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Resumo: FUNDAMENTOS - Estudos epidemiolégicos tém demonstrado relacao significativa entre nevos melanociti-
cos e melanoma cutaneo.

OBJETIVO: Acompanhar o desenvolvimento de nevos melanociticos nos alunos de uma escola composta, majori-
tariamente, por descendentes de holandeses e a influéncia do meio ambiente sobre esses individuos com carac-
teristicas fenotipicas semelhantes as de seus antepassados.

METopos: Em 1999, iniciou-se estudo coorte para contagem de nevos melanociticos nos 282 alunos entre trés e
17 anos, sendo 53,9% meninos. Apos cinco anos, realizou-se novo exame em 148 alunos entre oito e 22 anos,
dos quais 49,3% eram meninos. Analisou-se a rela¢io da idade, sexo, fototipo, cor dos olhos, cor dos cabelos e
etnia dos alunos e dos pais com a presenca de nevos melanociticos no inicio e no final do estudo.

Resurtapos: Houve aumento significativo de nevos melanociticos e nevos displdsicos no reexame. Os meninos
tiveram mais nevos melanociticos (areas cobertas e expostas) do que as meninas. A analise de probabilidade para
razao de risco revelou que os meninos tém mais chance de desenvolver nevos melanociticos do que as meninas,
assim como os de etnia nao miscigenada e miscigenada e com cabelos claros tém mais que os alunos de outras
etnias e com cabelos escuros. Os que apresentam fototipo I sao mais propensos a desenvolver nevos melanociti-
cos nas areas cobertas do que os que tém fototipos II e III.

ConNcLUsOEs: Os dados demonstram que os individuos de etnia holandesa tiveram maior probabilidade de desen-
volver nevos melanociticos do que os outros grupos étnicos.

Palavras-chave: Epidemiologia; Fatores de risco; Melanoma; Nevo pigmentado; Radiagcao solar

Abstract: BACKGROUNDS - Epidemiological studies have shown a significant relationship between melanocytic nevi and
cutaneous melanoma.

OBJECTIVE: ‘To evaluate the development of melanocytic nevi in the pupils of a school composed primarily of children
of Dutch descent and to assess the effect of environmental factors on these individuals whose phenotypic characteris-
tics were similar to those of their ancestors.

METHODS: In 1999 a cohort study was initiated to count the number of melanocytic nevi in 282 pupils of 3 to 17 years
of age, 53.9% of whom were boys. Five years later a repeat exam was conducted in 148 students of 8 to 22 years of
age, 49.3% of whom were males. The association between the age, skin phototype, eye color, hair color and ethnic
group of the pupils and their parents and the presence of melanocytic nevi was analyzed at the beginning and at the
end of the study.

Resurrs: There was a significant increase in cases of melanocytic nevi and dysplastic nevi at the follow-up examination.
The number of melanocytic nevi was greater in boys than in girls in both covered and exposed areas of skin. Likelihood
analysis calculated using the odds ratio showed that boys were more likely to develop melanocytic nevi than girls and
that the children of non-mixed and mixed race with lighter hair were more likely to develop melanocytic nevi than
those of other ethnic groups and those with dark hair. Children with skin phototype I were more likely to develop
melanocytic nevi in covered areas of skin compared to those with skin types II or III.

Concrusions: These data show that individuals of Dutch descent were more likely to develop melanocytic nevi than
individuals of other ethnic origins.
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INTRODUCAO

O desenvolvimento dos nevos melanociticos (NM)
tem sido objeto de inimeros estudos epidemiolégicos.
Os resultados obtidos nos estudos do tipo caso-controle
tém demonstrado relacio significativa entre nimero de
NM, principalmente, de nevo displasico (ND), e a maior
probabilidade de desenvolvimento de melanoma
cutineo, embora sem consenso."*

Estudos epidemiolégicos para avaliar o
desenvolvimento de NM envolvem, geralmente, a
contagem de nevos em todo O corpo ou em parte
dele.” O modelo ideal para avaliar o desenvolvimento
de NM ¢ a confirmacao histolégica, tarefa dificil de ser
executada em larga escala. As lesdes melanociticas
contaveis incluem os nevos juncional, composto e
intradérmico e o lentigo simples, que nao deve ser
contado separadamente.’

Individuos com olhos claros, cabelos louros ou
ruivos, pele clara propensa a queimadura solar e
pouca capacidade de bronzear-se teriam tendéncia a
desenvolver elevado niimero de nevos melanociticos.
Essa relacio nio € significativa em todos os estudos.”
' Estudos em adultos demonstram relagdo
significativa entre elevado namero de NM, pele mais
escura e cabelos escuros.”"

