetura total das lesões maiores que 1,0 mm. A MCR se mostrou precisa 
no diagnóstico de ceratose seborréica clonal, enquanto que, ao exame clínico e à 
dermatoscopia, aparenta aspecto semelhante ao melanoma maligno da pele. A mucinose 
dérmica focal, apesar de clinicamente se assemelhar ao CBC, mostra características na 
MCR que permitem sua diferenciação do CBC. A MCR permite caracterizar o CEC 
pigmentado pela presença do padrão de favo de mel atípico nas camadas granulosa e 
espinhosa da epiderme, associado a presença dos pequenos círculos brilhosos ao redor das 
papilas dérmicas. O padrão de distribuição dos vasos ao nível da junção dermo-epidérmica 
e derme papilar é relevante para o diagnóstico do CEC cutâneo. O sinal da “casa de botão” 
na MCR associado ao padrão de favo de mel atípico ao nível epidérmico é importante no 
diagnóstico do CEC in situ.  
 



Palavras-chaves: Microscopia confocal de reflectância; Câncer de pele; Carcinoma 
basocelular; Carcinoma espinocelular; Ceratose seborréica clonal; Lesões equívocas 
cutâneas; Mucinose dérmica focal; Neoplasia cutânea; Tricoepitelioma desmoplásico. 
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ABSTRACT 
 
INTRODUCTION: Since its first introduction in a medical practice, Reflectance Confocal 
Microscopy (RCM) has been contributing as a non-invasive diagnostic tool for assessment of 
benign and malignant neoplasms of the skin. RCM has also been used as an adjunct tool for 
diagnosing equivocal cutaneous lesions that lack characteristic clinical or dermoscopic 
features. Use of RCM has led to a substantially decreased number of benign lesion biopsies, 
especially in anatomic areas with limited surgical access. Multiple published studies show a 
tight correlation between the RCM and histologic features, positioning RCM as a bridge 
between the dermoscopy and histology. The development of more compact equipment with 
smaller probes, such as Vivascope 1500 and Vivascope 3000, has led to improved medical 
assessment of cutaneous neoplasms. Many authorities consider RCM an important in vivo 
non-invasive adjunct diagnostic tool for the diagnosis of skin lesions, as well as the 
delineation of tumoral margins during surgery and for monitoring of the non-surgical 
treatment for skin cancers. OBJECTIVE: This study proposes RCM diagnostic criteria of 
equivocal cutaneous lesions and their histological correlation and validates RCM as a non-
invasive diagnostic tool that allows accurate differentiation between benign and malignant 
neoplasms of the skin. CONCLUSION: The morphologic aspects of the skin’s structures 
observed in RCM evaluation correlate well with their corresponding histologic findings.  The 
handheld RCM (HH-RCM) allows for fast evaluation of skin lesions located in curved 
anatomic areas of the body and face without the necessity of the ring for fixation, allowing 
evaluation of lesions that otherwise could not be evaluated with the bigger traditional RCM 
probe. The HH-RCM can precisely diagnose nonspecific solitary facial papules, such as 
basal cell carcinoma (BCC), desmoplastic trichoblastoma, squamous cell carcinoma (SCC), 
sebaceous hyperplasia and intradermal melanocytic nevi. Similarly, the wide probe RCM 
equipment, has shown a high positive predictive value for the diagnosis of BCC. The wide 
probe RCM shows a higher negative predictive value compared to the HH- RCM for the 
diagnosis of BCC likely due to its larger field of view, which allows the evaluation of the 
whole architecture of lesions larger than 1,0 mm. The RCM has also proven very useful in 
the diagnosis of clonal seborrheic keratosis. This benign skin growth often has clinical and 
dermoscopic features that can mimic malignant melanoma.   Focal dermal mucinosis, 
although clinically similar to BCC, has different RCM characteristics that allows their 
differentiation. The RCM findings for pigmented SCC include an atypical honeycomb pattern 
at the level of the spinous-granular layers and small bright circles around the dermal papillae. 
The pattern of distribution of the vessels at the dermal-epidermal junction and papillary 
dermis showing the “buttonhole” sign is specific for SCC. The buttonhole sign associated 
with the atypical honeycomb pattern at the spinous-granular layer is an important feature for 
the diagnosis of SCC in situ. 
 

Keywords: Reflectance confocal microscopy; Skin cancer; Basal cell carcinoma; Spinous 
cell carcinoma; Clonal seborrheic keratosis; Equivocal skin lesions; Focal dermal mucinosis; 
Skin neoplasm; Desmoplastic trichoepithelioma 
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1.  INTRODUÇÃO 
 

A tecnologia da microscopia confocal de reflectância (MCR) foi criada em 

1955, por Marvin Minsky. Sua patente foi obtida em 1957, e descrevia a 

possibilidade de se realizar a análise de superfícies, com visualização instantânea 

de imagens ampliadas com alta resolução, permitindo uma varredura da área, no 

plano horizontal, ao se mover o ponto sob iluminação do objeto em exame.  

A primeira publicação científica com dados e imagens geradas pelo 

microscópio confocal foi de autoria de M. David Eggar e Petran, em 1967; os autores 

relatam o projeto e a construção do microscópio confocal. Em 1969, e depois em 

1971, Davidovits e Egger publicaram os primeiros estudos utilizando o microscópio 

confocal com varredura a laser na avaliação do tecidos orgânicos, utilizando 

fragmento de nervo ex vivo (DAVIDOVITS et al., 1969).  

 A análise de tecidos vivos, contudo, foi iniciada anos após, em 1980, quando 

diversos grupos de pesquisas desenvolveram os primeiros estudos em material 

proveniente de organismos humanos e de outros animais (GONZÁLEZ et al., 2003).   

 O mapeamento de pele humana com uso da MCR foi realizado em 1995, por 

Rajadhyaksha e colaboradores, pioneiros na obtenção de imagens de alta 

resolução, instantâneas e não-destrutivas da pele. (RAJADHYAKSHA et al., 1995). 

 A MCR fornece imagens com detalhamento a nível celular do tecido cutâneo, 

no sentido horizontal, em camadas paralelas à superfície da pele. Assim, distingue-

se dos aspectos habituais da histologia convencional, que analisa os cortes de 

tecido no sentido vertical, perpendicular à superfície.  

 O princípio da MRC envolve o uso de uma fonte de luz pontual que ilumina 

um ponto focal na pele. A imagem refletida (reflectância) é então visualizada em um 

detector após passar por um pequeno orifício, permitindo, assim, que somente a 

área em foco (confocal) seja detectada. Para criar uma imagem da arquitetura 

completa da lesão estudada, o ponto iluminado pelo feixe de luz é mapeado, 

permitindo uma seção virtual de uma camada fina horizontal (microscopia) in vivo, 

com uma resolução lateral de 8x8 milímetros (mm). No plano vertical, MCR permite 

a visualização da epiderme e derme papilar, com um limite de profundidade em 

torno de 200-250 micrômetros. A tecnologia da MCR se baseia no uso de laser de 
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baixa potência (laser de diodo) que emite luz infra-vermelha de 830 nanômetros 

(nm). A seção óptica das imagens da MCR é comparável à resolução das imagens 

histopatológicas de 30 X.  

A MCR apresenta a vantagem de facultar a adoção da conduta clínica em 

fase antecipada ao exame histopatológico, com a possibilidade de realização do 

exame in vivo e em tempo real, sem dano à pele, fornecendo uma avaliação de toda 

a arquitetura da lesão estudada numa seção horizontal. 

