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RESUMO

Introdugdo: o melanoma é a malignidade com incidéncia de n@®scimento e o cancer
cutdneo com maior letalidade. Santa Catarina étam@drasileiro com maior numero de
casos desse tumddbijetivos: estimar a taxa de mortalidade por melanoma em @nos,
correlaciona-la a variaveis histopatologicas dodum analisar a sobrevida dos pacientes.
Métodos: a amostra compreende 81 laudos de melanoma prirodtdneo, diagnosticados
em dois laboratérios de anatomia-patoldgica deidiopolis-SC, entre os dias 01 de janeiro
de 2002 e 31 de dezembro de 2003. O protocolo dquEa inclui idade, sexo, cor do
paciente e localizacdo anatbmica, tipo histologigray de invasédo, nivel de Clark, indice de
Breslow, infiltrado inflamatorio, ulceragéo, regés, invasdo angiolinfatica e estadiamento
do tumor. Foi feito contato telefGnico com os pat@e para verificar seu status (vivo, morto
por melanoma ou morto por outra causa). Para anédimtistica, utilizou-se o teste exato de
Fisher e a curva de sobrevida de Kaplan-Meier. Eatmlho foi aprovado pelo Comité de
Etica da UFSC.Resultados: o perfil dos pacientes foi: feminino, branco, 5kB80s,
melanoma invasivo em tronco ou membros, tipo extersuperficial, Breslow 2,63 mm. A
taxa de mortalidade por melanoma cutédneo foi déao,7 Maior entre homens (11,1%),
Breslow superior a 3,50 mm (50,0%), com ulceracZ® 3%0) e estadio IV (80,0%). A
sobrevida média foi de 56,70 mes&onclusdes:a taxa de mortalidade por melanoma
primério cutéaneo foi de 7,0%, e a ulceracdo e adesnento final foram os fatores com

significancia estatistica sobre o resultado.

Palavras Chavesmelanoma, mortalidade, sobrevida.
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ABSTRACT

Introduction : melanoma is the malignity which has the greatesiience, as well as the
most deadly cutaneous cancer. Santa Catarina Brmlian State that contributes the most
to increase this rat@bjectives: estimating the mortality rate caused by melanomévim
years, correlate it to the histopatological vaegtof the tumor and analyze the patients’
survival period.Methods: the sample comprises 81 reports of primary cutas@elanoma
diagnosed in two laboratories of pathological amgt@f Florian6polis-SC, from January 1,
2002 through December 31, 2003. The protocol cfaeh includes age, sex, patient’s color
and anatomical location, histological type, degre@vasion, level of Clark, Breslow index,
inflammatory reaction, ulceration, regression, adgmphatic invasion and tumor staging.
The patients were contacted by telephone to véngy status (alive, killed by melanoma or
dead for another reason). Fisher’'s exact test aad<aplan-Meier survival curve were used
for the statistical analysis. This work has beepraped by UFSC Committee of Ethics.
Results:the patient’s profile was: feminine, white, 51.3®&o0ld, invasive melanoma on the
trunk and limbs, extensive spreading type, Breshh®8 mm. The mortality rate caused by
cutaneous melanoma was 7.0%, greater among med%),1Breslow above 3.50mm
(50.0%), with ulceration (33.3%) and stage IV (80)0 The average survival period was
56.70 monthsConclusions:the mortality rate caused by primary cutaneous noeta was
7.0% and the ulceration and the final staging wieeefactors with statistic significance on the

result.

Key Words: melanoma, mortality, survival period
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1 INTRODUCAO

O melanoma maligno (MM) é um tipo de cancer deammigios melanécitos, em geral
de sitio primério cutaneo, podendo, eventualmentegir em outras areas, como mucosas €
olhos. Predomina em individuos brancos, apés arpgatie! com idade média do diagndstico
na faixa de 45 a 55 anos. A doenca acontece cagiiéineia discretamente maior no sexo
feminino, que também apresenta melhor prognéstico.

Fatores comportamentais e constitucionais contnbpara maior susceptibilidade ao
melanoma. Pele e olhos claros, presenca de efééigpssicdo impropria a luz solar, historia
prévia de cancer de pele, histéria familiar de mmtaa, nevo congénito e displasico estédo
entre os principais fatores de risco para essagmaéide® Além desses, a deplecdo da
camada de ozOnio na estratosfera e o aumento essidgade da luz ultravioleta podem ser
responsaveis, em parte, pelo aumento da incidéocraelanoma cutaneo. Em contraste com
o carcinoma escamocelular e basocelular, 0 meland@natem uma relacédo direta com o
acimulo & exposicéo sofar.

Entre os canceres de pele, 0 melanoma contribuiagmnas 4% a 5% dos casos, porém
provoca a maioria das mortes por malignidades ea&MA elevada letalidade do melanoma
apoia-se no seu alto potencial de produzir meistamo enviar células tumorais para os
outros 6rg&os.Pode surgir a partir de uma pele normal ou de lesd@o pigmentada. A
manifestagdo da doenca na pele normal se da cqrarecamento de uma mancha escura de
bordos irregulares acompanhada de prurido, sangtano& descamacéao. Em casos de uma
lesdo pigmentada pré-existente, ocorre aumentamartho, alteracdo na coloracdo, desde
castanho-claro até a cor negra, e alteracdo naafdariesdo, que passa a apresentar bordos
irregulares’®

A visualizacdo de uma lesdo cutanea com padraeisoigfeve implicar a necessidade
de um estudo anatomo-patologico. A bidpsia excajaique € a remocdo completa da lesao,
incluindo tecido celular subcutaneo, é a forma memudada para a confirmagédo da suspeita
diagnésticd. A bidpsia incisional, que é a retirada parciallelséio, é aceitavel quando a
suspeita de melanoma é remota, quando a lesaa$tarite extensa, ou quando a retirada
completa da lesdo compromete de maneira substamaistética ou funcdd A bidpsia
aspirativa por agulha fina, para obtencdo de nateitioldgico, € contra-indicada no tumor
primério?