A radiacao ultravioleta é o estimulo ambiental
mais comum na proliferacio melanocitica e no
desenvolvimento dos NM e desempenha importante
papel na relacao entre o nimero de NM e a
probabilidade de desenvolvimento do melanoma.*""
Alguns NMs podem revelar predisposicao genética
para proliferacio melanocitaria ou para desenvolver
melanécitos com comportamento de alto risco. O
maijor risco de melanoma em individuos com namero
elevado de NMs pode refletir a probabilidade
aumentada de malignizacao devido ao aumento total
de melandcitos na pele.”

Estudos epidemiolégicos que relacionam
fenotipo dos individuos com menos capacidade de se
bronzear ao desenvolvimento de NM sao conflitantes
e pode nao haver relagao entre tipo de pele e nimero
de nevos.” A histologia da pele intensamente exposta
ao sol nos individuos com fot6tipos I e 1I revelou
melandcitos anormais.'”” Os NMs estio em maior
concentragio nas Aareas expostas € em menor
concentragao nas nao expostas; todavia, uma grande
concentragado em areas nio intensamente expostas,
ou com exposicao solar eventual, pode ser explicada
pela teoria da “exposi¢io recreativa intermitente”."’

Episédios de queimadura solar grave na
infincia estio associados ao risco elevado de
desenvolvimento de melanoma e carcinoma
basocelular na vida adulta.” Criancas que habitam
areas com alto indice de radiacdo solar (préximas do
Equador) tém maior quantidade de nevos
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melanociticos.”'***' Mesmo niveis moderados de

radiacao ultravioleta podem estar relacionados com
elevado nimero desses nevos.”** Cinquenta por
cento a 80% dos danos causados pela exposi¢ao ao sol
ocorrem na infincia e adolescéncia. Também nessa
época a intensa e intermitente exposicio ao sol causa
queimaduras na pele e aumenta a probabilidade de
surgimento do melanoma cutineo.”

As histérias naturais do nevo e do melanoma
tém relevancia geral como o Gnico modelo visivel do
desenvolvimento neoplasico. Devido a localizagao na
pele e a sintese de pigmento, lesoes proliferativas de
melanécitos podem ser percebidas com diadmetros
muito pequenos (de 0,1cm a 0,2cm) e mais facilmente
reconhecidas que os tumores internos.

O conhecimento da distribui¢io e causa dos
NMs avancga lentamente, pois nao ha concordincia
quanto a parametros uniformes. Nao ha consenso
sobre a distribuicio topografica dos nevos e como
contia-los, e estudos coortes pouco executados siao
mais fiéis que estudos de prevaléncia para avaliar o
comportamento dos NMs nas criangas e adolescentes.
No Brasil, destaca-se um estudo clinico de NMs
congénitos em crianca e adolescente e outro de
frequéncia e distribui¢io corporea de NM adquirido.”
» Estudos futuros da sua biologia podem elucidar a
chave para a génese do melanoma e sua prevencio."
Estudos prospectivos sao necessarios para sedimentar
a relacao entre fatores ambientais e mecanismos
melanogénicos. O conhecimento da origem e a
histéria natural dos nevos melanociticos devem ser
valorizados para prevencao dos canceres da pele,
principalmente, do melanoma cutineo.'"

A migracao proporcionou importantes
modificagoes na estrutura genética e antropolégica da
populacio autéctone. Correntes migratorias
trouxeram ao Brasil varios grupos populacionais,
entre eles, os europeus, que se fixaram,
principalmente, nas regioes Sul e Sudeste. Para avaliar
os resultados da mistura de ragas e as influéncias que
a populagio nativa sofreu, seria necessario investigar
sistematicamente a composicao genética e
antropoloégica dos grupos populacionais e, por isso,
esses estudos sdao raros no Brasil. Decorridos muitos
anos dessas correntes migratOrias, poucos grupos
mantiveram-se isolados em comunidades fechadas.

A populacio escolhida para este estudo é
composta por holandeses e seus descendentes que se
mantiveram isolados em comunidade fechada -
casando-se e tendo filhos dentro do mesmo grupo,
conservando as caracteristicas da pele, dos cabelos e
dos olhos, sob condi¢coes ambientais diferentes das do
seu pais de origem, a Holanda.