As descrições obtidas pela MCR são importantes para orientar a definição 

das margens de segurança nas ressecções cirúrgicas, posto que fornecem melhor 

delimitação das lesões. Também a MCR contribui no direcionamento dos recortes 

das secções de espécimens para os exames anatomo-patológicos. Assim, constitui 

um elemento auxiliar para a histopatologia, que habitualmente avalia uma área 

limitada do espécimen no plano vertical.  

As imagens fornecidas pela MCR na avaliação de lesões cutâneas são de 

coloração preta e branca. Os padrões visualizados são baseados na diferença de 

refração das várias estruturas da pele. Estruturas com alta refratividade aparecem 

brancas e brilhosas, enquanto estruturas não reflectantes aparecem escuras/pretas. 

A melanina produz o maior contraste, com um índice de refração de 1.7, permitindo 

a identificação de melanócitos e queratinócitos pigmentados individuais, assim como 

melanófagos. A queratina também tem alto índice de refração (IR=1.5), permitindo a 

identificação de neoplasias queratinocíticas da pele. Colágeno e células 

inflamatórias, também se apresentam iluminados na MCR. (QUE et al., 2015) 

Existem dois tipos de equipamentos de MCR atualmente disponíveis para o 

diagnóstico de lesões dermatológicas. O modelo de sonda larga (VIVASCOPE 1500; 

CaliberID, Rochester, NY) compõe as seções ópticas em um mosaico de imagens, 

permitindo um campo de visão de 838 mm2. O modelo portátil (Vivascope 3000; 

CaliberID, Rochester, NY), introduzido na prática dermatológica em 2011, tem uma 

sonda de pequenas dimensões, o que permite a avaliação de lesões em áreas 

curvadas da face e áreas anatomicamente de difícil acesso. Este modelo fornece um 

campo limitado de visão de 131 mm2.  
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Exemplos dos modelos Vivascope 1500 e Vivascope 3000, com suas 

respectivas sondas: 

 

A                                                   B 

 
Vivascope 1500, modelo tradicional. A) Visão geral. B) Sonda larga sendo 

acoplada ao anel de metal fixado sobre a pele a ser avaliada.  

 

C                                                   D 

 
Vivascope 3000, modelo portátil. C) Visão geral. D) Sonda pequena de fácil 

mobilização.  
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A sonda portátil se mostrou particularmente útil no diagnóstico de pápulas 

faciais solitárias. Apresentou uma sensibilidade de 93% e especificidade de 78% no 

diagnóstico do carcinoma basocelular. (FRAGA-BRAGHIROLI et al., 2014; CASTRO 

et al., 2015) 

Desde sua introdução na prática clínica, a MCR vem contribuindo como um 

precioso apoio no diagnóstico não invasivo de neoplasias benignas e malignas da 

pele. Ela tem sido utilizada como ferramenta auxiliar em lesões com achados 

equívocos por ocasião do exame clínico e também no dermatoscópico. Assim, a 

MCR tem reduzido a necessidade de realização de biópsias de lesões benignas, 

especialmente em locais anatômicos de difícil acesso cirúrgico, em regiões 

complexas do ponto de vista funcional (a exemplo das pálpebras), e nas áreas 

esteticamente sensíveis. Neste sentido, a resolutividade da MCR mitiga a ansiedade 

inerente a um processo cirúrgico e a espera por um diagnóstico definitivo, e 

ademais, diminui os custos para o paciente e para o serviço público de saúde. 

Apesar do curto período de experiência médica com utilização da MCR na 

clínica dermatológica, pode-se já afirmar que os resultados obtidos até no momento 

tem demonstrado excelente correlação com os aspectos histológicos, articulando-se 

como uma ponte entre a dermatoscopia e a patologia. Torna-se imprescindível, por 

conseguinte, a sistematização destes resultados com estabelecimento de critérios 

diagnósticos que facultem a interpretação dos aspectos morfológicos observados 

nos diferentes tipos de enfermidades da pele e dos estágios evolutivos das lesões. 

Na literatura especializada já se encontram descrições de alguns padrões 

morfológicos obtidos em exames realizados por MCR, que permitem a configuração 

de elementos importantes para o raciocínio diagnóstico.  

Evidenciamos a vantagem de utilizar os recursos da MCR na avaliação do 

carcinoma basocelular pigmentado ao examinar um paciente com fototipo cutâneo 

V. Devido a coloração mais escura da pele, os achados clínicos e dermatoscópicos 

do CBC pigmentado são mais difíceis de serem apreciados, porém este dado não 

influenciou a interpretação das imagens da MCR, sendo possível a identificação da 

ilha tumoral, rodeada por estruturas em fenda escuras ao nível da junção dermo-

epidérmica (STEPHENS et al., 2013).  

De forma pioneira, em 2013, descrevemos a presença dos múltiplos 
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pequenos círculos brilhosos localizados na junção dermo-epidérmica, como um 

critério na MCR para o diagnóstico do carcinoma espinocelular pigmentado. Este 

aspecto descrito se correlaciona com os pequenos círculos marrons visualizados na 

dermatoscopia, os quais correspondem aos queratinócitos basais pigmentados 

atípicos, localizados ao redor das papilas dérmicas, observados na histopatologia 

(FRAGA-BRAGHIROLI et al., 2013). 

Com base nas considerações e dados supracitados, depreende-se a 

necessidade de se ampliar os conhecimentos sobre o efetivo potencial diagnóstico 

da MCR na prática médica.  

O presente trabalho lida com o estabelecimento de critérios na microscopia 

confocal de reflectância de lesões cutâneas equívocas, e correlaciona as 

características observadas com os aspectos histológicos, no sentido de validar uma 

ferramenta diagnóstica não invasiva, que permita diferenciar, com significativa 

precisão, as neoplasias benignas e malignas da pele. 
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2.  JUSTIFICATIVA E HIPÓTESE 
 

Até a presente data, o método “padrão ouro” para diagnóstico de neoplasias 

cutâneas da pele é a biópsia e a subsequente análise histológica. No entanto, a 

retirada cirúrgica de lesões de grandes dimensões, mormente as localizadas em 

áreas anatômicas complexas, como a face, demanda a adoção de condutas que 

reduzam as perdas funcionais e estéticas.  

A MCR tem o potencial de evitar remoções desnecessárias de lesões, 

principalmente na face, onde sequelas funcionais são importantes, e também os 

pacientes são mais relutantes com o resultado estético.  

Tem também a MCR as funções de guiar as incisões nas biópsias de lesões 

complexas, de mapear as margens pré-cirúrgicas e intra-operatórias, além de 

monitorar a resposta tumoral nas terapias não-invasivas.  

O conjunto destes benefícios se reflete no aprimoramento do diagnóstico 

diferencial, evitando a ressecção desnecessária de lesões benignas, ou a melhor 

delimitação da lesão, reduzindo a área de tecido excisado e as respectivas 

sequelas. Trata-se, portanto, de evitar um grande número de procedimentos 

traumáticos e psicologicamente importantes, além de reduzir os impactos sociais e 

os custos financeiros da atenção à saúde, neste setor. 

A utilização da Microscopia Confocal de Reflectância (MCR) in vivo é recente 

na prática médica. Atualmente, poucos Serviços de Dermatologia no Brasil dispõem 

destes equipamentos, e todos encontram-se localizados na região Sul-Sudeste do 

país; nenhum Serviço da rede pública ou particular dispõe desta tecnologia na 

região Norte-Nordeste. No entanto, considerando-se as evidentes vantagens 

advindas do ponto de vista médico e, também, social e econômico, é de se prever 

que logo sejam adquiridos e instalados novos equipamentos de MCR,  

disponibilizando os procedimentos pertinentes para o Sistema Único de Saúde – 

SUS em todas as regiões do país.  