Antes de se optar pela margem definitiva, algurierda prognosticos devem ser
analisados e, portanto, presentes no laudo daibidpslever do patologista informar o indice
de Breslow, o nivel de Clark, a presenca de uléracse ha ou ndo invasao das margens de
uma amostra de lesédo pigmentar. Outros fatoresoadis ainda podem ser descritos, como a
localizacdo, a presenca de regressao, o indicdicoit@ infiltracéo linfocitaria, a invasao
angiolinfatica, o neurotropismo, a fase de cresotmeertical e o subtipo histolégico.

O método de ClarfR define cinco niveis de penetracéo das célulagymasiao longo da
espessura da pele, desde o melanoma confinadoderregi e epitélio axial (nivel 1) até
invasdo da gordura subcutanea (nivel V). Pelaulifadie técnica desse tipo de medida, Dr
Breslow! em 1970, publicou um estudo que correlacionouogmstico do melanoma com
a maior espessura do tumor medida com o auxiliondenicrometro. Ele recomendou que a
profundidade de invasdo fosse medida do topo dadamgranulosa até a mais profunda
extensdo do tumor — em lesdes ulceradas mediu-bastaaté o ponto mais profundo de
invasdo. O indice de Breslow, ou espessura do tueorsido, entdo, relatado como o mais
forte preditor de progndstico, seguido da presateailceracdo. A classificacdo de Clark
adiciona pouca informagcéo sobre a evolugéo do pdie

O prognostico dos pacientes com melanoma é diretamelacionado com o estadio da
doenca no momento do diagndstico, o que é confomaela diferenca estatisticamente
significante da mortalidade entre os grupos. Seguadversdo final do American Joint
Committed on Cancer Staging System for Cutaneousardma (AJCCY? a taxa de
sobrevida em 15 anos de seguimento varia de vabdwiesa de 80,0% para 0s pacientes
diagnosticados no estadio | da doenca, para taferion a 5,0% nos pacientes ja
diagnosticados com metastases a distancia (edddi® melanoma, quando diagnosticado
precocemente, pode ser praticamente curado apemagxcisao cirurgica, respeitando uma
distancia minima entre a lesdo e seus bordos. tRntoe uma vez que o melanoma se
aprofunda e metastatiza, ndo existe ainda tratamefittaz comprovado que impega 0 curso
da doenca? Por esta raz&o, os médicos precisam reconheaas sificos e caracteristicas
sutis de lesGes pigmentadas que possam sugedgodditico de melanoma cutaneo.

Apesar de ainda representar uma pequena parcetadde os canceres de pele e
corresponder apenas com 1,22% do numero totalstes ¢ceovos de cancer estimados para o
ano de 2006 para o Brasil, 0 melanoma € a maligeidam incidéncia de maior crescimento
entre todas. Santa Catarina (SC) representa o Estado com reaidmmeros de casos de
melanoma primario cutaneo diagnosticado, e Flopal® é a cidade que mais contribui para

esses valores™® Uma populacdo composta, na sua maioria, de camossiexpostos a



radiacdo solar varios meses ao ano, devido asgeslcliméticas, as op¢des de lazer — em
especial as praias — e também a cultura de sentepele bronzeada, pode ser uma das razdes
para tamanha prevaléncia de melanoma em Floriasog@hralelamente ao aumento da
incidéncia de tal neoplasia, ocorreu um aumentoifgigtivo da taxa de sobrevida em cinco
anos. Para cada década, desde 1940, a taxa deidataementa aproximadamente 10,0%,
melhora atribuida principalmente & precocidadeidgrbstica:®

Resultado desse aumento importante da incidénorelanoma, um dia tido como raro,
hoje é motivo de estudos crescerfeBastante tem se analisado o perfil epidemiol6din®
pacientes acometidos por melanoma no Brasif“com a finalidade de reforcar propostas de
prevencdo desse cancer — medida de grande impaetalioninuir sua gravidade — e também
se estudam melhores formas de intervencdo terapéetn pacientes em estadio mais
avancado, visando a maior sobrevida.

A literatura sobre o seguimento clinico e a soll@we pacientes com diagnéstico de
melanoma cutaneo, no entanto, ndo se apresenta coesmo progresso. No Brasil, esses
estudos ainda sdo escassos e antigos. Em minymssaisa as melhores bases de dados
atuais, ndo foram encontrados estudos sobre avetdréos pacientes com diagnostico de
melanoma cutaneo do Estado de nossa procedéncitg Satarina. Quando pesquisadas
publicagbes nacionais, apenas cinco abordavam comde seus objetivos o seguimento e a
sobrevida de pacientes com essa malignidade, as gheangem estudos de apenas trés
Estados — Sdo Pauld?° Rio Grande do St e Goias’’

Em vista desse contexto, o presente estudo, ediduicomo “Melanoma primario
cutaneo: cinco anos de seguimento”, elege comdgmabda pesquisa analisar a mortalidade
dos pacientes com o diagnéstico de melanoma poneaténeo no periodo de 01 de janeiro
de 2002 a 31 de dezembro de 2003, no Hospital iiggo da Universidade Federal de
Santa Catarina (HU-UFSC) e no Instituto de Diagnésitnatomo Patoldgico (IDAP), ambos
no municipio de Floriandpolis-SC, assim como cagienar a mortalidade especifica com as
caracteristicas histopatologicas do tumor no momentdiagnostico e analisar a sobrevida
desses pacientes. Justifica-se o estudo na ausBncados catarinenses sobre a sobrevida
dos pacientes com diagnostico de melanoma priméutdneo, apesar de esse Estado
contribuir com importante parcela de todos os cassonais, na escassez de literatura
brasileira com abordagem direcionada ao seguindedses pacientes e, ainda, na velocidade

de aumento da incidéncia desse cancer e na swlalltalidade.



2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral
Estimar a taxa de mortalidade por melanoma pronéutdneo em cinco anos apoés o

diagnéstico.

2.2 Objetivos especificos

Correlacionar a mortalidade por melanoma priméatithneo com as caracteristicas
histopatoldgicas do tumor no momento do diagnostico

Avaliar a sobrevida dos pacientes com melanonmageid cutaneo no periodo de até

cinco anos apos o diagnastico.



3 METODO

3.1 Tipo de estudo
Esta pesquisa é um estudo observacional, analiiictipo longitudinal retrospectivo.

3.2 Amostragem
Os pacientes selecionados para o estudo sdo adqostesliagndstico confirmado de
melanoma primario cutadneo por laudo histopatolégimas laboratérios de anatomia-

patolégica do HU-UFSC e IDAP, ambos situados noiaipio de Floriandpolis-SC.