O objetivo inicial deste estudo foi verificar o
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desenvolvimento de NMs nos alunos (n=282) de uma
escola particular composta, majoritariamente, por
descendentes de holandeses na cidade de Holambra e
reexamina-los cinco anos depois. No periodo de 25 de
agosto de 1999 a 30 de maio de 2001, foi realizado
estudo coorte para contagem de NMs nos 282 alunos
(53,9% meninos) com idades entre trés e 17 anos. O
reexame foi realizado em 148 alunos (52,43% que
responderam a reconvocag¢ao) do grupo inicial entre
27 de setembro de 2006 e 16 de maio de 2007.

MATERIAIS E METODOS

Um estudo coorte com 282 alunos (53,9%
meninos), com idades entre trés e 17 anos, foi
realizado entre 25 de agosto de 1999 e 30 de maio de
2001, numa escola composta, em sua maioria, por
holandeses e seus descendentes para descrever os
NMs e verificar a relagio destes com o sexo, a idade, o
fototipo, a cor dos olhos, a cor dos cabelos e a etnia.
Nao houve critérios para exclusao. Os participantes
nio receberam remuneracio.

Dos 282 alunos do estudo coorte inicial, 148
(52,43% do total de alunos do estudo coorte inicial),
sendo 73 (49,32%) meninos e 75 (50,67%) meninas,
com idades entre oito e 22 anos, participaram de novo
exame para contagem de NMs; 110 nao responderam
ao convite; um faleceu logo apds a primeira
investigagio e 23 nao concordaram com O novo
exame, realizado no periodo de 27 de setembro de
2006 a 16 de maio de 2007.

Ambas as investigacoes foram realizadas pelo
mesmo dermatologista. Compararam-se 0s exames
dermatolégicos inicial e final somente do grupo de
148 alunos. Os alunos que niao participaram do
segundo estudo nao tiveram seus dados computados
no presente trabalho. O critério de inclusao foi ter
participado da amostra inicial.

Este estudo, aprovado pela Subcomissio de
P6s-Graduagio em Clinica Médica da Faculdade de
Ciéncias Médicas e outorgado pela Universidade
Estadual de Campinas, foi tema da dissertacao de
mestrado e da tese de doutorado do autor. O exame
foi realizado apds consentimento poés-informado
assinado pelos pais e registrado na Escola Sao Paulo.
A escola escolhida situa-se em Holambra, fundada em
1948 por holandeses, localizada no nordeste do
estado de Sao Paulo (altitude de 600m; longitude
oeste 47,03° e latitude sul 22,37°;, 64km? de area da
unidade territorial; 9.111 habitantes, sendo
aproximadamente 1.500 imigrantes holandeses e
descendentes; cultivo de flores como principal
atividade econdmica).

Os alunos foram examinados e fotografados
depois de seus pais terem assinado termo de
consentimento poés-informado. Na ficha clinica,

identificaram-se o aluno, seus pais e as varidveis
independentes: idade, sexo, fototipo, cor dos olhos e dos
cabelos, grupo étnico e presenca de nevos melanociticos.

A cor dos olhos foi classificada em clara (azul e
verde) e escura (marrom) e a dos cabelos, em clara
(ruiva e loira) e escura (marrom € negra). Em relagao
a etnia: a) nao miscigenado: individuo caucasoide,
holandés ou filho de pais holandeses; b) miscigenado:
individuo que tem um dos pais holandés casado com
conjuge nao holandés; c) outros: individuo sem
ascendéncia holandesa.

Consideraram-se como lesdes contaveis os
nevos melanociticos. Nao foi feita distincao entre NM
e lentigo simples.” Definiu-se NM como lesio
pigmentada, maculosa, plana, ligeiramente elevada,
papulosa, papilomatosa, cupuliforme e pedunculada,
com borda lisa e bem definida, superficie lisa ou
irregular e tonalidade variando do marrom-claro ao
escuro ou negra.

Definiu-se ND como lesio maculosa ou
maculopapular com bordas imprecisas, limites mal
definidos, pigmentagio irregular, com varias
tonalidades de marrom, réseas ou enegrecidas.

Os nevos foram assinalados, fotografados
digitalmente e classificados de acordo com o tamanho
(< e >6mm de didmetro) e localizacio anatOmica na
pele (areas nao expostas — in — a luz solar, como couro
cabeludo, regiao submandibular, porcao anterior do
torax, abdomen, dorso, axilas, faces internas dos
bragos e antebracos, palma das maos, regiao glatea,
coxas e planta dos pés, e adreas expostas — out — como
face, superficie posterior do pescoco, orelhas, V do
decote, faces externas dos bragos e antebragos, dorso
das maos, pernas e dorso dos pés.

Nao foram consideradas lesdes contaveis
efélides, lentigo solar, queratose seborreica e mancha
café com leite.’