Os parâmetros básicos referentes às técnicas e métodos descritos no presente 

trabalho tem o potencial de ampliar sua aplicação em diversas outras enfermidades 

e condições clínicas. Neste sentido, justifica-se plenamente o investimento na 
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formação de profissionais e nas pesquisas sobre MCR in vivo, de forma a propiciar 

continuados avanços no desenvolvimento deste importante campo médico-científico. 

 

HIPÓTESES 

 

A MCR é uma ferramenta diagnóstica não invasiva que diferencia com precisão 

as neoplasias benignas e malignas da pele.  

Há correlação precisa entre os achados da MCR com as características 

observadas na avaliação histopatológica.  
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3.  OBJETIVOS 

 

3.1  OBJETIVO GERAL 

Analisar padrões morfológicos de neoplasias benignas e malignas da pele 

observados por microscopia confocal de reflectância 

 

3.2  OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

1. Descrever a técnica da MCR aplicada na prática médica da dermatologia.  

2. Descrever os aspectos morfológicos observados à MCR na pele normal e 

nos tumores de pele mais prevalentes.  

3. Demonstrar a utilidade da MCR no diagnóstico de lesões cutâneas 

equívocas ao exame clínico e dermatoscópico. 

4. Descrever os achados na MCR do carcinoma espinocelular pigmentado, e 

não pigmentado, e sua correlação histopatológica.  

5. Comparar a sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo e valor 

preditivo negativo dos equipamentos de MCR - Vivascope 1500 versus Vivascope 

3000 - no diagnóstico do carcinoma basocelular.  

6. Descrever os aspectos morfológicos das lesões cutâneas equívocas 

observadas na MCR e correlacioná-los com os achados histopatológicos. 
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4.  METODOLOGIA 

 

A Metodologia utilizada no presente trabalho encontra-se descrita em cada um 

dos artigos científicos publicados, inseridos no Capítulo 5 - RESULTADOS 

 

5.  RESULTADOS 

 

5.1  ARTIGO DE REVISÃO 

Through the looking glass: Basics and principles of reflectance confocal 
microscopy.  

Syril Keena T. Que, Naiara Fraga-Braghiroli, Jane M. Grant-Kels, Harold S. 
Rabinovitz, Margaret Oliviero, Alon Scope.  

Journal of the American Academy of Dermatology 2015. Vol. 3 Number 2.   

 

Situação- Artigo Publicado 

 

Esta revisão descreve os princípios básicos da microscopia confocal de 

reflectância, suas aplicações no diagnóstico das neoplasias cutâneas, assim como 

suas limitações.  

O artigo tem também o objetivo de descrever as característica da pele normal 

na MCR, além dos achados associados às neoplasias dermatológicas benignas e 

malignas mais prevalentes.  

Os autores descrevem os aspectos morfológicos confocais de lesões benignas, 

analisando a  ceratose seborréica, lentigo solar, hiperplasia sebácia e nevo 

melanocítico. Dentre as neoplasias malignas, os autores descrevem as 

características do carcinoma basocelular, carcinoma espinocelular e do melanoma. 
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5.2  ARTIGO ORIGINAL 1 

 

Use of handheld reflectance confocal microscopy for in vivo diagnosis of 
solitary facial papules: a case series.  

N.A. Fraga-Braghiroli, A. Stephens, D. Grossman, H. Rabinovitz,  R.P.R. Castro, A. 
Scope . 

Journal of the European Academy of Dermatology and Venereology 2014, 28, 933–
942. 

 

Situação- Artigo Publicado 

 

O estudo mostrou a utilização da Microscopia confocal de reflectância de sonda 

pequena -hand-held (HH-RCM) como ferramenta auxiliar no diagnóstico de pápulas 

faciais solitárias.  

Os autores relataram uma série de pacientes que apresentavam lesões 

equívocas faciais, tanto na avaliação clínica quanto dermatoscópica. O uso da HH-

RCM permitiu um diagnóstico preciso e imediato em 100% dos casos.  

Os cânceres de pele podem simular lesões cutâneas inespecíficas, 

constituindo assim um grande desafio para o diagnóstico clínico.  

O diagnóstico do câncer de pele não-melanoma quando realizado de forma 

precoce, e especialmente quando a lesão ainda é pequena, minimiza a chance de 

eventual comprometimento funcional e estético associado a um procedimento 

cirúrgico.  

A utilização de uma sonda portátil, pequena e de fácil mobilidade, disponível no 

equipamento HH-RCM, se mostrou ideal na avalição de pequenas lesões em áreas 

curvadas da face, como nariz, orelhas e região peri-orbital; locais considerados de 

alta taxa de incidência e recorrência de câncer de pele, considerando-se que não 

seria possível utilizar o equipamento de MCR regular, devido a suas grandes 

dimensões.  



	 	 	 	 27	
	



	 	 	 	 28	
	

 

 



	 	 	 	 29	
	

 



	 	 	 	 30	
	

 

 



	 	 	 	 31	
	

 



	 	 	 	 32	
	

 

 



	 	 	 	 33	
	



	 	 	 	 34	
	

 

 

 



	 	 	 	 35	
	

 



	 	 	 	 36	
	

 

 

 



	 	 	 	 37	
	
5.3  ARTIGO ORIGINAL 2 

 

A pink papule on the back of an 82-year-old man: an example of the buttonhole 
sign on reflectance confocal microscopy.  

Syril Keena T. Que, Naiara Fraga-Braghiroli, Jane M. Grant-Kels, Harold S. 
Rabinovitz, Margaret Oliviero, Alon Scope .  

Dermatology Practical & Conceptual 2016; 6(3):1-2  

 

Situação- Artigo Publicado 

 

 

O artigo descreve a presença de numerosos vasos arredondados, agregados 

e destribuídos uniformemente na junção dermo-epidérmica - aqui denominados 

buttonhole sign (sinal do buraco de botão), indicando os aspectos visualizados à 

microscopia confocal de reflectância. 

Descrito pela primeira vez na literatura médica, neste artigo, este sinal ora 

representa um importante indício para o diagnóstico do carcinoma escamocelular 

(CEC) in situ.  

Na estrutura do sinal do buraco de botão, os vasos assim distribuídos 

correspondem aos vasos glomerulares apreciados à dermatoscopia do carcinoma 

escamocelular, e representam as alças dos vasos dérmicos que atravessam 

repetidamente as papilas dérmicas.  

Na MCR, a presença do sinal do buraco de botão associado a uma rede em 

favo de mel atípica nas camadas espinhosa e/ou granular da epiderme é altamente 

sugestiva do CEC.  

  



	 	 	 	 38	
	

 
 
 
 



	 	 	 	 39	
	

 



	 	 	 	 40	
	
5.4  ARTIGO ORIGINAL 3 

 

Reflectance Confocal Microscopy Features of Focal Dermal Mucinosis Differ 
from Those Described for Basal Cell Carcinoma: Report of Two Cases 

Naiara Abreu Fraga-Braghiroli, Miesha Merati, Harold Rabinovitz, David Swanson, 

Alon Scope.  

Dermatology 2015; 231:326–329  

 

Situação- Artigo Publicado 

 

 O objetivo do presente artigo foi descrever os achados na MCR da mucinose 

dérmica focal e sua correlação com a histopatologia.  

Uma vez que essa entidade mimetiza o carcinoma basocelular (CBC), tanto 

na clínica quanto na dermatoscopia, a descrição das características confocais dessa 

entidade permite evitar a necessidade de realização de um procedimento invasivo 

para que se obtenha o diagnóstico. 

 Os achados aqui descritos são: faixas de colágenos denso orientados de 

forma paralela na derme, focos de finas fibras de colágeno distribuídos 

aleatoriamente e separados por áreas escuras com ausência de estruturas, e 

ausência de silhuetas escuras ou ilhas tumorais.  