3.2.1Periodo da amostra
A amostra estudada compreende pacientes com diagn@e melanoma primario

cutaneo no periodo entre os dias 1° de janeir®@2 2 31 de dezembro de 2003.

3.2.2Critérios de inclusdo
Foram incluidos os pacientes cujo sitio primariorsdanoma foi cutaneo, de ambos os

sexos, independente da idade, raca, procedéngisbssao.

3.2.3Critérios de exclusdo

Excluiram-se os pacientes com diagnéstico de melanmoetastatico, melanoma ocular
primario, melanoma mucoso ou recidiva do tumor daegio primaria apresentou-se em
periodo anterior ao ano de 2002.

Foram também excluidos da amostragem os pacieatetocalizados durante a coleta
de dados.

3.3 Local de trabalho

O estudo foi desenvolvido no Hospital Universitata Universidade Federal de Santa
Catarina (HU-UFSC) e no Instituto de Diagndésticoatemo Patoldgico (IDAP), ambos
situados no municipio de Floriandpolis-SC.

Foram também coletados dados de prontuarios deadimédicas do municipio de

procedéncia dos pacientes, apos contato e autdozi;médico responsavel.



3.4Coleta de dados

A técnica utilizada para a coleta de dados foi uotggolo baseado em questionario
adotado pelo Grupo Brasileiro de Melanoma (GBMstibuido por uma série ordenada de
questdes estruturadas, sendo de carater abertoraultipla escolha (Anexo ).

Os dados foram obtidos por meio de analise dostysidns dos pacientes nas
instituicbes onde foi realizado seu acompanhamembdulatorial ou hospitalar. Outras
informacBes complementares foram coletadas com dapripr paciente ou com seu
representante legal, por meio de ligacdo teleféni&apesquisadora esclareceu, com
linguagem casual, que 0 contato apresentava objetkclusivamente cientifico e que a
participagcdo na pesquisa compreendia apenas repdagdas de acompanhamentos ja
realizados pelo seu médico e de sua situacéo die seipresente momento. Explicou-se ao
paciente, ou ao seu representante legal, que o anedm precisaria comparecer a consulta
ambulatorial, tampouco seria submetido a algumvagsacial ou intervencao clinica e/ou
terapéutica. Repassou-se, ainda, que o estudprovado pelo Comité de Etica da presente
universidade, dando liberdade a pesquisadoraéssa@ dados pessoais, embora que tais nao
seriam revelados em hipotese alguma.

As informacdes foram digitadas no software Epidetsdo 3.1 para criacdo do banco
de dados do estudo.

3.5Método de analise dos resultados

As variaveis categoricas foram descritas por meiosdas frequéncias absolutas e
relativas (porcentagens), e as continuas, por ragdid tendéncia central e disperséo. Para se
testar associacao entre diferentes varidveis imtlgmees e a varidvel dependente ou desfecho
(morte por melanoma), utilizou-se o teste exatd-dber, considerando-se estatisticamente
significativas as associagdes com valer @05 (nivel de significancia de 5%). Para avaiar
sobrevida dos pacientes diagnosticados com melgrfemae uso da curva de Kaplan-Meier.
As andlises estatisticas foram realizadas comtovai Stata versao 9.0.

3.6 Etica

Os pacientes foram informados sobre a liberdadeadécipacdo na pesquisa por meio
de assinatura do Termo de Consentimento Livre BEsido (Anexo Il), assegurando-se sua
dignidade e bem-estar e respeitando-se seus valolesais, sociais, morais, religiosos e
éticos. Em caso de incapacidade, Obito ou paciemte idade inferior a 18 anos, o TCLE

poderia ser assinado por um representante legal.



O paciente ndo foi submetido a qualquer forma tvancao clinica, procedimentos ou
testes terapéuticos; sua participacao foi limitadaferecer dados de acompanhamentos ja
realizados pelos seus médicos. O individuo tambi&®anéo de qualquer custo financeiro com
a pesquisa, ficando o pesquisador responsavel pelostos e custos dos mesmos. No
entanto o participante teve total liberdade pactaescimento de davidas por meio dos dados
de endereco disponiveis no TCLE.

A inclusdo nesse estudo foi voluntéria, e a ideawléd de cada participante sempre
mantida em sigilo, independente da situacao deissso do projeto. No futuro, os resultados
poderdo ser divulgados a comunidade cientifica, bemo a populacdo em geral, mas em
hipotese alguma seréo revelados nomes, enderegpsafuer informacao de dados pessoais
dos pacientes.

O estudo foi projetado de acordo com isetrizes e Normas Regulamentadoras e
Pesquisas Envolvendo Seres Humamesolucdo 196/1996 do Conselho Nacional de Saude)
e aprovado pelo Comité de Etica da Universidadeeféédle Santa Catarina, conforme o

protocolo de niumero 327/07.



4 RESULTADOS

Foram registrados 133 laudos de pacientes com M$/ladmoratérios de anatomia-
patolégica do HU-UFSC e do IDAP, no periodo que m@ande os dias 1° de janeiro de
2002 a 31 de dezembro de 2003, totalizando 12@mpi@&s. Daqueles, excluiram-se 23 laudos:
19 por apresentarem melanoma metastatico, 1 padiv@cdo tumor cujo primeiro
diagnéstico foi anterior aos anos do estudo e Bsuyior apresentarem melanoma mucoso.
Dos laudos analisados, nenhum apresentou melancute.o

Ao final dessa primeira selecdo, foram, entédo, reelos 110 laudos de melanoma
primario cutaneo, correspondendo a 102 pacientasetos pela doenca. Tentou-se contato
telefdnico com os mesmos, conforme a metodologitratmalho, e ndo foram localizados 27
pacientes, nimero equivalente a 29 laudos de MM.

Dessa forma, a amostra final contabilizou um tokal81 laudos, referentes a 75
pacientes que preencheram de forma integral am@sios de inclusdo do estudo.

Dos 81 tumores identificados, 45 eram em paciedtesexo feminino e 36 em
pacientes do sexo masculino, valor que corresparide6% e 44,4%, respectivamente.

