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Caso ClíniCo

Remisión espontánea de tumor de 
células de Merkel

Resumen

El carcinoma de células de Merkel es una neoplasia originada de 
células neuroendocrinas presentes en la capa basal de la epidermis. 
Lo describió Toker desde hace cuatro décadas, al reportar la remisión 
en pacientes con este tipo de cáncer. Se trata de una neoplasia poco 
frecuente, pero que ha aumentado su frecuencia en las últimas décadas 
debido a los factores de riesgo, como la exposición solar y a su mayor 
diagnóstico, se caracteriza por ser agresivo y con rápido crecimiento. 
Desde su descripción se han reportado casos de remisión espontá-
nea, en tumores locales y con metástasis; existen ciertos factores 
que podrían promover este fenómeno, como la toma de biopsia o la 
coinfección por un poliomavirus, en muchos de los casos sin un factor 
desencadenante reconocido. Se comunica el caso de una paciente 
de 59 años de edad con carcinoma de células de Merkel que remitió 
de manera espontánea posterior a la toma de biopsia.
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Abstract

Merkel cell carcinoma is a neoplasm originated from the neuroendo-
crine cells on the skin, on the basal layer. It was described by Toker, 
four decades ago, when he reported patients with this type of cancer. 
Although this is an uncommon neoplasm, its incidence has been 
increasing due to a higher exposure to sunlight, which is the most 
relevant risk factor for developing Merkel cell carcinoma. Sunlight 
exposure is also associated with a more aggressive and a rapid growth 
rate neoplasm. Since the description there has been several reports 
of spontaneous remission, in local tumors and with metastases, pre-
senting certain factors that could promote this phenomenon, such as 
biopsy or the coinfection with a polyomavirus, in many of the cases 
without a recognized factor. This paper reports the case of a 59 year-
old woman with Merkel cell carcinoma who presented spontaneous 
remission after incisional biopsy. 

KEYWORDS: Merkell cell; neuroendocrine tumor; epithelial tumor; 
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Figura 1. Dermatosis en la región ciliar, vista superior.

Figura 2.  Dermatosis en la región ciliar, vista lateral. 

ANTECEDENTES 

Las células de Merkel las descubrió Friedrich 
Merkel en 1875; se encuentran en la piel, a ni-
vel de la capa basal de la epidermis en la unión 
dermoepidérmica, además de las mucosas, a 
excepción de la conjuntiva.1 El carcinoma trabe-
cular o de Merkel fue descrito en 1972 por Toker, 
quien reportó cinco pacientes mayores de uno y 
otro sexo con carcinoma trabecular en la piel.2 

El carcinoma de células de Merkel, de tipo neu-
roendocrino, se manifiesta típicamente como 
un nódulo en zonas fotoexpuestas, como la 
cabeza, el cuello o las extremidades superio-
res, no doloroso, de crecimiento rápido, con 
frecuentes recidivas locales.3 La manifestación 
clínica nos invita a realizar un diagnóstico dife-
rencial con otras afecciones, como carcinoma 
de células basales, melanoma amelanótico u 
otras malignidades cutáneas. La importancia 
en el reconocimiento de esta enfermedad es el 
aumento en la incidencia del mismo desde las 
últimas décadas, probablemente debido a su 
descubrimiento hace menos de 45 años y a los 
factores de riesgo del mismo. El pronóstico de 
supervivencia a los cinco años de diagnóstico 
es de 60%;4 sin embargo, se han reportado al 
menos 30 casos desde 1986, en los que ocurrió 
regresión espontánea del tumor tras la toma de 
biopsia. 

CASO CLÍNICO

Paciente femenina de 59 años de edad, origina-
ria de Oaxaca, Oaxaca, residente del Estado de 
México, soltera, ama de casa, sin antecedentes 
heredofamiliares ni personales patológicos rele-
vantes para el padecimiento actual, que inició 
seis meses antes de la consulta de Dermatología 
con un tumor sobre la ceja derecha, asintomá-
tico, con crecimiento progresivo, por lo que 
la paciente acudió con un médico particular, 
quien realizó aspirado de la lesión y biopsia, 