Assinalou-se a ocorréncia de efélides,
manifestacao dermatolégica, que sinaliza maior chance
de aumento no numero de nevos melanociticos."
Definiu-se efélide como pequenas manchas de
coloracio marrom-clara, marrom-escura e ferruginosa,
com tendéncia a aglomerar-se nas areas expostas a luz
solar, como face, porcao superior do dorso, regiao
cervical posterior, ombros e V do decote. A efélide
deve ser diferenciada do lentigo simples.’

A documentacao fotografica foi realizada com
camera digital (D) reflexa Nikon® D-200, lente Micro-
NIKKOR®, 55mm, lente com foco automaitico (AF)
NIKKOR®, 50mm, 1:1,8, flash eletronico acoplado e
sistema de leitura fotométrica através da lente (TTL) e
flash circular.

As lesoes dermatologicas foram catalogadas nas
fichas clinicas de acordo com o padrao do programa
Microsoft Excel® 2002.
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As variaveis estudadas foram registradas em
tabelas de frequéncia das varidveis categdricas (sexo,
idade, fot6tipo, cor dos olhos, cor dos cabelos, etnia),
com os valores de frequéncia absoluta (n) e
percentual (%), e estatisticas descritivas (com medidas
de posicio e dispersao) das varidveis continuas
(idade, nimero de nevos). Para comparar as variaveis
categoricas entre as lesoes, utilizaram-se os testes qui-
quadrado e/ou exato de Fisher (para valores
esperados menores que 5). Para comparar as variiveis
numéricas entre as lesoes, utilizou-se o teste de
Mann-Whitney. Para analisar a alteracao das variaveis
entre o inicio e o final do estudo, empregou-se o teste
de McNemar para varidveis categoricas € o teste de
Wilcoxon para amostras relacionadas as variaveis
continuas, devido a auséncia de distribuicio normal
das variaveis. O nivel de significincia adotado para os
testes estatisticos foi de 5% (p<0,05). Para o
tratamento  estatistico, usou-se 0 programa
computacional The SAS System for Windows
(Statistical Analysis System), versio 6.12. SAS
Institute Inc., 1989 - 1996, Cary, NC, EUA.

RESULTADOS

Dos 282 alunos do estudo coorte inicial, 148,
73 deles (49,32% meninos) e 75 (50,67% meninas)
participaram de novo exame para contagem de nevos
melanociticos. A Tabela 1 mostra a distribuicao dos
alunos entre as faixas etarias no final do estudo. O
valor da média de idades correspondeu a 13,32 (DP
3,23) e a mediana, a 13,00 (variagao de 8,00 a 16,00).
A distribuicao dos alunos nas diversas etnias também
esta demonstrada na Tabela 1. Em relagao a etnia do
pai, verificou-se que 37 (25,00%) eram holandeses, 51
(34,46%), descendentes de holandeses, 55 (37,16%),
brasileiros e cinco (3,38%) pertenciam ao grupo
“outros”. Quanto a etnia materna, verificou-se que 21
(14,19%) eram  holandesas, 47 (31,76%),
descendentes de holandeses, 72 (48,64%), brasileiras
e oito (5,41%) pertenciam ao grupo “outros”.

Noventa e sete alunos (65,54%) tinham o
fototipo I, 48 (32,43%), o fototipo II e trés (2,03%), o
fotétipo II1.

Houve predominio de alunos com olhos
escuros no final do estudo (Tabela 1). Quanto a cor
dos cabelos, 84 (56,75%) tinham cabelos de cor clara
(ruiva ou loira) e 64 (43,25%), de cor escura (marrom
ou negra), no inicio do estudo. No seguimento, houve
predominio de alunos com cabelos escuros (Tabela 1).

No inicio do estudo, 64 alunos (43,24%) tinham
NM<6mm e 84 (56,76%) nao tinham. No seguimento,
146 (98,65%) tinham NM e dois (1,35%) nao. O
primeiro exame revelou que 38,51% tinham nevos nas
areas cobertas e, no final, 97,97%. No inicio do estudo,
14,19% tinham nevos nas areas expostas e, no final,
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94,59%. Foram assinalados dois alunos (1,35%) com
ND<6mm no primeiro exame. No seguimento,
verificou-se que nove (6,08%) tinham ND, sendo que
sete tinham ND<6mm e dois tinham ND>6mm. Todos
os NDs estavam presentes nas areas cobertas.