044,4%

O Masculino

0,
W 55,6% B Feminino

Figura 1 — Distribuicdo dos laudos de melanoma primaricarmed diagnosticados nos
laboratérios de anatomia-patolégica HU-UFSC e IDWdRperiodo de 1° de janeiro de 2002 a
31 de dezembro de 2003 (n = 81 laudos), conforsexo.

A idade dos pacientes da amostra, na ocasido dadsitico, variou de 17 a 83 anos,
com média de 51,3. Para o sexo feminino, a idadewae 17 a 83 anos, com média de
50,42; para o sexo masculino, a variacao de idaid#ef27 a 82 anos, com média de 52,55 (p
=0,157).

Em um total de 52 pacientes questionados sobre @egoele, todos eram brancos; em
23 pacientes, esse dado néo foi registrado.

A localizacdo do tumor variou entre seis regidest@nicas: 21 laudos registraram
MM em face (25,9%), 4 em pescoco (4,9%), 26 emcod32,1%), 15 em membro superior



(18,5%), 14 em membro inferior (17,3%) e em apdndsles (1,2%) na regido das nadegas.
N&o houve laudos em regidao de genitalia ou de aralveludo.

Tabela 1 — Distribuicdo dos laudos de melanoma priméario emadiagnosticados nos
laboratorios de anatomia-patolégica HU-UFSC e IDWRperiodo de 1° de janeiro de 2002 a
31 de dezembro de 2003 (n = 81 laudos), conforloeadizagado do tumor por sexo.

Sexo Masculino Feminino
Localizacao n % n %
Face 10 12,3 11 13,7
Pescoco 1 1,2 3 3,7
Tronco 17 21,0 9 111
MMSS 6 7,4 9 11,1
MMII 2 2,5 12 14,8
Nadega - - 1 1,2
Total 36 44,4 45 55,6

Dos 81 laudos analisados, foram diagnosticados &&®sc de melanoma situ
(46,9%). Em 43 casos, ja era evidenciada invasgéimo db camada basal, correspondendo a

53,1% dos casos.

046,9%

(38)
W 53,1% OIn situ
(43) B Invasivo

Figura 2 — Distribuicdo dos laudos de melanoma primaricAred diagnosticados nos
laboratérios de anatomia-patolégica HU-UFSC e IDWdRperiodo de 1° de janeiro de 2002 a
31 de dezembro de 2003 (n = 81 laudos), conforgraw de invasao.

A abordagem do tipo histolégico dos 43 casos deamoeha primario cutaneo invasivo
evidenciou o melanoma extensivo superficial (ME®no o mais prevalente, com 23
representantes (53,5%), seguido do tipo histolégiedular (MN) com 15 casos (34,9%),
lentigo maligno melanoma (LMM) com 3 casos (7,0% e lentiginoso (MAL) com apenas

2 representantes (4,6%).
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Figura 3 — Distribuicdo dos laudos de melanoma primari@med invasivos diagnosticados
nos laboratérios de anatomia-patoldgica HU-UFSO®AR no periodo de 1° de janeiro de
2002 a 31 de dezembro de 2003 (n = 43 laudos)pooefo tipo histoldgico.

Do total da amostra, 52 laudos apresentaram dlzsgib quanto ao nivel de Clark.
Desses, 38 (73,1%) foram classificados em niwl(¥,7%) em nivel 1, 6 (11,5%) em nivel
11, 3 (5,8%) em nivel IV, e, por fim, 1 laudo (¥4 foi classificado em nivel V de Clark.

Em relacdo a espessura do tumor, medida conforiméice de Breslow, em apenas 2
laudos de melanoma invasivo esse indice ndo foéseptado; em um desses, houve
referéncia a dificuldade técnica devido a qualidddelamina. Nos outros 41 laudos de
melanoma invasivo, houve descricdo do indice dsl®re Pacientes com melanornmasitu
ndo se beneficiam dessa medida, ndo sendo neeessdai referéncia nos laudos
histopatolégicos.

No presente estudo, os valores de Breslow variatan®,13mm até 40,0mm de

espessura, com média de 2,63mm e mediana de 1,25mm.

Tabela 2 -Distribuicdo dos laudos de melanoma primario ewmainvasivos diagnosticados
nos laboratérios de anatomia-patoldgica HU-UFSO®AF no periodo de 1° de janeiro de
2002 a 31 de dezembro de 2003 (n = 43 laudos)pooefindice de Breslow.

NUmero de Casos

Breslow* n %
<0,75 13 30,0
0,76 - 1,50 13 30,0
1,51 -3,50 11 26,0
> 3,50 4 9,0
Sem registro 2 5,0

Total 43 100,0

*Unidade: milimetros (mm)
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A presenca de ulceracéo foi descrita em 12 dosudok, representando um total de
14,8%. Em 5 laudos (6,2%), havia presenca de r&fpasa lesdo. Em apenas 1 laudo (1,2%),
a invasao angiolinfatica estava presente. Infitiradlamatorio foi encontrado em 59 laudos
(72,8%).

O estadiamento dos pacientes foi realizado segumddassificagdo do AJCC,
publicada em 2002, que representa a classificagli® ateita por experientes e também a
adotada pelo GBM. Registraram-se 38 pacientes @adie ou melanoman situ (46,9%),

24 pacientes com lesdes IA ou IB (29,6%), 13 comones IIA, 11B ou IIC (16,0%) e apenas
6 pacientes em estadios avancados — IlIA, HIBZ bu 1V (7,4%).

40 138
35 1
30 1
25 A1
20 A1
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5 1 o 1
I R R R N s B
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Ic MmA 1B 1IC v
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Figura 4 — Distribuicdo dos laudos de melanoma primaricared diagnosticados nos
laboratérios de anatomia-patolégica HU-UFSC e IDWRperiodo de 1° de janeiro de 2002 a
31 de dezembro de 2003 (n = 81 laudos), conforestariamento da doenca.

O perfil dos pacientes incluidos no estudo e aslpeitlades patoldgicas do tumor na
ocasido do diagnostico foram relatados acima paethan caracterizar a amostra. A
mortalidade esta diretamente relacionada a vaeeses parametros, o que justifica a analise
ponderada desses dados.