que fue no concluyente. Se agregó un segundo 
tumor en la región preauricular del mismo lado, 
correspondiente al ganglio parotídeo de 1.5 cm 
de diámetro, por lo que acudió a consulta del 
servicio de Dermatología del Hospital Juárez 
de México, donde se observó una dermatosis 
localizada en la cabeza de donde afectaba la 
cara a nivel de la región ciliar derecha; la derma-
tosis tenía aspecto monomorfo y monolesional, 
constituida por neoformación exofítica ovalada 
de 3.5x2 cm de diámetro, de consistencia firme, 
no adherida a planos profundos, superficie con 
telangiectasias al centro y del color de la piel en 
el resto de la lesión, de borde regular (Figuras 
1 y 2).
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Se realizó nueva biopsia incisional de la lesión 
ciliar con sospecha diagnóstica de probable 
tumor de células de Merkel a descartar estirpe 
linfoide. En los cortes teñidos con hematoxilina-
eosina el reporte fue de una infiltración difusa 
de la dermis por células con escaso citoplasma, 
desproporción núcleo/citoplasma y cromatina 
característica en “sal y pimienta”(Figura 3). La 
inmunomarcación reveló positividad paranu-
clear puntiforme para citoqueratina 20 (Figura 4), 
y difusa para enolasa, cromogranina, así como 
resultado negativo para TTF-1 (resultados no 
mostrados). El aspecto histopatológico en corre-
lación con el resultado positivo de citoqueratina 
20 y negativo de TTF-1 fue consistente con diag-
nóstico de carcinoma neuroendocrino primario 
cutáneo: carcinoma de células de Merkel.

La paciente fue enviada al servicio de Oncología 
de Cabeza y Cuello, donde se solicitó realizar 
tomografía axial computada de cuello, tórax y 
abdomen, sin datos patológicos, sin encontrar 
adenomegalias; panendoscospia y gammagrama 
óseo negativos, estadio IIA, por lo que se decidió 
vigilancia de la paciente, quien se mantuvo sin 
tratamiento y tres meses más tarde se encontra-
ba con disminución del tumor (Figura 5), por 

Figura 3. Corte histopatológico, tinción hematoxilina 
y eosina 100x.

Figura 5. Revisión tres meses después de la toma de 
biopsia.

Figura 4. Inmunomarcación con citoqueratina 20 
positiva.
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lo que se decidió la toma de segunda biopsia, 
que reportó fibrosis cicatricial, con inflamación 
crónica inespecífica perivascular, negativa para 
neoplasia.

DISCUSIÓN

Se trata de un tumor maligno, dependiente de las 
células de Merkel; recientemente se postuló que 
su origen depende de células madre epidérmicas.5 
Afecta típicamente a adultos mayores, con edad 
media en mujeres de 76.2 años y en hombres de 
73.6 años, sólo 4% de los pacientes tiene diagnós-
tico a los 49 años o antes, 9 de cada 10 personas 
lo padecen después de los 50 años y 2 de cada 3 
después de los 70 años.4 Se asocia con estados de 
inmunosupresión, individuos con infección por 
VIH, trasplantados, artritis reumatoide y maligni-
dades de células de tipo B; además de exposición 
al sol por las mutaciones C y T inducidas por la 
luz ultravioleta, por tal razón es un diagnóstico 
poco frecuente en personas de piel negra.6 Los 
pacientes tienen riesgo elevado de padecer otros 
tumores, que incluyen neoplasias de glándulas 
salivales, de las vías biliares, intrahepáticas, ve-
sicales y linfoma no Hodgkin. Shuda y su grupo 
reportaron un poliomavirus, integrado en su 
genoma en 80% de las células,7 posteriormente 
denominado poliomavirus de Merkel. 

El tumor de células de Merkel se incluye entre 
un pequeño grupo de neoplasias caracterizadas 
por células monomorfas “azules”, con núcleos 
redondos u ovales y escaso citoplasma. El núcleo 
contiene cromatina dispersa y son comunes las 
mitosis. Se han descrito tres patrones caracterís-
ticos: sólido, trabecular y difuso, este último es 
más frecuente. Por lo general existe traslape en 
los patrones; sin embargo, no produce un efecto 
en el pronóstico, por lo que no se describen en 
los reportes de patología.8 

Las células tumorales expresan marcadores epi-
teliales y neuroendocrinos. Las citoqueratinas 

AE1/3, CAM5.2 y 20 se presentan en punteado 
paranuclear o de forma difusa en el citoplasma. 
Los marcadores neuroendocrinos incluyen si-
naptofisina, enolasa, cromogranina A y CD56.8 

La inmunomarcación es indispensable para 
el diagnóstico de certeza del carcinoma de 
células de Merkel, no sólo para probar la dife-
renciación neuroendocrina, sino para excluir 
metástasis de carcinomas neuroendocrinos 
primarios pulmonares (TTF-1 positivos)9 o me-
lanomas de células pequeñas (S100 positivos) 
con los que el carcinoma de células de Merkel 
puede coexistir. 