 Este estudo corrobora a premissa de que a MRC é uma tecnologia 

promissora no diagnóstico de lesões cutâneas e seu uso pode evitar procedimentos 

invasivos.  
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5.5  ARTIGO ORIGINAL 4 

 

Reflectance Confocal Microscopy Features of a Clonal Seborrheic Keratosis 
That Clinically and Dermoscopically Simulates Melanoma. 

Naiara Abreu Fraga-Braghiroli, Miesha Merati, Harold Rabinovitz, Alon Scope. 

Dermatology Surgery, 2015, 41(5): 662-665.  

 

Situação- Artigo Publicado 

 

 O artigo demonstra a importância da microscopia confocal de reflectância 

como uma ferramenta  diagnóstica de extrema utilidade na distinção de tumores 

equívocos de pele.  

 Os autores descrevem os achados confocais da ceratose seborréica clonal. 

Essa entidade apresenta características clínicas e dermatoscópicas similares ao 

melanoma maligno, como estruturas brancas brilhosas (crisálides) e véu branco-

azulado.  

 Nesse estudo, a microscopia confocal evidenciou múltiplos agregados de 

células poligonais brilhosas ao nível da epiderme, correspondente a ninhos de 

queratinócitos basalóides pigmentados, associados a uma rede de favo de mel 

regular e alargamento dos espaços interpapilares na junção dermo-epidérmica.  Não 

foram evidenciados quaisquer elementos sugestivos de malignidade.  

 Assim, a MCR revela aspectos morfológicos consistentes e constantes, com 

significativa correlação com os achados histopatológicos.  
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5.6  ARTIGO ORIGINAL 5 

 

Accuracy of in vivo confocal microscopy for diagnosis of basal cell carcinoma: 
a comparative study between handheld and wide-probe confocal imaging. 

R.P. Castro, A. Stephens, N.A. Fraga-Braghiroli, M.C. Oliviero, G.G. Rezze, H. 

Rabinovitz, A. Scope.  

Journal of the European Academy of Dermatology and Venereology 2015, 29, 1164–

1169  

 

Situação- Artigo Publicado 

 

 

 O artigo teve como objetivo avaliar a sensibilidade e especificidade do tipo de 

equipamento handheld de Microscopia Confocal de Reflectância (HH-RCM) 

comparado com a MCR de sonda larga no diagnóstico do carcinoma basocelular 

(CBC).  

 A presença de ao menos 3 critérios para o CBC foi o limite estabelecido, 

sendo ao menos 1 deles representado pelas silhuetas escuras ou ilhas tumorais.  

 A MCR tradicional mostrou uma sensibilidade de 100% e especificidade de 

78% no diagnóstico do CBC. O HH-RCM mostrou uma sensibilidade de 93% e 

especificidade de 78%. A presença de ilhas tumorais ou silhuetas escuras estavam 

presentes em todos os casos.  
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6.  DISCUSSÃO 

 

6.1  TECNOLOGIA DA MICROSCOPIA CONFOCAL DE REFLECTÂNCIA 

 Desde seu advento em 1995, a microscopia confocal de reflectância vem 

sendo cada vez mais utilizada na prática dermatológica nos principais centros 

acadêmicos do mundo. Com o aprimoramento tecnológico na funcionalidade e 

dimensões das sondas, e subsequente disponibilização de equipamentos mais 

compactos, como o Vivascope 1500 (no ano 2000), e o Vivascope 3000 (em 2006), 

seu uso vem, progressivamente, revolucionando a abordagem médica das 

neoplasias cutâneas. Esta nova metodologia diagnóstica apresenta inúmeras 

vantagens. Dentre elas, permite a identificação instantânea das estruturas da pele 

de forma não invasiva, in-vivo e sem dano tecidual.  

 O modelo Vivascope 1500 utiliza a tecnologia de laser diodo infra vermelho 

(830 nm), com uma lente objetiva de x30, com uma resolução lateral de 

aproximadamente 1 micrômetro e uma resolução axial de 3 a 5 micrômetros. Ele 

atinge uma profundidade de cerca de 200-250 micrômetros, permitindo a 

visualização da derme papilar; em áreas com a epiderme mais delgada, como a face 

e mucosas, é possível analisar a derme reticular superficial.  

 A obtenção das imagens envolve o contato direto das lentes com a pele, que 

é previamente coberta com um óleo de imersão. No modelo de sonda larga, um anel 

de fixação é colocado sobre a lesão a ser estudada, entre a pele e as lentes. O 

processo de mapeamento criado pela MCR fornece uma imagem óptica de 0.5 X 0.5 

mm2 no ponto de interesse para exame da pele. A MCR escaneia a pele no sentido 

horizontal, produzindo múltiplas imagens individuais de 0.5 X 0.5 mm2, que são 

subsequentes alinhadas formando um mosaico de até 8 x 8 mm2. A profundidade 

precisa é controlada pelo software de navegação; a profundidade é selecionada pelo 

examinador, até a profundidade máxima de 250 micrômetros. O sistema de 

navegação da imagem da microscopia confocal é guiado pela imagem 

dermatoscópica da lesão, obtida após a colocação do anel de fixação e antes do 

acoplamento da lente, permitindo uma avaliação sistemática e orientada dentro do 



	 	 	 	 58	
	
tecido. Assim, focos suspeitos dentro da imagem dermatoscópica podem ser 

analisadas na imagem confocal correspondente em maior aumento. 

O Vivascope 3000, é um modelo com uma pistola de fácil mobilização. A 

vantagem deste modelo é a sua sonda pequena, permitindo o acesso a áreas de 

difícil acesso com o Vivascope 1500. O processo de obtenção das imagens é mais 

rápido com o Vivascope 3000; porém, este apresenta como desvantagem o pequeno 

campo de captura de imagens de 1 X 1 mm2, formando imagens empilhadas 

(sentido vertical), sem a possibilidade de visualização da arquitetura total de lesões 

maiores de 1 mm, não sendo possível a formação das imagens em mosaico no 

sentido horizontal. 

 

6.2  CORRELAÇÃO ENTRE A HISTOLOGIA DA PELE NORMAL E OS 

ASPECTOS OBSERVADOS NA MICROSCOPIA CONFOCAL DE REFLECTÂNCIA   

 A identificação das estruturas na microscopia confocal se baseia na diferença 

de refração da luz das diferentes estruturas da pele, fornecendo uma imagem em 

preto e branco com variações de brilho.   

 Em 2015, descrevemos as características da pele normal visualizadas através 

das lentes da confocal (QUE et al., 2015).  

 As estruturas com alto índice de refração aparecem brilhosas e brancas, 

enquanto estruturas não reflectivas aparecem pretas. A melanina é a estrutura com 

maior contraste, com um índice de refração de 1,7, permitindo o reconhecimento de 

células individuais ricas em melanina, como melanócitos, ceratinócitos pigmentados 

e melanófagos. A queratina apresenta um índice de refração de 1,5, permitindo a 

visualização de neoplasias ceratinocíticas. Fibras de colágeno e células 

inflamatórias, como os neutrófilos, com índice de refração de 1,34, também 

aparecem brilhosas nas imagens da MCR. As fibras de colágeno se apresentam 

como estruturas em faixas lineares brilhosas na derme, e as células inflamatórias 

como pequenas estruturas brancas arredondadas e homogêneas. As células 

inflamatórias, apesar de possuírem um índice de refração menor do que a melanina, 
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ainda se apresentam como partículas brilhosas à MCR. Contudo, a maioria das 

doenças inflamatórias da pele até então estudadas utilizando a MCR foram lesões 

ricas em linfócitos, e os critérios para diferenciação entre linfócitos e neutrófilos não 

foram estabelecidos. (DEBARBIEUX et al, 2013). Gonzalez et al. (1999) 

demonstraram a presença de pequenas células brilhosas no stratum corneum e ao 

redor dos folículos pilosos, na avaliação da MCR em um paciente com foliculite, e 

correlacionou este achado com a presença de neutrófilos nas sessões histológicas 

convencionais.  

