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Retrospective study of patients with cutaneous melanoma treated at the Federal
University of Sao Paulo.
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RESUMDO

Objetivo: avaliar as caracteristicas dos pacientes portadores de melanoma cutaneo atendidos no Hospital Séo Paulo -
UNIFESP. Métodos: estudo retrospectivo de 184 casos de melanoma cutaneo. Foram analisadas as informacoes sobre
sexo, idade, caracteristicas do tumor, caracteristicas histolégicas e estadiamento. Resultados: a média de idade ao
diagnostico foi de 58,7 anos, com distribuicdo etaria homogénea entre os sexos e predomindncia em individuos brancos
(70,6%). Observou-se acometimento predominante de tronco, em homens (36,7%), e de membros inferiores, em
mulheres (42%). A exposicao solar, com queimaduras, foi mais comum entre homens (31,2%) do que entre mulheres
(23,5%). Houve aumento de aproximadamente trés vezes no acometimento linfonodal quando o indice mitético subia
de zero (11,9%) para uma ou mais mitoses por campo (36,2%), e aumento progressivo do acometimento linfonodal e
de desfechos ruins quanto maior a espessura de Breslow: 10,2% quando menor do que 1Tmm e 59,2% quando maior
do que 4mm. Conclusao: as caracteristicas dos pacientes portadores de melanoma cutaneo atendidos no Hospital Séo
Paulo sdo semelhantes as encontradas na literatura.

Descritores: Melanoma. Neoplasias Cutaneas. Mitose. Fatores de Risco. Melanoma/epidemiologia.

INTRODUCAO

Océncer de pele é a forma mais comum de
cancer, representando cerca de 40 a 50%
de todos os canceres diagnosticados nos Estados
Unidos de acordo com a organizacao mundial da
saude’. Os canceres de pele sao primariamente
classificados como ndo melanoma e melanoma
(Figura 1). O melanoma representa uma pequena
porcentagem dos canceres de pele diagnosticados
anualmente (cerca de 3%), porém é responsavel por
grande parte das mortes causadas por tumores de
pele, chegando a 65% ao ano*®. A incidéncia do

melanoma continua aumentando progressivamente,

Figura 1. lentigo maligno melanoma, um subtipo de

com aumento aproximado de 33% nos homens e g ! ,
melanoma, na face a esquerda de uma paciente com fototipo |.

26% nas mulheres no periodo de 2002 a 2006’ e

com cerca de 90.000 casos novos e 10.000 mortes
nos Estados Unidos em 2017, de acordo com as
estatisticas da American Cancer Society.

Os principais fatores de risco relacionados
ao paciente sdo fototipo de pele, histéria pessoal
e familiar de melanoma, presenca de multiplos

nevos atipicos ou displasicos e fatores genéticos.
Além desses, fatores ambientais, como exposicao
solar intensa ou esporadica, causando queimaduras
com bolhas, e bronzeamento artificial com UVB,
tem importante papel no desenvolvimento do
melanoma®'. Infelizmente muitos pacientes sao
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diagnosticados em estadio avancado, ou ainda,
vivenciam progressao de doenca, a despeito dos
tratamentos instituidos. O melanoma evolui a
partir de diversas lesdes precursoras bem definidas,
antes que se torne invasivo e metastatico?®?,
Diversos estudos analisaram os fatores preditivos
de prognostico

destacando-se, em somatodria as caracteristicas

relacionados ao melanoma,
préprias do paciente, fatores relacionados ao tumor,
como espessura de Breslow, presenca de ulceracao
e indice mitético, que foram identificados como
os trés fatores independentes mais importantes na
analise dos desfechos dos pacientes??34,

Portanto o conhecimento da epidemiologia
e dos fatores de risco do melanoma cutaneo é de
interesse para todos aqueles que estudam e trabalham
com melanoma, incluindo cirurgides, dermatologistas,
oncologistas e médicos da atencao primaria, para o
desenvolvimento de novas campanhas de prevencao,
ampliagdo do conhecimento existente e publicacao
de dados para atingir os profissionais que ainda nao
possuem familiaridade com a doenca®.