No que concerne a avaliagdo da mortalidade, dopattentes compreendidos no
estudo, 65 deles (86,0%) estavam vivos apés cinoe do diagndstico e 10 deles (14,0%)
foram a oObito nesse periodo. Dos dez pacientegogaim a obito, em 5 deles (7,0%¢tausa
mortis ndo foi desencadeada ou agravada pela presengaldooma; nos outros 5 pacientes
(7,0%), a razdo do Obito estava diretamente raelada a presenca do melanoma. Esses 5
pacientes correspondem a 6 laudos, uma vez quel graciente, foram detectados 2

melanomas — um laudp situ e outro invasivo.
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A incidéncia de mortalidade entre os pacientes dmgndstico de MM foi da ordem

de 0,014 ébitos por melanoma ao ano, durante ¢s ainos do estudo.

86,0%

B Vivos
OMortos por MM

B Mortos por outra
7,0% | causa

7,0%

Figura 5 — Distribuicdo dos pacientes com diagnéstico de nogiea primario cutaneo nos
laboratérios de anatomia-patolégica HU-UFSC e IDWdRperiodo de 1° de janeiro de 2002 a
31 de dezembro de 2003 (n = 75 pacientes), confarmmortalidade apds cinco anos do
diagnéstico.

100,0%

| Vivo

O Mortos por MM

@ Mortos por
outra causa

Feminino Masculino

Figura 6 — Distribuicdo dos pacientes com diagndéstico de nogiea primario cutaneo nos
laboratérios de anatomia-patolégica HU-UFSC e IDWRperiodo de 1° de janeiro de 2002 a
31 de dezembro de 2003 (n = 75 pacientes), confarm®ortalidade apds cinco anos do
diagnaostico por sexo.
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Tabela 3 — Distribuicdo dos laudos de melanoma primario cuiadmgnosticados nos
laboratérios de anatomia-patolégica HU-UFSC e IDWRperiodo de 1° de janeiro de 2002 a
31 de dezembro de 2003 (n = 81 laudos), segundstatis apos cinco anos do diagnostico
conforme o nivel de Clark, infiltrado inflamatériajlceracdo, regressdo e invaséo
angiolinfatica.

Vivos Mortos TOTAL
por melanoma por outra causa
n % n % n % n %

Clark

I 34 89,5 1 2,6 3 7,9 38 100,0

Il 4 100,0 - - - - 4 100,0

1] 4 66,7 2 33,3 - - 6 100,0

v 3 100,0 - - - - 3 100,0

\Y - - 1 100,0 - - 1 100,0

Semregistro 25 86,2 2 6,9 2 6,9 29 100,0
l. Inflamatorio*

Presente 50 84,8 6 10,2 3 5,1 59 100,0

Ausente 20 90,9 - - 2 9,1 22 100,0
Ulceracéao

Presente 8 66,7 4 33,3 - - 12 100,0

Ausente 62 89,8 2 2,9 5 7,2 69 100,0
Regressao

Presente 4 80,0 1 20,0 - - 12 100,0

Ausente 66 86,8 5 6,6 5 6,6 69 100,0
. Angiolinfatica "

Presente - - 1 100,0 - - 1 100,0

Ausente 70 87,6 5 6,3 5 6,3 80 100,0
Total 70 86,4 6 7,4 5 6,2 81 100,0

* |. Inflamatoério: Infiltrado Inflamatério.

" 1. Angiolinfatica: Invasdo Angiolinfatica.
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Tabela 4 —Distribuicdo dos laudos de melanoma primario cudngasivo diagnosticados

nos laboratérios de anatomia-patoldgica HU-UFSO®AP no periodo de 1° de janeiro de
2002 a 31 de dezembro de 2003 (n = 43 laudos) degseu status apos cinco anos do
diagnéstico, conforme o indice de Breslow.

Vivos Mortos TOTAL
por melanoma por outra causa
Breslow* n % n % n % n %
<0,75 12 923 - - 1 7,7 13  100,0
0,76-1,50 11 84,6 2 15,4 - - 13  100,0
1,51-3,50 9 81,8 1 9,1 1 9,1 11  100,0
> 3,50 2 50,0 2 50,0 - - 4 100,0
Sem registro 2 100,0 - - - - 2 100,0
Total 36 83,7 5 11,6 4,7 43  100,0

* Unidade: Milimetros (mm).

Tabela 5 — Distribuicdo dos laudos de melanoma priméario cuiadmgnosticados nos
laboratérios de anatomia-patolégica HU-UFSC e IDWdRperiodo de 1° de janeiro de 2002 a
31 de dezembro de 2003 (n = 81 laudos) segundstatus apos cinco anos do diagnaostico,

conforme o estadiamento.

Vivos Mortos TOTAL
por melanoma por outra causa
AJCC* n % n % n % n %
0 34 89,5 1 2,6 3 7,9 38 100,0
1A 13 92,9 - - 1 7,1 14 100,0
IB 9 90,0 1 10,0 - - 10 100,0
A 5 83,3 - - 1 16,7 6 100,0
1B 6 100,0 - - - - 6 100,0
lcC 1 100,0 - - - - 1 100,0
B 1 100,0 - - - - 1 100,0
\Y 1 20,0 4 80,0 - - 5 100,0
Total 70 86,4 6 7,4 5 6,2 81 100,0

*AJCC: Estadiamento final segundo AJCC, 2002.
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Tabela 6 — Associacdo entre infiltrado inflamatorio, ulagia, regressao, invasao
angiolinfatica e estadiamento segundo o AYCE 6ébitos por melanoma, conforme as
categorias das variaveis estudadas. Amostra comdspaos laudos de melanoma primario
cutaneo diagnosticados nos laboratérios de anafpateddgica HU-UFSC e IDAP no

periodo de 1° de janeiro de 2002 a 31 de dezen®20@3 (n = 81 laudos).