Dos 148 examinados, 39 (206,35%), sendo 20
meninos € 19 meninas, tinham efélides na primeira
avaliacio e 92 (62,16%), sendo 49 meninos e 43
meninas, no seguimento. A ocorréncia simultinea de
efélides e NMs foi verificada em 14 alunos (9,45%),
sendo 11 meninos (7,43%) e trés meninas (2,03%), no
inicio do estudo. No seguimento, a ocorréncia
simultinea foi verificada em 90 alunos (60,81%),
sendo 48 meninos (32,43%) e 42 meninas (28,37%).

DISCUSSAO

No presente estudo, realizado com 148 alunos
que também tinham sido submetidos ao exame inicial,
o exame foi executado pelo mesmo dermatologista,
em dois momentos distintos, com intervalo de cinco
anos, propiciando exata mensuracio das lesoes
dermatolégicas, com documentacao iconografica. Os
resultados foram obtidos comparando-se os achados
no mesmo grupo de 148 alunos no estudo inicial e no
final, sob os mesmos critérios de avaliacao. Este é um
estudo nao experimental, seccional e coorte de
natureza longitudinal. Os estudos do tipo coorte sio
pouco executados e sio mais fiéis que os estudos de
prevaléncia para avaliar o comportamento dos NMs
nas criangas € nos adolescentes. Ainda nao existem
parametros uniformes para a contagem de nevos e a
verificagio da distribuicao topografica. Por este
motivo, e também para propiciar a reprodutibilidade
deste estudo, utilizou-se o protocolo adotado pela
maioria dos estudos epidemiolégicos de nevos
melanociticos.’

Os antepassados holandeses dos alunos
casaram-se e tiveram filhos dentro do seu préprio
grupo, mantendo as caracteristicas fisicas mais
comuns entre eles, como pele, olhos e cabelos claros,
viveram no mesmo local, com poucos deslocamentos
pelo pais, e, por desempenhar atividade profissional
semelhante, o cultivo de flores, estavam expostos a
radiacao ultravioleta.

A cidade de Holambra, local do estudo, esta
localizada na longitude oeste 47,03° e latitude sul 22,37°.
Viarios estudos epidemiolégicos tém demonstrado
relacao significativa entre o desenvolvimento de NM e a
exposicao ao sol de grupos populacionais nas regioes
proximas 2 linha do Equador. ™'

A miscigenacio com a populagio brasileira
tornou-se significativa somente a partir da terceira
geragao. O grupo de alunos avaliado consistiu em um
terco de individuos nao miscigenados (composto por
holandeses ou filhos de pais holandeses), um terco de
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TaBELA 1: Anilise de regressio logistica univariada para nimero total de nevos, nevos in e nevos out no final

do estudo
Nevos (total) Nevos in Nevos out
<30 (n=72) <15 (n=72) <15 (n=77)
>30 (n=76) >15 (n=76) >15 (n=71)
Variavel N (%) p-valor/ OR/ IC95%OR’ p-valor/ OR/ IC95%OR’ p-valor/OR/ IC95%OR’
Idade
8-12 62 (41,9%) - 1,00 - - 1,00 — - 1,00 —
13-17 70 (47,3%) 0,743 1,12 (0,57-2,22) 0,594 0,83 (0,42-1,65) 0,983 1,01 (0,51-2,00)
18-22 16 (10,8%) 0,999 1,00 (0,33-3,00) 0,829 1,13 (0,37-3,42) 0,741 0,83 (0,27-2,51
Sexo
Meninas 75 (50,7%) — 1,00 - - 1,00 — - 1,00 —
Meninos 73 (49,3%) <0,001 3,63 (1,84-7,16) 0,002 2,87 (1,47-5,59) 0,009 241 (1,24-4,66)
Fototipo
I+ 51 (34,5%) - 1,00 - - 1,00 — - 1,00 —
I 97 (65,5%) 0,074 187  (0,94-3,72) <0,001 4,07 (1,96-8,44) 0,394 1,35 (0,68-2,66)
Cor dos olhos
Escura 101 (68,2%) - 1,00 - - 1,00 - - 1,00 -
Clara 47 31,8%) 0,174 1,63 (0,81-3,28) 0,006 2,76 (1,33-5,73) 0,873 1,06 (0,53-2,12)
Nevos (total) Nevos in Nevos out
<30 (n=72) <15 (n=72) <15 (n=77)
>30 (n=76) >15 (n=76) >15 (n=71)
Variavel N (%) p-valor/OR/IC95%OR’ p-valor/OR/IC95%OR p-valor/OR/IC95%OR’
Cor dos olhos
Escura 84 (56,8%) - 1,00 - - 1,00 - - 1,00 -
Clara 64 (43,2%) 0,089 1,77  (0,92-3,42) <0,001 3,16 (1,60-6,25) 0,667 1,15 (0,60-2,21)
Etnia
Outras 42 (28,4%) - 1,00 - - 1,00 - - 1,00 -
Misc, 56 (37,8%) 0,032 248 (1,08-5,69) 0,032 2,48 (1,08-5,69) 0,146 1,82 (0,81-4,10)
Nio misc. 50 (33,8%) 0,007 3,26 (1,38-7,70) 0,007 3,26 (1,38-7,70) 0,595 1,25 (0,55-2,87)