A primeira camada da pele a ser avaliada é o stratum corneum; neste nível 

são visualizadas células anucleadas achatadas que se agregam formando ilhas 

separadas por fissuras escuras que representam os dermatoglifos. Essas células 

correspondem aos corneócitos anucleados que se destacam na microscopia 

confocal devido ao seu alto conteúdo de queratina. Logo abaixo, a cerca de 15 a 20 

µm de profundidade, se encontra a camada granulosa. A este nível se encontram os 

ceratinócitos achatados, com grânulos internos, caracterizados na microscopia 

confocal por um núcleo central escuro circundado por um contorno brilhoso do 

citoplasma, devido aos grânulos de queratina aí localizados. A disposição dos 

ceratinócitos adjacentes uns aos outros nesta camada da pele forma um padrão 

conhecido como “favo de mel” típico ou regular. A camada espinhosa está localizada 

entre 20 a 100 µm de profundidade, e apresenta morfologia semelhante à da camada 

granular na MCR, com o padrão em favo de mel regular/típico, porém com 

ceratinócitos menores. A camada basal está localizada entre 40 e 130 µm de 

profundidade, e sua aparência à MCR varia de acordo com o fototipo de pele. Peles 

de fototipo III-IV apresentam o padrão em “pedras de calçamento” (cobblestone), 

formado por conjunto de ceratinócitos brancos brilhosos devido ao alto conteúdo de 

melanina supranuclear, dando um aspecto de alta iluminação ao redor do núcleo, 

em contraste com o restante do citoplasma que se apresenta relativamente mais 

escuro. Os ceratinócitos basais na pele fototipo I-II são menos pigmentados, e essas 

células não se apresentam tão brilhosas na microscopia confocal, sendo difícil 

visualizar os ceratinócitos basais em indivíduos de pele clara. Da mesma forma, os 

melanócitos na junção dermo-epidérmica (JDE) não são usualmente identificados 

em pele normal de indivíduos de pele clara não bronzeados. A imagem horizontal da 
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JDE é caracterizada por ceratinócitos basais brilhantes circundando as papilas 

dérmicas escuras, criando um padrão na MCR de anéis papilares dérmicos ou 

papilas demarcadas. A derme papilar e reticular superficial apresentam-se com 

baixa reflectividade e pode apresentar vasos sanguíneos e fibras de colágeno. A 

aparência na MCR da pele normal pode apresentar variações adicionais 

dependendo do local do corpo e da extensão do dano cutâneo devido a exposição 

solar crônica.   

6.3  APLICABILIDADE DA MICROSCOPIA CONFOCAL DE REFLECTÂNCIA NO 

DIAGNÓSICOS DE LESÕES CUTÂNEAS EQUÍVOCAS E MONITORAMENTO PÓS 

TRATAMENTO  

A MCR pode ser usada como ferramenta diagnóstica adjunta em lesões 

cutâneas que se apresentam equívocas ao exame clínico e na avaliação 

dermatoscópica, elevando a precisão na seleção das lesões que efetivamente tem 

indicação de biópsia, especialmente em áreas de difícil acesso cirúrgico, 

funcionalmente complexas e/ou cosmeticamente sensíveis (QUE et al., 2015). 

Cinotti et al. (2014) avaliaram o uso da MCR em 47 casos de lesões palpebrais, 

incluindo CBC, CEC e melanomas; o exame mostrou uma sensibilidade de 100% e 

especificidade de aproximadamente 70%. Derbabieux et al. (2014) analisaram 56 

casos de máculas melanóticas labiais, sendo 10 deles melanomas macular. Eles 

corroboraram os achados previamente descritos por Erfan et al. (2012) de que a 

presença de células dendríticas esparsas na junção dermo-epidérmica é um achado 

comum em máculas melanóticas benignas em áreas fotoexpostas, sendo que a alta 

densidade dessas células, e/ou a presença de células arredondadas pagetóides, são 

achados associados ao melanoma de mucosa.  

A MCR tem valioso papel adjunto na definição de margens cirúrgicas durante 

a cirurgia micrográfica de Mohs. Estudos evidenciaram uma sensibilidade de 86% à 

96% e especificidade de 89 à 99% na identificação do carcinoma basocelular 

durante a cirurgia de Mohs. (GAREAU et al., 2009, BEN ASSAR et al., 2014).  

Outra importante indicação da microscopia confocal é no monitoramento da 

resposta ao tratamento não cirúrgico das ceratoses actinícas, CEC, CBC e 
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melanoma em área foto-exposta. (CURIEL-LEWANDROWSKI et al., 2004; ULRICH 

et al., 2010; TORRES et al., 2004; NADIMINTI et al., 2010; AHLGRIMM-SIESS et al., 

2009).  

Em 2015, descrevemos aspectos característicos da ceratose seborréica 

clonal (CSC) vistos na MCR (FRAGA-BRAGHIROLI et al., 2015). Devido a alta 

pigmentação dessa neoplasia benigna da pele, seu diagnóstico clínico é muitas 

vezes desafiador, e seus achados dermatoscópicos se sobrepõem com os do 

melanoma maligno, como a presença do véu branco-azulado, múltiplos glóbulos 

escuros e estruturas brancas com brilho (antigamente descritas como crisálides). 

Clinicamente, a CSC faz diagnóstico diferencial com o melanoma, CBC pigmentado 

e tumores de colisão.  A avaliação com a MCR demonstrou múltiplas células 

brilhosas poligonais agregadas na epiderme e alargamento dos espaços 

interpapilares na JDE. Não se observou achados sugestivo de malignidade, como 

presença de células dendríticas ou células arredondadas com padrão pagetóide. Os 

autores optaram por realizar uma biópsia excisional devido a história familiar de 

melanoma do paciente e pelos achados dermatoscópicos demasiadamente 

preocupantes. Os achados da MCR aqui descritos são similares aqueles 

apresentados por Longo et al. (2013) quando descreveram a MCR de 3 casos de 

CSC. Assim, a MCR demonstra achados da CSC consistentes, que se 

correlacionam com suas características histológicas. As células poligonais brilhosas 

agregadas correspondem aos agregados intraepidérmicos de ceratinócitos basais 

ricos pigmentados, conhecido como fenômeno de Borst-Jadassohn. Critérios 

adicionais para ceratose seborréica que também estão presentes na SSC são cistos 

córneos, invaginações ricas em ceratinas e áreas focais com padrão de favo de mel 

alargado na camada epidérmica, associados a cordões com projeções bulbosas e 

papilas polimorfas na JDE. 

A mucinose dérmica focal (MDF) é uma entidade relativamente rara, porém 

clinicamente é semelhante ao CBC. Ela faz parte de um grupo de dermatoses mais 

abrangente, conhecido como mucinose dérmica cutânea, caracterizadas por 

fibroblastos que produzem abundante quantidade de mucina que se acumula na 

derme. A MDF, assim como o CBC, se apresenta como pápula solitária ou nódulo, 
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mais comumente na face, tronco e extremidades (McDERMOTT et al, 2003; 

NEBRIDA et al, 2002). A MDF apresenta-se à dermatoscopia com vasos 

serpenginosos associados a um fundo rosa-amarelado, não sendo possível sua 

diferenciação com o CBC, que também pode se apresentar de forma semelhante. 