Obitos por melanoma

n % Valor-p*
Infiltrado Inflamatério 0,182
Presente 6 10,2
Ausente - -
Ulceracao 0,004
Presente 4 33,3
Ausente 2 2,9
Regressao 0,326
Presente 1 20,0
Ausente 5 6,6
Invasdo angiolinfatica 0,074
Presente 1 100,0
Ausente 5 6,3
Estadiamento final 0,001
O 1 2,6
1A - -
1B 1 10,0
A - -
1B - -
lc - -
A - -
1B - -
nc - -
\Y 4 80,0

* Teste exato de Fisher



16

Em relacdo a sobrevida e considerando-se o acompemto dos pacientes com
melanoma cuténeo primario desde a data da readizicéaudo histopatologico até a ocasido
do contato com os pacientes, a sobrevida média€db6,74 meses, com mediana de 59

meses.
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Figura 7 — Curva de sobrevida dos pacientes com diagnddéicoelanoma primario cutaneo
nos laboratérios de anatomia-patoldgica HU-UFSO®AP no periodo de 1° de janeiro de
2002 a 31 de dezembro de 2003 (n = 75 laudos).

A5

Proporpdo de sobreviventes
A
1

T
n 20 an =11 a0
Tempo (meses)

Figura 8 — Proporcao de sobreviventes conforme o tempo aienganhamento entre
pacientes com diagnostico de melanoma primarioneoténos laboratérios de anatomia-
patologica HU-UFSC e IDAP no periodo de 1° de jemde 2002 a 31 de dezembro de 2003
(n =75 laudos).
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5 DISCUSSAO

O melanoma apresenta significativa relevancia evdreanceres cutaneos, devido a
alta letalidade. Embora ainda seja pequena sudéimcia, a cultura de se ter uma pele
bronzeada e, conseqientemente, a maior exposicéadiacdo solar aumentam seus
indices?? A mortalidade, por sua vez, cresce em velocidafégiim devido & tendéncia a um
diagnéstico mais precoce e tratamento mais efiefént

Foram diagnosticados nos laboratérios de anatoat@égica do HU-UFSC e IDAP,
ambos no municipio de Floriandpolis-SC, nos ano30f® e 2003, 110 laudos de melanoma
primario cutaneo, correspondentes a 102 paciertesietidos pela patologia. O presente
estudo compreende uma amostra de 81 laudos hislidgiabs de melanoma cutaneo,
correspondendo a 75 pacientes. A perda de pacieatestudo em relagcdo a amostra inicial
deve-se a néo se ter conseguido contato com tadpaaientes. Em alguns prontuarios, nao
havia registro de telefone do paciente ou de ssporesavel; em outras situacdes, os telefones
registrados estavam desativados ou pertenciamra puaprietario; ainda houve numeros
correspondentes a telefones publicos, que nao fatandidos.

A casuistica brasileira publicada mostra predomé@oMM no sexo feminino, cor
branca, faixa etaria acima dos 40 anos, localizagddronco e membros e tipo histologico
MES e MN.
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Tabela 7 - Casuistica brasileira do perfil epidemiolégico gexientes diagnosticados com
melanoma cutaneo.

Autor, Ano N°  Cor*  Sexd Idade em Localizacdo  HP'(%)
casos (%) (%) anos(%) % (%)
Borges,2007° 229 - F(56,8) 51,73(-) T(33,5) MES(61,6)
LebsaWeber, 396 - F(56) 54,9(-) T(-) MES(-)

2007
Sortino-Rachou, 290 - M(50,4) 0-59(60,7) MI(25,9) -

2006%’ C/P(25,9)
Fernandes,20085 65  B(83) F(50,7) 40-69(64,7)  T(35,3) MES(30,7)
Carvalho,2004° 195 - M(56) 46,7(-) T(31) -
Costa Soares de 32 - F(53,1) 12,631 T(43,8) -

S4,2004°
Pinheiro,2003° 32 B(87,5) F(78) 61-80(43,7) MI/MS(50) MN(45)
Bakos,2002* 103  B(100) F(66,9) 52,8(-) T(25,2)  MES(61,16)
Lapa,200%* 115 B(94)  F(64) 40-59(43,5) Axial(61)  MN(19,1)
Maia,2002* 190 B(91,9) F(58,9) 55,9(-) - MES(41,1)
Gon,2001%° 303 - F(54,6) 56(42,24) T(32,01) MN(41,9)
Criado,1999° 222 B(98,2) F(69,39) 60-69(23,4) MI(32,88) -
Castro,1996° 20 B(100) M(65) 45,1(-) T(50) -
Fernandes, 1986 47 B(84,4) F(57,4) 40-59(44,6)  T(29,9) LMM(29,8)
Nasser,199%° 209 - M(50,5) 45-64(43,6)  T(29,4) MES(36,51)
Bakos,199F* 153 B(100) F(60,13) 60-70(23) - MES(51,6)
Dick,1989%° 161 - - 40-49(24,2) - -

* B: Branco; N: Negro.

" F: Feminino; M: Masculino.

* Faixa etaria de maior prevaléncia ou média ddddeonforme dados do estudo.

8. C/P: Cabeca e Pescoco; MI: Membros inferiores; M®mbros superiores; T:
Tronco.

I MES: Melanoma Extensivo Superficial; LMM: Lentigwaligno Melanoma; MN:
Melanoma Nodular.

" Pacientes da amostra correspondem a criancadadeseentes (faixa etaria: 0-18

anos), justificando-se, assim, a diferenca na fei&da de maior prevaléncia.
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O presente trabalho mostrou predominio de MM nm gerinino (Figura 1), com

1.1 também realizado no

frequéncia bastante proxima a do estudo de Lebdzei a
municipio de Floriandpolis, porém com uma amos&anaior tamanho. Essas duas amostras
foram retiradas dos mesmos centros de anatomigaa — HU-UFSC e IDAP, razdo que
possivelmente as torna homogéneas. Poucos artigeseatam dados discordarnfes**%e

com ganho discreto para o sexo masculino, motive guovavelmente se deva a
caracteristicas particulares de cada populacgéao.

A média de idade foi de 51,30 anos, dado que semadsou aos resultados das
publicagbes apresentadas na Tabela 7, cujas asastrangiam pacientes adultos. Embora
esses resultados sejam classicamente conhecidds, @0 se sabe ao certo o motivo pelo
qual o melanoma mostra a tendéncia de aument@xias de diagndstico na meia-idade, uma
vez que se espera que ocorra aumento em faixassetdais avancadas, em virtude do efeito
cumulativo da radiacdo solar e deteriorizacdo dtesia imuné® Observou-se uma maior
média de idade ao diagnostico para o sexo mascly65 anos contra 50,42 anos para o
sexo feminino, porém essa diferenca ndo € estamsénte significante (p = 0,157).
Fernandegt al?* encontraram média de idade superior para o sewmifeo, dado este que
nao se confirma na maioria dos estudos.