* OR = Razdo de risco para maior niimero total de nevos, nevos in e nevos out; IC95% = Intervalo de 95% de confianca para OR

miscigenados (composto por um dos pais holandés e
o cOnjuge nao holandés) e um terco denominado
“outros” (composto por alunos com origem distinta
do grupo étnico nio miscigenado e do grupo étnico
miscigenado). Neste ultimo grupo, identificaram-se
estudantes com antepassados de origem brasileira,
italiana, japonesa, francesa e alema.

A associacdo entre fototipos I e I, ocorréncia de
nevo e risco aumentado para ciancer da pele, mais
especificamente, o melanoma, ¢é amplamente
discutida na literatura.*”* A ocorréncia do fotétipo 1
nio ¢é exclusiva do grupo de estudantes nao
miscigenados. Assinalaram-se individuos do fot6tipo 1
entre brasileiros e individuos miscigenados, com a
mesma probabilidade de sofrer danos causados pela
exposi¢cio ao sol. Os individuos com fendtipos

caracterizados por pele mais escura resultam da
miscigenacio de grupos étnicos.”

As efélides ocorrem com maior frequéncia nos
individuos com fotétipos I e 1I, cabelos loiros ou rui-
vos, olhos claros, idades entre seis ¢ 18 anos e apds
exposi¢ao solar, principalmente, ap6s queimadura
solar. Essa relagao nao ¢ significativa em todos os estu-
dos.*” Dos 92 alunos com efélides, foi significativa a
maior ocorréncia desse sinal nos 42 (84,00%) nao mis-
cigenados e nos 38 (67,86%) miscigenados
(»<0,001), e nao foi significativa nos 12 (28,57%) per-
tencentes ao grupo “outros”. Dos 56 que nio pos-
suiam efélides, 30 (71,43%) pertenciam ao grupo
étnico “outros” (teste qui-quadrado; p<0,001). A
maior ocorréncia de efélides foi significativa nos alu-
nos com pai holandés ou descendente de holandeses
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(»<0,001), com mae holandesa ou descendente de
holandeses (»<0,001), nos que apresentavam foto-
tipo I (p<0,001), nos com olhos claros (p=0,005) e
nos com cabelos claros (p<0,001) no final do estudo.
Foi significativa a relacao entre presenca de efélides e
maior chance de desenvolvimento de NM, em concor-
dancia com alguns estudos."

Estudos prospectivos parcimoniosos discorrem
sobre prevaléncia de nevos e correlacio com fatores
ambientais na sua génese.”**'"” H4 relatos do
aumento no namero dos nevos na faixa etaria entre
oito e 15 anos, com aumento, geralmente, nao linear
apos esse periodo.”™ A ocorréncia de elevado
nimero de nevos estd relacionada ao risco para
desenvolvimento de carcinoma e melanoma na vida
adulta.*"

A relagdo entre exposicio ao sol e génese dos
NMs é tanto defendida como refutada.®®

A contagem de nevos revelou um aumento
significativo no numero total nas criangas € nos
adolescentes da amostra deste estudo. Houve valor
significativo da mediana para o namero de NMs entre
o inicio e o final do estudo, que correspondeu a 31,50
(variacao de 0,00-174,00; p<0,001).

Houve aumento significativo no numero de
alunos com nevos nas areas cobertas e expostas. Os
valores da mediana para NM iz foi de 14,00 (variagao
de 2,00-74,00), (»<0,001) e a de NM out foi de 12,00
(variacao de 3,00-100,00; p<0,001).

Alguns estudos tém demonstrado maior
ocorréncia de NMs nos individuos com cabelos
claros.*>®" Na nossa investigacio, houve diferenca,
porém nao significativa, entre nimero total de nevos
e cor dos cabelos. Todavia, esta demonstrado na
tabela 2 que os individuos com cabelos claros tém 2,2
vezes mais chance de desenvolver NM nas dareas
cobertas do que os que tém cabelos escuros.