Contudo, existem diferenças notáveis entre a MDF e o CBC na MCR. Descrevemos 

os principais achados da MDF, como a presença de estruturas 

fusiformes/dendríticas espessas, circundadas por fibras de colágeno finas orientadas 

ao acaso e separadas por espaços mais escuros na derme, associadas ao aumento 

do fluxo sanguíneo na microcirculação vista durante o exame ou no modo vídeo, 

devido à proliferação dos capilares dérmicos (FRAGA-BRAGHIROLI et al., 2015). Os 

espaços escuros correspondem ao depósito de mucina misturado ao estroma 

dérmico, visualizado à histopatologia com o uso de coloração especial para mucina; 

as células fusiformes correspondem aos fibroblastos imersos nas áreas com mucina. 

À análise com hematoxilina e eosina, a presença de mucina é suspeitada pela 

presença de espaços largos e vazios dentre as fibras de colágeno. Em contraste, o 

CBC apresenta à MCR áreas escuras, conhecidas como silhuetas escuras, com 

contornos policíclicos e delineadas por fibras de colágeno denso, além das ilhas 

tumorais e áreas escuras ao redor das ilhas tumorais separando-as das fibras de 

colágeno que as envolvem.  

 

6.4  USO DO MODELO DE MICROSCOPIA CONFOCAL DE REFLECTÂNCIA 

COM PISTOLA PORTÁTIL (HANDHELD) NO DIAGNÓSTICO DE PÁPULAS 

FACIAIS INESPECÍFICAS E DO CARCINOMA BASOCELULAR 

O modelo de microscopia confocal de reflectância com pistola portátil 

(handheld) (HH-RCM - Vivascope 3000, assim como o tradicional Vivascope 1500, 

utiliza a tecnologia de laser de diodo de 830 nanômetro. A pistola portátil com sonda 

pequena permite o acesso a áreas curvadas do corpo, além de poder ser aplicada 

diretamente à superfície cutânea, sem a necessidade do anel de fixação, tornando o 

exame da microscopia confocal mais fácil e rápido.  Este modelo oferece um campo 

de visão de um milímetro, o que corresponde a visão histológica de pequeno 

aumento ao microscópio óptico. A MCR é uma ferramenta auxiliar importante na 

avaliação clínica e dermatoscópica de pápulas pequenas e nódulos, principalmente 
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na face, onde o médico clínico é mais relutante em indicar a realização de biópsias, 

que poderiam vir a se revelar desnecessárias. Os achados morfológicos da 

microscopia confocal utilizando-se o modelo Vivascope 3000 são os mesmos 

decritos no modelo tradicional.  

Em 2014 descrevemos 6 (seis) casos de pápulas faciais brancas com 

características clínicas e dermatoscópicas não específicas, nos quais o uso da MCR 

permitiu o diagnótico preciso, confirmados em seguida pelo exame histopatológico 

(FRAGA-BRAGHIROLI et al., 2014). Dentre estes casos, foram diagnosticados 2 

carcinomas basocelular (CBC), um tricoblastoma desmoplásico (TBD), um 

carcinoma escamocelular (CEC), uma hiperplasia sebácea (HS) e um nevo 

melanocítico intradérmico. O carcinoma basocelular, neoplasia maligna mais 

prevalente, é facilmente visualizado na MCR. Seus principais achados são: silhuetas 

escuras ao nível da JDE, ilhas tumorais brilhantes circundadas por espaços escuros, 

vasos canaliculares e colágeno espessado ao nível da derme papilar. O 

tricoblastoma desmoplásico é uma neoplasia benigna da pele, com aspectos clínicos 

e confocais semelhantes ao carcinoma basocelular. Os achados da MCR deste 

estudo estão de acordo com a descrição de Ardigo et al. (2007) quando relatou 4 

casos de TBD. Os principais achados foram a presença de ilhas tumorais brilhantes 

compostas por cordões de células com núcleo alongado, semelhante ao CBC. 

Contudo, o TBD apresenta como características únicas as conexões entre os 

agregados neoplásicos e as estruturas foliculares; cistos córneos agregados, 

compostos por espaços escuros e arredondados preenchidos por material branco, 

correspondente aos cistos ceratinizados na histopatologia, além de faixas de 

colágeno espessadas envolvendo as ilhas tumorais. Estas ilhas, por sua vez, são 

menores, mais escassas e estão distribuídas mais espaçadamente quando 

comparadas ao CBC. As caracteríticas da MCR do CEC são compostas por uma 

epiderme com o padrão de favo de mel irregular, uma epiderme desorganizada e 

pela presença de células arredondadas e nucleadas nas camadas espinhosa e 

granular. Na JDE, alças de vasos sanguíneos são visualizadas como estruturas 

arredondadas brancas dentro da derme papilar. Assim como o TBD, a hiperplasia 

sebácea também pode se assemelhar ao CBC clinicamente e à dermatoscopia. Com 

o uso do Vivascope 3000, a HS pode ser rapidamente diferenciada. Suas principais 
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características na MCR são os agregados semelhantes à mórulas, descrito 

inicialmente por Propperova et al. (2007) e posteriormente por Moscarella et al. 

(2013). Os nevos intradérmicos e nevos compostos localizados na face são muitas 

vezes desafiadores posto que apresentam características clínicas e à dermatoscopia 

semelhantes ao CBC. Na MRC, a diferenção do nevo melanocítico do CBC é bem 

evidente e direta, uma vez que os ninhos de melanócitos são prontamente 

vizualizados na MCR devido ao forte poder de refração da melanina. (FRAGA-

BRAGHIROLI et al., 2014) Descrevemos um caso de carcinoma basocelular 

pigmentado na pele negra; esta lesão, clinicamente, não apresentava achados 

específicos do CBC pigmentado devido ao fototipo da pele do paciente. A 

dermatoscopia apresentou estruturas em folhas ou roda de leme, presentes no CBC 

pigmentado. Contudo, somente após a realização do exame da MCR utilizando o 

modelo HH-RCM, as ilhas tumorais circundadas por espaços escuros foram 

visualisadas, confirmando o diagnótico do CBC pigmentado. (STEPHENS et al., 

2013) 

Estudos tem mostrado que a acurácia do diagnóstico clínico do CBC por 

dermatologistas experientes é de cerca de 70% (GUITERA et al., 2012). 

Compararamos a eficácia do Vivascope 3000 com o Vivascope 1500 no diagnóstico 

do CBC. Neste estudo 45 das 54 lesões clinicamente suspeitas de CBC foram 

confirmadas histologicamente, refletindo um valor preditivo positivo de 83%. As 

mesmas 54 lesões foram avaliadas com ambos modelos de MCR;  o HH-RCM 

revelou 44 lesões com mais de 3 critérios para o CBC, incluindo a presença de 

silhuetas tumorais escuras ou ilhas tumorais brilhantes; destas, 42 lesões (95%) 

foram histologicamente comprovadas como CBC, 1 (uma) como ceratose liquenóide 

(liquen-plano like keratosis) e 1 (uma) como melanoma amelanótico. Os principais 

achados da MCR relacionados ao CBC foram: silhuetas tumorais escuras, ilhas 

tumorais, espaços em fenda peritumoral, polarização dos ceratinócitos epidérmicos 

supra-tumorais, polarização dos núcleos das células tumorais periféricas, faixas de 

colágeno espessadas, vasos sanguíneos lineares, vasos sanguíneos canaliculares, 

células dendríticas e células redondas brilhantes. O diagnóstico do CBC pela MCR 

foi feito na presença de ao menos 3 desses critérios descritos, sendo ao menos um 

deles a ocorrência de ilhas tumorais ou silhuetas tumorais. O número médio de 
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achados na MCR tradicional foi da ordem de 6.2, enquanto no modelo handheld foi 

de 4.7. O modelo de MCR tradicional evidenciou pelo menos 3 critérios do CBC em 

100% dos casos histologicamente confirmados de CBC ; o modelo handheld 

evidenciou ao menos 3 achados em 93% dos casos histologicamente confirmados. 