Todos os pacientes questionados sobre a cor deegateda cor branca, compativel
com os estudos citados. Gloster e Néam 2006, apresentaram taxa de melanoma cutaneo
entre brancos e negros norte-americanos na fai¥&:de A menor incidéncia de melanoma
em pacientes da raca negra pode ainda ser subeatpeka baixa suspeita diagndéstica, o que
eleva a morbi-mortalidade por canceres de pelearrass em relacdo aos caucasianos.

Nessa casuistica, maior percentual de pacientedvidntinha como sitio primario o
tronco, seguido pela face e membros. Entre as maghéouve predominio de melanoma
localizado em MMII, seguido por face. No sexo mésouy 0s locais mais atingidos foram o
tronco e a face (Tabela 1). Esses dados corrobocam publicagées atuais, nas quais 0s
melanomas originam-se mais amiade nos membrosistggere inferiores das mulheres e,
com maior frequiéncia, em tronco, cabeca e pescosohomeng’?® As diferencas nos
vestuarios e nos estilos de vida séo fatores gigend@am a topografia das lesbes de acordo
com o sexd?

No que se refere a classificagdo clinica e histoéddo MM, mais da metade dos casos
desse estudo era de MES (53,3%), seguido de MN%34,LMM (7,0%) e MAL (4,6%),
conforme a Figura 3. Em revisdo de 84.836 registeomelanoma dblational Cancer Data

Base Report® 57,6% dos melanomas foram classificados como MBX% do tipo MN,
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21,4% do tipo LMM e apenas 2,1% classificados coiAd_. Alguns estudos, no entanto,
mostram predominio de MN sobre o ME$® fator atribuido as diferencas raciais e étnicas
decorrentes da miscigenacéo de racas no Bfasil.

Com relacéo ao grau de invasdo, a maioria dos miasi@presentava invasao além da
camada basal, 53,1% contra 46,9% dos casos deon&amsitu (Figura 2) Sortino-Rachou

27
I

et al”’ encontraram, em uma amostra de 290 pacientesaaBef2,8%) com diagndstico de

melanomain situ Fernandest al.®

em casuistica de 65 pacientes, também demonstraram
indices menores de diagnostico de melanamaitu (21,5%). Essa discordancia entre os
achados reflete particularidades de cada grupoetanto pode indicar uma maior suspeita
diagnostica dos médicos da cidade de Florianopalia MM, obtendo uma grande parcela de
pacientes com estadios precoces da doenca.

Em 1969, Clarket al’® descreveram uma classificacdo do melanoma com rmase
extensdo da invasdo tumoral em relacdo as camads@racas da pele e mostraram que o
nivel de invasdo estava relacionado com a sobrek&ha categorizacao foi representada por
5 niveis, sendo o nivel | aqueles tumores limitadospiderme e o nivel V os que ja

comprometiam o tecido celular subcutaneo.

MNiveis de Invasio

| ] ] A"} )
U U Epiderme
Membrana Basal
Derme Papilar
Derme Reticular

Tecido Celular
Subcutaneo

Figura 9 - Niveis de invasao de Clark.
FONTE: Kufeet al*

Neste trabalho, 52 pacientes foram classificadacdedo com Clark. Excluindo-se os
pacientes com tumors situ (classificados em nivel 1), a maioria dos pacieotas tumores
invasivos apresentava-se em nivel Il (11,5% dasaradotal) — o tumor invade toda a
espessura da derme papilar até a interface comnaedeticular — seguido pelos niveis I

(7,7%) — células malignas penetram na membrand lkasavadem a porcdo superior da
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derme papilar — e IV (5,8%) — células malignas gaamatravés da derme reticular. Borges
al.?® apresentaram resultados de 31,0% de paciente$veirlh 28,8% em nivel Il e 24,4%

1*! encontraram

dos pacientes em nivel IV. Em estudo realizadospaitha, Ocafa-Riokt a
frequiéncia de 24,0%, 30,0% e 31,0% para niveld & IV, respectivamente, e Balet al,*?
na Itélia, encontraram maior frequiéncia de melanGlae Il e 1V.

E importante ressaltar que, para cada nivel dekCkiio encontradas diferentes
profundidades do tumor com distintas sobrevidasniNel Il, por exemplo, supostamente de
bom prognadstico, em que se estima uma sobrevidaireto anos de 98,0%, encontram-se
profundidades por vezes superiores a 3,5 mm, quagenicamente ao nivel em questéo,
revelam sobrevida em cinco anos de 45!0®ara elucidar essa discordancia, Bresfoem
1970, descreveu um sistema de medicdo da espesstical do tumor em milimetros, desde
o topo da camada granulosa ou base de Ulceramtésgprofunda extensdo do tumor, com
uso de ocular micrometrada, que permitia melhorodagibilidade e maior exatidao entre os
patologistas, apresentando, ainda, excelente ag&®@icom a sobrevida em cinco anos.

|#4 coletaram, em 2001, dados de 13 instituicdes, sdmal7.600

Balch et a
pacientes, e, ratificando estudos anteriores, dstravam que a espessura do tumor € o
preditor mais forte do progndstico dos pacientas &M, por estar associada a um risco
crescente de recorréncia local, metastases regienaidistancia. O progndstico piora com a
espessura crescente como uma funcgéo logaritmi¢anganA taxa de mortalidade comeca a
formar um platd com aproximadamente 8,0 mm de esp@&smas nunca atinge 100,0%. A
comparacao entre os dois sistemas mostrou que ed dév Clark acrescentou pouco ao
progndéstico quando determinada a espessura de®Bres|

Taxa de sobrevida em 10 anos 93% 71% 59%, 36%

Clark 1 2 3 4 5

Taxa de sobrevida em 10 anos

Figura 10 — Taxa de sobrevida em 10 anos de acordo consmdeeClark e indice de
Breslow.
FONTEvww.med-ars.it
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Os pacientes foram divididos em 4 grupos, confooni&reslow (Tabela 2). Dos 43
pacientes com melanoma invasivo, 41 tinham desegte indice em seus laudos. Desses,
60,0% apresentavam melanoma de pequena espessdiagaostico (30,0% menores ou
iguais a 0,75 mm e outros 30,0% entre 0,76 mm @ ) e apenas 9,0% tinham valores
acima de 3,50 mm. A meédia de Breslow encontradaléo?,63 mm com mediana de 1,25
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mm. Gonet al~" encontraram 75,0% dos tumores diagnosticados jaesp@ssura superior a

0,75 mm, valor préximo ao do presente estudo, pa@@m média e mediana maiores, de 3,17

mm e 2,06 mm, respectivamente. Criaglpal?®

observaram 28,4% dos pacientes com
tumores de espessura menor ou igual a 0,75 mm.