Wiecker et al. verificaram forte relacao entre o
desenvolvimento de NM num grupo de 1.812 criancgas
(entre dois e sete anos) com o numero de NM nos
pais, refor¢cando a origem dos nevos como possivel
fator hereditario. Concluiram que a exposicao ao sol,
mesmo moderada e sem episédios de queimadura
solar no verao, ¢ suficiente para induzir
desenvolvimento de NM e acreditam que seus
achados tenham impacto direto nos conceitos de
estratégias de preven¢ao. Demonstramos que o0s
alunos com etnia nio miscigenada, caucasoide,
holandeses ou filhos de pais holandeses, tiveram 3,9
vezes mais probabilidade de desenvolver NM,
enquanto que alunos com etnia miscigenada, com um
dos pais holandés casado com cénjuge nao holandés,
tiveram 2,8 vezes mais chance (Tabela 2).

A anilise da ocorréncia de NM entre 0s sexos
revelou que os meninos tiveram numero total de NM
com mediana de 45,00 (variagio de 1,00-174,00;
p<0,001), maior do que as meninas. O estudo revelou
que os meninos tém 4,0 vezes mais chance de

TABELA 2: Anilise de regressao logistica multivariada para nimero total de nevos, nevos in e nevos out no final
do estudo (Critério Stepwise de selecio de variaveis)

Nevos (total) Nevos in Nevos out
<30 (n=72) <15 (n=72) <15 (n=77)
>30 (n=76) >15 (n=76) >15 (n=71)
Variavel N % p-valor/ OR/ IC95%OR p-valor/ OR/ IC95%O0R p-valor/OR/  IC95%OR’
Sexo
Meninas 75 50,7 - 1,00 - - 1,00 - - 1,00 -
Meninos 73 49,3 <0,001 4,04 (1,98-8,25) 0,001 3,26 (1,59-6,70) 0,009 2,41 (1,24-4,60)
Fotétipo
II+111 51 34,5 - 1,00 - - 1,00 - - 1,00 -
I 97 65,5 0,074 1,87  (0,94-3,72) <0,001 4,56 (2,11-9,84) 0,394 1,35 (0,68-2,606)
Cor dos olhos
Escura 84 56,8 - 1,00 - - 1,00 - - 1,00 -
Clara 64 432 0,089 1,77  (0,92-3,42) <0,001 2,23 (1,05-4,74) 0,667 1,15 (0,60-2,21)
Etnia
Outras 42 28,4 - 1,00 - - 1,00 - - 1,00 -
Misc, 56 37,8 0,024 2,77  (1,14-6,71) 0,032 2,48 (1,08-5,69) 0,146 1,82 (0,81-4,10)
Nao misc. 50 33,8 0,004 3,88 (1,55-9,75) 0,007 3,26 (1,38-7,70) 0,595 1,25 (0,55-2,87)

* OR =Razdo de risco para maior niimero total de nevos, nevos in e nevos out; IC95% = Intervalo de 95% de confianca para OR
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desenvolver elevado nimero de nevos (p<0,001,
IC95% OR: 1,98-8,25) do que as meninas (Tabela 2). A
ocorréncia de NM nas areas cobertas e expostas é
também predominante no sexo masculino (Tabela 2).
A razao dessa diferenca significativa entre os sexos ¢é
desconhecida.”® Virios autores tém demonstrado os
mesmos resultados.>**"” %

Nao ha consenso quanto a relacio entre as
caracteristicas fenotipicas, marcador de risco,
especialmente, a cor da pele e o desenvolvimento de
NM em criangas.* Verificamos que os alunos com
fototipo I tém 3,6 vezes mais chance (p=0,002, IC95%
OR: 1,55-6,67) de desenvolver NM do que os com
fotétipos II e III. Os alunos com fot6tipo I tém 4,6
vezes mais probabilidade de desenvolver maior
namero de nevos nas dreas cobertas (p<0,001, IC95%
OR: 2,11-9,84) que os com fot6tipos II e III. Individuos
com menor capacidade de se bronzear tém maior
chance de desenvolver elevado nimero de NM.'"'**

Observamos que houve diminuig¢ao significativa
no numero de alunos com a cor dos cabelos loira e
ruiva e aumento no nimero de individuos com a cor
dos cabelos mais escura, castanho e negra, no final do
estudo (teste de simetria de Bowker; p=0,026 e teste
de McNemar; p<0,001). Essa observacao poderia ser
explicada pela instabilidade das caracteristicas
fenotipicas (cor dos cabelos e dos olhos) nos
primeiros anos de vida. A relagio entre o nimero de
NMs e a cor dos cabelos nio tem sido associada de
maneira significativa, mas ha relatos de maior
ocorréncia de NM nos individuos com cabelos
claros.”*"*'*?* Qutros relatam maior ocorréncia de NMs
nos individuos com cabelos escuros. Alguns
individuos com a pele muito clara e muito sensivel a
radiacao solar, com maior propensio para sofrer
queimaduras solares, tém maior chance de
desenvolver NMs adquiridos, mesmo que a cor dos
cabelos seja escura.'""