Numerosos estudos tém investigado as
caracteristicas dos pacientes com melanoma e seus
fatores progndsticos, porém, registros da Ameérica
Latina e Brasil continuam escassos®. Desta forma,
através deste estudo, procuramos entender melhor
o perfil epidemiolégico e patologico dos pacientes
portadores de melanoma atendidos no Brasil e, assim,
melhorar as estratégias do cuidado em nosso meio.

METODOS

Estudo dados
epidemiolégicos coletados do Setor de Tumores

retrospectivo de

Cutaneos da Disciplina de Cirurgia Plastica do Hospital
Universitario da Universidade Federal de Sao Paulo
(UNIFESP). O estudo foi aprovado pelo Comité de
Ftica e Pesquisa da UNIFESP sob o nimero 0986/11.
Foi realizada andlise dos registros hospitalares e
ambulatoriais de 184 pacientes portadores de

melanoma cutaneo atendidos no Servico, de janeiro
de 2005 a dezembro de 2010, com base em um
protocolo que continha informacdes sobre sexo,
cor, idade, profissao, exposicao solar, caracteristicas
do tumor, localizacdo da lesdo, caracteristicas
histolégicas, estadiamento e seguimento dos mesmos
até o momento da finalizacao deste trabalho. Quanto
a localizacao das lesées, dividimos em macrorregioes:
cabeca e pescoco, tronco, membros superiores,
membros inferiores ou de localizacdo desconhecida.

Os dados coletados foram submetidos a
andlise estatistica, em que foram utilizados testes nao
paramétricos. O nivel de rejeicao da hipétese de nulidade
foi fixado em 5%, considerando-se significante valor de
p=0,05. Os resultados foram comparados a estudos

epidemiolégicos nacionais e internacionais.

RESULTADOS

Dos 184 pacientes, 103 (66 %) eram do sexo
feminino e 81 (44%) do sexo masculino. Quanto a
cor da pele, 130 (70,6%) foram classificados como
brancos e 51 (27,7%) como nao brancos (pardos,
negros e indigenas). Trés (1,6%) pacientes nao
tiveram informacoes sobre a cor da pele. A média de
idade dos pacientes analisados foi de 58,7 anos no
momento do diagnéstico. Dos pacientes analisados,
49 (26,6%) trabalhavam expostos ao sol, 133
(72,2%) trabalhavam sem exposicdao solar, e dois
(1,2%) nao informaram sobre suas profissoes.

Quantoaosaspectos histolégicos, 116(63,1%)
apresentavam ao menos uma mitose por campo (indice
mitético), 42 (22,8%) tinham indice mitético igual a
zero e, em 26 (14,1%), ndo tivemos acesso ao exame
histopatoldgico. Dos pacientes analisados, 125 (67,9%)
nao apresentaram metastases linfonodais, 58 (31,5%)
apresentaram acometimento linfonodal; em um (0,6%)
paciente ndo temos esta informacao.

A andlise nao mostrou diferenca significante
entre ossexos, com X2 calculadoiguala0,93(p=0,6086).
Quando analisamos a regido acometida em relacao
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ao sexo, encontramos diferencas estatisticamente
significantes. O acometimento de cabeca, pescoco e
tronco foi mais comum em homens e o de membros
superiores e inferiores foi mais comum e, mulheres: X?
calculado =11,12 (p=0,0111) (Tabela 1).

Tabela 1. Distribuicdo de sexo para as reqiées acometidas.

. Feminino Masculino

Regiao
N % N %

Cabeca e pescoco 17 17,0 23 29,1
Tronco 24 240 29 36,7
Membros superiores 17 17,0 9 11,3
Membros inferiores 42 42,0 18 229
Total 100 100 79 100

A0 compararmos a exposicdo com a regiao
acometida, os resultados sugerem uma relacao
entre a profissdo com exposicdo solar e a ocorréncia
de melanoma em cabeca e pescoco, evidenciando o
papel da exposicao solar na génese dessa neoplasia:
X? calculado =8,821 (p=0,0318) (Tabela 2). Foram
excluidos da analise sete pacientes (3,8%) sem
informacbes para fazer a comparacao.

Tabela 2. Distribuicao do fator de risco exposicdo dentro
das regibes acometidas.