O modelo tradicional diagnosticou todos os casos de CBC, já o modelo handheld  

não foi capaz de diagnosticar 3 casos de CBC. Quando comparado a frequência de 

observação de cada achado na MCR dos 45 casos de CBC, com ambos os 

modelos, uma significância estatística foi encontrada para a presença dos vasos 

sanguíneos lineares, polarização dos ceratinócitos epidérmicos supra-tumorais, e 

células redondas brilhantes; todos foram identificados mais frequentemente com o 

modelo de MCR tradicional do que com o HH-RCM (96% vs. 38% (P < 0.0001), 36% 

vs. 4% (P = 0.0004), e 89% vs. 67% (P = 0.02), respectivamente. Utilizando-se o 

critério da presença de ao menos 3 achados para o diagnóstico do CBC, o valor 

preditivo positivo para o modelo MCR tradicional foi de 96% e para o HH-RCM foi de 

95%, indicando que, se o diagnóstico do CBC foi feito pela MCR, este é 

provavelmente correto. Contudo, o valor preditivo negativo foi de 100% para o MCR 

tradicional, enquanto para o HH-RCM foi de 70%.  Assim, utilizando os critérios 

adotados, o modelo de MCR tradicional foi capaz de excluir o diagnóstico do CBC 

com precisão. Esta diferença está provavelmente relacionada com o maior campo 

de visão do modelo MCR tradicional (CASTRO et al., 2015). A acurácia diagnóstica 

deste estudo foi compatível com estudos anteriores. Nori et al. (2004) relataram uma 

sensibilidade de 100% no diagnóstico do CBC quando adotado o critério de 2 ou 

mais achados na MCR utilizando o modelo tradicional; a sensibilidade do estudo foi 

de 82.9% e a especificidade foi de 95.7% quando adotado o critério da presença de 

4 ou mais achados. Gareau et al. (2009) reportaram a sensibilidade de 96.6% e 

especificidade de 89.2% com o uso da MCR tradicional na detecção do CBC ex vivo 

durante a cirurgia de Mohs. Guitera et al. (2012) encontraram  sensibilidade de 

100% e especificidade de 88.5% na identificação do CBC na MCR tradicional, 

utilizando os achados classicamente descritos para o CBC na microscopia confocal 

(polarização dos ceratinócitos supra-tumorais, telangiectasias e vasos tortuosos, 

ilhas tumorais e silhuetas tumorais escuras/espaços em fenda peritumoral).  
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6.5  ASPECTOS MORFOLÓGICOS DO CARCINOMA ESCAMOCELULAR 

PIGMENTADO E DESCRIÇÃO DO PADRÃO DE VASCULATURA DO CARCINOMA 

ESPINOCELULAR NA MICROSCOPIA CONFOCAL DE REFLECTÂNCIA 

 O carcinoma espinocelular é o segundo tipo de câncer de pele mais 

prevalente, depois do CBC, e alguns estudos recentes indicam que sua incidência 

vem se aproximando à do CBC. O CEC representa 20% a 50% de todos os 

cânceres de pele (ROGERS et al., 2015). Dados do Rochester Epidemiology Project, 

realizado pela Mayo Clinic, demonstraram um aumento de 263% na incidência do 

CEC cutâneo nos Estados Unidos entre os anos de 1976 a 1984, e entre 2000 e 

2010 (MUZIC et al., 2017). Este aumento é atribuído ao envelhecimento da 

população e ao aprimoramento do diagnóstico clínico de neoplasias cutâneas, 

consequente ao desenvolvimento de novas tecnologias disponíveis para o 

atendimento médico. Karia et al. (2013) relataram que no acompanhamento de 

12.572 pessoas com CEC cutâneo, 5.604 desenvolveram metástase nodais;  no 

estudo de 8.791 pacientes, 3.932 morreram devido ao CEC cutâneo no ano de 2012. 

Dado ao aumento significante na incidência do CEC cutâneo e seu potencial para 

um desfecho letal, o CEC passou a ser considerado um problema de saúde pública. 

A utilização de ferramentas diagnósticas não invasivas, como a MRC, permite um 

diagnóstico da neoplasia em estágio inicial, direciona a conduta terapêutica com 

estratégias de atendimento médico que podem reduzir significativamente a evolução 

para agravamento dos casos.  

Os critérios diagnósticos do carcinoma espinocelular na MCR foram 

inicialmente descritos por Rispon e colaboradores, em 2009 com avaliação de 38 

lesões cutâneas histologicamente comprovadas como CEC. Os principais achados 

descritos foram: a presença de escamas na camada córnea, presentes em 95% dos 

casos; padrão em favo de mel atípico ou irregular das camadas granular e 

espinhosa; células arredondadas e nucleadas brilhosas nas camadas granular e 

espinhosa, presentes em 55% dos casos. As escamas correspondem, 

histologicamente, à presença de ortoqueratose ou paraqueratose. A presença de 

células poligonais nucleadas na camada córnea corresponde à paraqueratose. Este 

achado não é específico do CEC, podendo ocorrer em outras dermatoses com alto 
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índice de proliferação celular, como a psoríase. A presença do padrão em favo de 

mel atípico é específico das neoplasias de ceratócitos, visto em todos os casos de 

ceratose actínica e CEC. Enquanto o CEC apresenta extensa atipia ou desarranjo 

da camada epidérmica, as ceratoses actínicas revelam um desarranjo focal e um 

padrão de favo de mel levemente alterado. As células arredondadas nucleadas 

presentes nas camadas granulosa e espinhosa correspondem aos ceratinócitos 

disceratóticos. Gonyaley e colaboradores (2008) descreveram achados semelhantes 

na MCR do CEC.  

 Descrevemos a presença pequenos círculos brilhosos ao redor das pápulas 

dérmicas ao nível da JDE como um achado exclusivo do carcinoma escamocelular 

pigmentado (FRAGA-BRAGHIROLI et al., 2013). Esta entidade se apresenta 

clinicamente de forma inespecífica podendo se assemelhar ao lentigo solar ou a 

ceratose liquenóide (liquen-plano like keratosis), ambas condições benignas. A MCR 

do CEC pigmentado é caracterizada por um padrão de favo de mel atípico nas 

camadas granulosa e espinhosa da epiderme, associado a presença dos pequenos 

círculos brilhosos ao redor das papilas dérmicas. Estes anéis são compostos por 

pequenas células brilhantes na MCR, que, histologicamente, representam os 

ceratinócitos pigmentados atípicos basais ricos em melanina, rodeando as papilas 

dérmicas ao nível da junção dermo-epidérmica.  

 O padrão de distribuição dos vasos ao nível da JDE e derme papilar fornecem 

pistas relevantes para o diagnóstico do CEC cutâneo. Descrevemos o sinal do 

“buracos de botão” na MCR, que, associado ao padrão de favo de mel atípico ao 

nível epidérmico, representam achados importantes no diagnóstico do CEC in situ 

(Que et al., 2016). O sinal do buracos de botão é representado pela presença de 

numerosos vasos arredondados e agregados na JDE, visualizados como círculos 

perfeitos numa visão transversal das papilas dérmicas, assemelhando-se a botões. 