Verificamos que os alunos com cabelos claros
(ruivos ou loiros) tém 2,2 vezes mais chance de
desenvolver maior numero de nevos nas areas
cobertas (»p=0,036, IC95% OR: 1,05-4,74) do que os
alunos com cabelos escuros (Tabela 2).

A relagao entre a cor dos olhos € o niumero de
NMs nao é uniforme e, em geral, o nimero de NM ¢é
maior nos individuos com olhos claros."”* No
presente estudo, nio houve relacao significante entre
a cor dos olhos e o nimero de nevos melanociticos.

O nimero de NMs aumenta fortemente até o
final da adolescéncia e nao aumenta de maneira linear
depois disso.” Avaliamos virias faixas etdrias, de oito a
22 anos, e nao houve aquisi¢ao significativa de NM
entre os grupos. O primeiro estudo coorte indicou
que o numero de NMs foi significativamente maior
nos alunos com idades entre 13 e 17 anos, mas isso

nio foi observado na segunda avaliacio. No
seguimento, verificou-se discreta tendéncia de
aumento de NMs nas dreas cobertas na faixa etaria
maior que 18 anos ou igual a 18 anos. Em relacao ao
nimero de NMs nas areas expostas, observou-se
maior ocorréncia, porém nao significativa, na faixa
etaria entre 13 € 17 anos.

Alguns estudos tém relacionado de maneira
significativa a origem étnica e alguns tracos fisicos
com a maior chance de desenvolver NM e
melanoma.”®” Constatamos maior ocorréncia de NM
nos alunos ndao miscigenados (62,00%) e
miscigenados (55,36%) do que no grupo “outros”.
Todavia, nio houve relagiao significante entre o
ndmero de nevos e a etnia materna ou paterna no
final do estudo. A comparacao entre a ocorréncia de
nevos nas areas cobertas e nas ireas expostas revelou
maior frequéncia de nevos nas dreas cobertas nos
meninos (64,38%), nos individuos com fotétipo 1
(62,89%), nos individuos com olhos claros (68,89%) e
no grupo étnico nio miscigenado (62,00%). Nos
meninos, houve maior ocorréncia de nevos nas areas
nao expostas. Um estudo antropomorfico
anteriormente realizado na mesma escola verificou
que os alunos tém longos periodos de exposicao solar
nas atividades fisicas curriculares e extracurriculares.
O mesmo estudo descobriu que os meninos estio
mais sujeitos 2 exposicao solar do que as meninas.*

A evolucao para ND e as modificagoes ocorridas
nos nevos ao longo dos anos podem ser explicadas
por mecanismos genotipicos envolvidos na sua
génese. Um grande numero de nevos observados
media 1Imm de didmetro. Alguns autores sugerem que
os melandcitos presentes no tronco seriam menos
resistentes aos efeitos da radiacao UV, se comparados
com os de outras 4reas, como na face.” Melandcitos
menos adaptados a exposi¢ao intermitente dos raios
UV teriam tendéncia a produzir NMs com grandes
dimensées, caracterizados como nevos atipicos.”

A documentacao fotografica digital auxiliou na
recontagem dos nevos. Mesmo tendo padronizado a
dimensio do NM em <6mm e >6mm, nio foram
verificados NMs maiores do que 4mm, salvo dois NDs
detectados no seguimento.

Observou-se, no final do estudo, que nao houve
relagdo significativa entre a presenca de nevos
displasicos e as variaveis género, idade, etnia, etnia
paterna e materna, fotétipo, cor dos olhos e dos cabelos.

CONCLUSAO

O método escolhido para a contagem e a
verificagio da distribuicio topogrifica de NMs
mostrou-se eficaz e facilmente reprodutivel.

O emprego do equipamento fotografico digital
foi imprescindivel na criagio de um banco de dados,
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possibilitando a anilise das imagens dermatologicas
em dois momentos distintos e observacoes futuras.

Demonstramos que a associa¢io entre fatores
ambientais e genéticos determinou aumento
significativo no surgimento de NMs no grupo
estudado.

Os individuos com fotétipo I devem ser
orientados quanto a possibilidade aumentada de
ocorréncia de NMs e melanoma e quanto as formas de
protecao.
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