(p=0,0056) (Tabela 3). Foram excluidos da a analise
15 pacientes (8,2%) sem informacdes para fazer a
comparacao.

Tabela 3. Distribuicdo do fator de risco queimadura solar
dentro das regiées acometidas.

Queimadura
Regiao Solar Total % de Sim
Sim  Nao
Cabeca e pescoco 20 19 39 51,2
Tronco 20 31 53 37,7
Membros superiores 9 17 24 37,5
Membros inferiores 9 44 53 16,9
Total 58 111 169 34

Notamos que quanto mais cefdlica a
regiao maior é a taxa de pacientes dentro dela
gue apresentam queimaduras como fator de risco,
evidenciando a baixa influéncia desse fator de risco
na génese de melanomas em regides mais baixas
e menos expostas. Ao compararmos a presenca
do fator de risco “exposicdo” com 0s sexos nao
obtivemos diferenca estatisticamente significante:
X? calculado =1,35 (p=0,2438) (Tabela 4). Foram
excluidos da analise dois pacientes (1,2%) que nao
tinham informacao sobre exposicao.

Regiao M Total % de Sim Tabela 4. Distribuicdo do fator de risco exposicdo dentro
Sim  Nao dos sexos.
Cabeca e pescoco 14 26 40 35,0 Exposicdo ,
«@ep ¢ Sexo : POSIc ~ Total % de Sim

Tronco 18 34 52 34,6 Sim

Membros superiores 9 17 26 34,6 Masculino 25 55 80 31,2
Membros inferiores 8 51 59 13,6 Feminino 24 78 102 23,5
Total 49 128 177 27,6 Total 49 133 182 30,2

Quando comparamos a incidéncia do
fator de risco queimadura com a regiao acometida,
a porcentagem de queimadura solar da cabeca e
pescoco foi significantemente maior do que nas
demais regides e, ainda, a presenca de queimaduras
relacionadas a pacientes com melanoma em

membros inferiores foi menor: X? calculado =12,59

Ao compararmos o indice mitético do
melanoma com o acometimento linfonodal durante
0 seguimento, a analise mostrou associacao
significante entre a presenca de uma ou mais
mitoses e a ocorréncia de metéstase linfonodal,
aumentando em 3,2 vezes o risco de metastases: X?

calculado =8,71 (p=0,0032) (Tabela 5).
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Tabela 5. Distribuicdo de acometimento linfonodal e
presenca de mitoses.

, Linfonodo "
Mitoses — : Total % de Positivo
Positivo Negativo
Presente 42 74 116 36,2
Ausente 5 37 42 11,9
Total 47 111 125 37,6

A relacao entre a espessura de Breslow,
obtida através do estudo anatomopatolégico e o
acometimento linfonodal, durante o seguimento,
mostrou associacao significante: X? calculado

=38,56 (p<0,0001) (Tabela 6).

Tabela 6. Distribuicao do acometimento linfonodal den-
tro das faixas de valor de Breslow.

Linfonodo .
Breslow — — Total % de Positivo
Positivo Negativo
In situ (O) 0 17 17 0,0
<1 4 35 39 10,2
1,01a2 8 24 32 25,0
2,01a4 5 20 25 25,0
>4 32 22 54 59,2
Total 58 126 184 31,5
DISCUSSAO

Importante observar que a coleta dos
dados foi prejudicada pela deficiéncia de registros
da instituicdo, assim como costuma ocorrer no
restante do Brasil®®*. Notamos que houve uma
prevaléncia de mulheres em relacdo aos homens,
situacao comumente descrita para todas as doencas
de pele. As razdes pelas quais existe essa disparidade
permanece desconhecida, mas provavelmente é
multifatorial, incluindo diferencas nas camadas da
pele e sua fisiologia, hormonios sexuais, idade, etnia,
estilo de vida, ocupacdo entre outros®-3°. Assim
como outros dados encontrados na literatura, ndo
houve diferenca significativa entre os sexos dentro
das faixas etarias mais acometidas‘®*. Quanto a
idade ao diagnostico, notamos maior incidéncia nos
pacientes acima de 50 anos.