El 66% de los pacientes tiene enfermedad local, 
27% enfermedad ganglionar y 7% enfermedad 
metastásica. En 95% de las veces afecta la cabe-
za y el cuello, como el caso que comunicamos, 
seguido de las extremidades y el tronco.10 Las 
cinco características encontradas más común-
mente se resumen con el acrónimo AEIOU 
(Cuadro 1).11 

La supervivencia a cinco años del diagnóstico 
depende del estadio de la enfermedad: estadio I: 
81%; estadio II: 67%; estadio III: 52% y estadio 
IV: 11%. En la mayoría de los pacientes la neo-
plasia está limitada a la piel (estadios I y II), 25% 
de los pacientes está en estadio III, mientras que 
5% muestra metástasis a distancia al momento 
del diagnóstico.12

La muerte sobreviene, por lo general, tras la di-
seminación del tumor en el hígado, los huesos, 

Cuadro 1. Características clínicas. El 89% reúne tres o más 
criterios, 52%, cuatro o más y 7%, cinco criterios11

A Asintomático

E Expansión rápida (<3 meses)

I Inmunosupresión

O Edad mayor de 50 años

U Exposición a rayos UV
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Entre los 30 casos comunicados en esta revisión, 
en diversos países (Australia, Estados Unidos, 
España, Italia, Japón, Croacia, Francia, Canadá), 
todos se confirmaron por inmunohistoquímica, 
con predominio en mujeres, siendo más frecuen-
te en la cabeza y el cuello. Desde entonces, se 
han encontrado al menos 30 casos descritos en 
la bibliografía, en pacientes con enfermedad 
local (estadio I) y en pacientes con recurrencias 
locales o regionales (estadio II).

La remisión ocurre más en mujeres, en el sitio 
del daño ganglionar, cuando el sitio primario es 
en la cabeza y el cuello y tras la toma de biopsia 
o aspiración con aguja fina. No se conoce con 
exactitud el mecanismo de la regresión espon-
tánea, se ha sugerido un posible papel de la 
biopsia (los procedimientos quirúrgicos pueden 
estimular el sistema inmunitario en contra de las 
células neoplásicas). También se ha postulado un 
papel relacionado con las citocinas de células T 
en la regresión de tumores neuroendocrinos.42

La remisión de la lesión toma uno a cinco meses. 
La incidencia de este fenómeno es más alta de 
la esperada en otro tipo de tumores (0.0013% 
en neoplasias malignas, 1.5% en carcinoma de 
Merkel).34 

los pulmones, el sistema nervioso central y los 
ganglios.13 

Una biopsia positiva de ganglio centinela es un 
factor de pronóstico adverso, incrementa 19 
veces el riesgo de recurrencia o de metástasis.8 

La cirugía es el tratamiento de elección en la 
enfermedad clínicamente localizada, escisión 
local en estadios I y II, se recomienda la toma 
de márgenes de 2 a 3 cm, a excepción de su 
localización en la cabeza y el cuello donde los 
márgenes pueden ser menores; también se reco-
mienda la biopsia de ganglio centinela en estos 
mismos estadios por su potencial metastásico. 
En caso de encontrar un ganglio positivo, el 
tratamiento a este nivel mejora el pronóstico. En 
nuestro caso, no se tomó biopsia de ganglio por-
que remitió espontáneamente. La radioterapia 
se prescribe en los casos con enfermedad local 
avanzada y regional, el tratamiento estándar se 
basa en 50 a 60 Gy en fracciones iguales durante 
cinco a seis semanas.10 

A pesar del comportamiento maligno del tumor, 
por su alta tasa de recurrencia y metástasis, se 
han descrito casos de remisión espontánea, el 
primer caso se reportó en 1986 (Cuadro 2).14 

Cuadro 2. Reporte de casos con remisión espontánea de carcinoma de células de Merkel34  (Continúa en la siguiente página)