A uniformidade, distribuição, e numerosidade dos vasos agregados refletem a forma 

como os vasos formam alças dentro das papilas dérmicas. Este achado corresponde 

aos vasos glomerulares visualizados à dermatoscopia. Histopatologicamente, o sinal 

do buracos de botão corresponde aos numerosos vasos sanguíneos tortuosos vistos 

ao nível das papilas dérmicas. Ahlgrimm-Siess V et al.  (2011) correlacionaram os 
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vasos em pontos, observados na dermatoscopia do CEC, com a presença de vasos 

arredondados esparsamente distribuídos na JDE que aparecem na MCR. Apesar da 

presença isolada do sinal do buracos de botão à MCR não ser um achado específico 

do CEC, sua ocorrência associada ao padrão de favo de mel atípico da camada 

espinhosa direciona o diagnóstico para o CEC. Rispon et al. (2009) mostraram que 

39% dos 38 casos de CEC analisados no seu estudo, não apresentavam vasos 

visíveis à dermatoscopia; no entanto, a MCR se mostrou particularmente útil no 

diagnóstico desses casos de CEC, uma vez que foi possível visualizar os vasos 

arredondados na derme superficial. Este fato se deve, provavelmente, pela maior 

penetração da luz infra vermelha da MCR, que tem o potencial de penetrar mais 

profundamente na pele do que a luz do dermatoscópio. As ceratoses actínicas 

apresentam um menor número de vasos na derme superficial e estes se distribuem 

mais esparsamente do que no CEC.  

6.6  LIMITAÇÕES DA MICROSCOPIA CONFOCAL DE REFLECTÂNCIA E 

PERSPECTIVAS FUTURAS 

Umas das limitações da microscopia confocal é a possibilidade de 

analisarmos as estruturas microanatômicas somente até a profundidade de 250 

micrômetros, correspondendo ao alcance até a derme papilar. Alterações na derme 

reticular e os tumores que invadem a profundidade não podem ser avaliados 

adequadamente, resultando em exames falso negativos. Entretanto, em áreas onde 

a epiderme apresenta pouca espessura, parte da derme reticular também pode 

também ser avaliada. Em lesões com espessamento importante da epiderme, 

incluindo lesões acrais, a visão da MCR fica limitada à epiderme.  

Outros fatores que também podem comprometer a qualidade do imagem da 

MCR são a presença de hiperceratose, a presença de resíduos de cremes com 

partículas com alta refração como protetores solar, e também a superfície não 

uniforme da pele que resulta na formação de bolhas, que constituem artefato.  

A MCR requer treinamento do avaliador, que deve ter um robusto 

conhecimento em dermatopatologia uma vez que a identificação e a interpretação 

dos achados da MCR se correlacionam com as estruturas observadas nos exames 
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da histopatologia. Assim, o examinador pode se deparar com o desafio de distinguir 

estruturas e células com índice de refração semelhantes, a exemplo de melanócitos 

e células de Langerhans na camada espinhosa.  

Cabe considerar, ainda, que o alto investimento necessário para aquisição do 

aparelho de MCR, também pode ser um fator limitante para sua utilização em 

grande escala nos tempos atuais.  

Estudos têm mostrado a MCR como uma ferramenta auxiliar no diagnóstico 

de doenças cutâneas inflamatórias e infecciosas, como psoríase, dermatite de 

contato, lúpus eritematoso discóide e onicomicose, além de neoplasias como o 

linfoma cutâneo de células T (HOOGEDOON et al., 2015). Contudo, faltam estudos 

conduzidos com metodologia adequada para identificar a acurácia da MCR na 

distinção dos diferentes tipos de células inflamatórias. O uso da tecnologia da 

microscopia confocal pode vir a se mostrar interessante no diagnóstico de doenças 

endêmicas, como na leishmaniose cutânea e hanseníase, enfermidades ainda 

prevalentes no Brasil.  

Uma série de novos projetos no âmbito do desenvolvimento tecnológico 

parecem promissores para o uso futuro da MCR. Aparelhos de MCR que capturam 

imagens da pele utilizando um escaneamento em linha, ao invés do escaneamento 

de um ponto, já estão sendo desenvolvidos. Isso reduzirá o tempo de obtenção de 

imagem, além de reduzir o tamanho e custo do aparelho. Máquinas de microscopia 

confocal com software programado para o reconhecimento automatizado de 

detalhes da anatomia da pele e da histopatologia também estão sendo estudadas, 

com possibilidade de reconstrução das imagens em 3 dimensões (KURUGOL et al., 

2011, GAREAU et al., 2011). Por fim, imagens de confocal fluorescentes, que se 

revelam após a injeção de contraste intradérmico in vivo, como a verde-indocianina, 

também estão em fase de testes, com o objetivo de melhorar a identificação das 

estruturas visualizadas através da MCR (JONAK et al., 2011, SKVARA et al., 2011).  
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7.  CONCLUSÕES 

 

1. A Microscopia Confocal de Reflectância (MCR) é uma ferramenta adjunta no 

diagnóstico não invasivo de neoplasias cutâneas.  

2. Os aspectos morfológicos observados à Microscopia Confocal de Reflectância 

na avaliação das estruturas da pele, mostram equivalência com os achados 

histológicos, no diagnóstico das neoplasias cutâneas, permitindo plena 

comparação entre as imagens da microscopia confocal e as imagens 

histopatológicas. 

3. O uso da Microscopia Confocal de Reflectância no diagnóstico de neoplasias 

cutâneas poupa o paciente de procedimentos invasivos, evitando a dor, 

ansiedade e risco de complicações, como infecções e cicatrizes inerentes a um 

procedimento cirúrgico.  

4. O equipamento de Microscopia Confocal de Reflectância com pistola portátil 

(handheld ) (HH-RCM - Vivascope 3000) demonstra vantagens pela facilidade 

de acesso a áreas anatômicas curvadas, podendo ser aplicado diretamente à 

superfície cutânea, sem a necessidade do anel de fixação, tornando o exame 

da microscopia confocal mais factível e mais rápido.  

5. O equipamento portátil de Microscopia Confocal de Reflectância (HH-RCM) é 

capaz de revelar aspectos morfológicos que permitem diagnosticar, com 

precisão, pápulas solitárias faciais inespecíficas, dentre elas o carcinoma 

basocelular, tricoblastoma desmoplásico, carcinoma escamocelular, hiperplasia 

sebácea e o nevo melanocítico intradérmico. 

6. O equipamento tradicional para realização da Microscopia Confocal de 

Reflectância (Vivascope 1500), assim como o modelo portátil HH-RCM, 

demonstram um alto valor preditivo positivo no diagnóstico do carcinoma 

basocelular. O modelo tradicional mostra um valor preditivo negativo maior que 

o modelo portátil, devido ao seu campo de visão mais largo, oferecendo uma 

visão da arquitetura total das lesões maiores de 1 mm.  

7. A Microscopia Confocal de Reflectância se mostrou precisa no diagnóstico de 

ceratose seborréica clonal, enquanto que, ao exame clínico e à dermatoscopia, 

aparenta aspecto semelhante ao melanoma maligno da pele. 
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8. A mucinose dérmica focal, apesar de clinicamente se assemelhar ao carcinoma 

basocelular, mostra características na microscopia confocal que permitem o 

diagnóstico diferencial do CBC. 

9. A Microscopia Confocal de Reflectância permite caracterizar o carcinoma 

escamocelular pigmentado pela presença do padrão de favo de mel atípico nas 

camadas granulosa e espinhosa da epiderme, associado a presença dos 

pequenos círculos brilhosos ao redor das papilas dérmicas. 

10. O padrão de distribuição dos vasos ao nível da junção dermo-epidérmica 

(JDE) e derme papilar é relevante para o diagnóstico do carcinoma 

escamocelular (CEC) cutâneo.  

11. O sinal do “buracos de botão” observado na Microscopia Confocal de 

Reflectância, associado ao padrão de favo de mel atípico ao nível epidérmico, 

é importante no diagnóstico do carcinoma escamocelular (CEC) in situ.  
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