Ao analisarmos os fatores de risco
notoriamente conhecidos para o desenvolvimento
de melanoma vimos que 70,6% dos pacientes
eram considerados brancos, dos quais 49,4%
tinham pele tipo | ou Il e 27,1% tinham cabelos
e olhos claros, evidenciando uma predisposicao
desses pacientes a ter melanoma pelo seu fenétipo.
O fator de risco mais prevalente nos pacientes
foi pele tipo | ou I, sequido da queimadura solar
com bolhas durante a vida. Ao compararmos as
regides acometidas com a histéria de queimaduras
solares vimos que regides mais expostas, como
cabeca e pescoco e tronco, estao mais relacionadas
com pacientes que apresentaram queimaduras
comparados aos pacientes que ndo apresentaram.
Como descrito por outros autores?®4446, as regides
mais acometidas foram cabeca e pescoco e tronco,
somando 50,1%.

Identificamos que os homens sdo mais
afetados em regides como cabeca, pescoco e
tronco, o que pode ser explicado por uma maior
exposicao solar no trabalho dos homens em relacao
as mulheres. Além disso, conseguimos observar
diferenca estatistica quando comparamos a
presenca de exposicdo solar com a area acometida,
evidenciando o papel da exposicao em melanomas
de cabeca e pescoco e tronco e sua baixa relacao
com regides menos expostas®.

A informacdo mais importante que o
estudo detectou em relacdo ao prognoéstico dos
pacientes surgiu através da analise da relacao entre
a presenca de mitoses e a espessura de Breslow
com o acometimento metastatico de linfonodos.
Verificamos que a presenca de apenas uma
mitose por campo na avaliacdo histopatoldgica
estd associada a metastase linfonodal, levando o
paciente ao estadio Ill, com mal prognéstico. Estes
pacientes tém indicacao de tratamento adjuvante
pela disseminacao da doenca, dado que esta de
acordo com diversos estudos internacionais*-4’.

Da mesma forma, a0 compararmaos as espessuras
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de Breslow com o acometimento linfonodal
notamos que quanto maior o Breslow, maior é o
risco de metastase. Nosso estudo vem reafirmar
essa informacdo importante, publicada na
revisao internacional sobre fatores progndsticos e
estadiamento do melanoma cutaneo, realizado pela
American Joint Comittee on Cancer*®4.

Em nosso estudo, encontramos diversas
informacdes que reafirmam a literatura existente até
hoje sobre fatores de risco mais incidentes para o

desenvolvimento do melanoma, como pele e olhos

ABSTRACT

claros, a exposicao ao sol e as queimaduras solares,
colocando os fatores de risco em duas categorias:
fatores fenotipicos e nao passiveis de prevencao,
e fatores externos, como a radiacdo solar, que é
passivel de prevencao®:>°,

Com isto, estimulamos medidas de
prevencao do melanoma, como campanhas de
diminuicdo a exposicdo solar e incentivo ao uso
de filtros solares, assim como, a identificacdo de
fatores de mal prognéstico, a fim de obter melhor

acompanhamento dos pacientes.

Objective: to evaluate the characteristics of the patients with cutaneous melanoma treated at the Sao Paulo Hospital -
UNIFESP Methods: we conducted a retrospective study of 184 cases of cutaneous melanoma. We analyzed information
on gender, age, tumor characteristics, histological characteristics and staging. Results: mean age at diagnosis was 58.7
years, with homogeneous age distribution between genders and predominance in white individuals (70.6%). There was
a predominance of trunk involvement in men (36.7%) and lower limbs in women (42%). Sun exposure, with sunburns,
was more common among males (31.2%) than among females (23.5%). There was an approximately three-fold increase
in lymph node involvement when the mitotic index rose from zero (11.9%) to one or more mitosis per field (36.2%). In
addition, the greater the Breslow thickness, the greater the lymph node involvement and poor the outcomes: 10.2%
when less than Tmm and 59.2% when greater than 4mm. Conclusion: the characteristics of patients with cutaneous
melanoma treated at Hospital Sdo Paulo are similar to those found in the literature.

Keywords: Melanoma. Skin Neoplasms. Mitosis. Risk Factors. Melanomalepidemiology.
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