Autor/año Sexo/edad Lugar primario Tratamiento 
inicial

Recurrencia Tratamiento Seguimiento

O’Rourke/198614 Femenino/90 Mejilla Cirugía Piel Biopsia 18 meses

Bayrou/199115 Femenino/69 Sien
Cirugía, 

radioterapia
Piel y ganglios 

regionales
Biopsia, radioterapia, 

quimioterapia
15 años

Kayashima/199216 Femenino/68 Frente Biopsia - - 11 años

Kayashima/199216 Femenino/86 Mejilla Biopsia - 36 meses

Djilali-Bouzi-
na/199217 Femenino/83 Mejilla Biopsia - - 1 año

Duncan/199318 Masculino/79
Cuero 

cabelludo
Biopsia - - 28 meses

Hashimo-
to/199319 Femenino/69 Mejilla Biopsia - - 1 año

Dermatología
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Cuadro 2. Reporte de casos con remisión espontánea de carcinoma de células de Merkel34  (continuación)

Autor/año Sexo/edad Lugar primario Tratamiento 
inicial

Recurrencia Tratamiento Seguimiento

Tanita/199620 Femenino/75 Mejilla Biopsia - - 1 año

Yanguas/199721 Masculino/65 Oreja Cirugía
Piel y ganglios 

regionales
Biopsia 18 meses

Connelly/199722 Masculino/85 Frente Cirugía
Piel y ganglios 

regionales
Biopsia 50 meses

Satoh/199723 Masculino/87 Mejilla Biopsia 2 meses

Brown/199924 Masculino/89
Cuero 

cabelludo
Cirugía

Piel y ganglios 
regionales

Biopsia 33 meses

Marou/200025 Femenino/82 Mejilla Biopsia - - 1 año

Conelly/200026 Femenino/71 Mejilla Biopsia - - 11 meses

Sais/200227 Femenino/78 Muslo Biopsia - - 40 meses

Junquera/200528 Femenino/79 Mejilla Biopsia - - 6 años

Kubo/ 200729 Femenino/87 Mejilla Biopsia
Piel y ganglios 

regionales
Biopsia 6 meses

Vesely/200830 Femenino/67 Mejilla Biopsia - - 6 meses

Missoten/200831 Masculino/90 Párpado Biopsia - - 18 meses

Missoten/200831 Femenino/81 Párpado Biopsia
Piel y ganglios 

regionales
Biopsia 2 años

Giovanni/200832

Femenino/76 Ceja Cirugía - - 13 meses

Karkos/200933 Femenino/79 Nariz Biopsia - - 30 meses

Ciudad/201034 Femenino/86 Mejilla Biopsia - - 18 meses

 Ciudad/201034 Masculino/92 Cuero 
cabelludo

Biopsia - - 23 meses

Castaño/201035 Masculino/93 Mejilla Biopsia - - 24 meses

Wooff/ 201036 Femenino/94 Ceja Cirugía Ganglios Cirugía 33 meses

Sugamata/ 201137 Masculino/71 Párpado Cirugía Piel
Cirugía y 

quimioterapia
2 años

Pang/201538 Femenino/86 Nariz Biopsia - - -

Jansen/201539 - Pie Biopsia - - -

Cirillo/201540 Masculino/89
Cuero 

cabelludo
Biopsia -

Biopsia 
radioterapia

24 meses

Khader/201541 Femenino/40 Rodilla Biopsia - 24 meses

Nuestra paciente cumplía algunas de las ca-
racterísticas AEIOU de los tumores de células 
de Merkel y mostró un crecimiento rápido de 
la lesión, en un sitio donde ya se ha descrito 
este tipo de neoplasia y la regresión del mismo 
ocurrió en los primeros tres meses en estadio 
IIA. Al no encontrar afectación de los ganglios 

en la tomografía y demostrar disminución del 
tamaño del tumor con tejido fibrótico en el es-
tudio histológico, se decidió no realizar biopsia 
de ganglio centinela, debido a esta decisión se 
realizó seguimiento clínico de la paciente.43 No 
se determinó el estado de poliomavirus en este 
caso. No fue posible encontrar casos reportados 
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de regresión tumoral en México. En la actualidad 
la paciente está libre de enfermedad tras cuatro 
años de la remisión.
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