Por outro lado, os dados mostrados por Letpal** foram discordantes da literatura
nacional. O indice de diagnostico de lesées mergues0,76 mm foi de apenas 9,6%, ao
passo que as maiores de 3,50 mm foram relatad&82@&% dos casos. Por se tratar de um
estudo realizado em um centro de referéncia, pelssénte um maior nimero de tumores
agressivos foi encaminhado a este, justificand@iseoeréncia dos achados.

Quando comparados a relatos internacionais, odtades da presente casuistica
mostraram-se elevados. Em uma revisdo de 1.254 dasmelanoma na Frarita espessura
tumoral média foi de 1,48 mm e a mediana de 0,87 demonstrando um consideravel
aumento no diagnéstico de melanoma de pequenasespe® pais. A incidéncia maior de
melanomas ditos “finos” (até 1,50 mm de espessera)contraste com a estabilizacdo de
melanomas “grossos” (maior que 3,50 mm), tambémejoortada por MacKi& com maior
diagnéstico de melanoma de pequena espessuramhbms &@s sexos. Ocanad-Riaa al,*
entretanto, encontraram valores diferentes dos identem apenas 36,0% casos de
melanomas “finos” e com média de profundidade @& gym.

A proporcdo de mortes decorrentes do melanomaewtanm periodo de cinco anos
apos o diagnostico foi de 7,0% (Figura 5), valorrespondente a uma incidéncia de
mortalidade da ordem de 0,014 ébitos por melanomar®. Entre os individuos do sexo
masculino, 11,1% faleceram devido ao tumor, coap@nas 4,4% de mortes por melanoma
entre as mulheres (Figura 6). MacKieelatou mortalidade em cinco anos entre homens e
mulheres na proporcéao de 31,0% e 18,0%, respeaivi@ncom indices crescentes entre 0s
primeiros e decrescentes entre as Ultimas. Em daodesonduzido nos Estados Unidos,
Jemalet al?” avaliaram a mudanca dos padrdes de mortalidadmel@noma maligno entre
norte-americanos brancos entre os periodos de 498864 e 1990 a 1994 e encontraram

taxas de mortalidade crescentes em ambos os seasspronunciadas entre os homens, e em
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quase todas as faixas etarias, excec¢do ao grupoetes menores de 25 anos, que apresentou
indice decrescente.

1,*8 também em estudo conduzido nos Estados Unidospnacam aumento

Hall et a
das taxas de incidéncia e mortalidade de MM de522@& 38,9%, respectivamente, entre 0s
anos de 1973 e 1994. Pacientes do sexo masculmiobcoram com valores superiores para
ambas as varidveis. A incidéncia aumentou, no emtancusta principalmente de tumores

14° analisaram variaveis de banco de dados da

com espessura inferior a 0,76 mm. Batia
OMS, entre 1970 a 1990, incluindo diversos paiseSa@munidade Européia. Seus resultados
mostraram aumento da mortalidade de 4,2% ao a@ochpanens e de 3,6% para mulheres. De

acordo com outras referéncias, Vriesal®

apresentaram taxas de mortalidade por MM
crescentes entre todas as faixas etarias e em amls®Ex0s, porém com maior crescimento
entre os homens, principalmente pela maior propodgidiagnosticos em fases iniciais da
doenca entre as mulheres.

Na Suécia, Cohn-Cedermast al’ encontraram dados diferentes da maioria das
publicacbes, observando estabilidade dos valoresndealidade por melanoma entre a
amostra total e decréscimo estimado de 2,3% aoeatre as mulheres. Essa tendéncia
coincide com incentivo as campanhas educacionaigprdeencdo ao cancer de pele,
direcionadas ao publico em geral, nesse pais.

A infiltracdo de linfécitos ao redor das célulasrdelanoma esta relacionada com um
melhor prognésticé> A atual amostra demonstrou, entretanto, que tedopacientes que
faleceram por MM apresentavam infiltrado inflamatdra lesédo (Tabela 3), porém esse dado
nao se definiu estatisticamente significativo 82, Tabela 6).

A ulceracdo de um melanoma maligno cutaneo é umateaistica clinica que esta
associada a uma lesdo mais agresSivataxa de sobrevida em cinco anos, que é de 80,0%
para os melanomas malignos cutaneos clinicamerdalizados e nao ulcerados, nao
ultrapassa 55,0% para os tumores com ulcercamor relacionado com o provavel
componente angio-invasivo e maior chance de dissaraio vascular desses tumoteNessa
casuistica, encontraram-se 12 lesbes com presemcalcdracdo e 69 nas quais esse
componente nao estava presente. Um terco dos pexid38,3%) com ulceracao faleceu por
melanoma, contra apenas 2,9% de 0Obito entre osmiasisem essa manifestacdo (Tabela 3).
Essas taxas mostraram-se estatisticamente sigivifisgp = 0,004, Tabela 6), corroborando
com os dados da literatura. Proeetal>® também demonstraram a ulceracdo como fator de

mau prognaostico.
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Um halo claro na periferia ou no interior da lesi®o um MM pode representar
regressao do tumor. Embora essa caracteristicm egelmente associada a tumores de
pouca espessura, sua presenca indica pior progndstComo observado na Tabela 3, dos
pacientes com regressao, 20,0% morreram por mekndemtre aqueles sem regressao, a
taxa de mortalidade foi de apenas 6,6% (p = 0,32fhela 6). O Unico paciente que
apresentou invasdo angiolinfatica em seu lauda fébito por melanoma, e, apesar de esse
atributo ser considerado fator de mau progndéstssa associacdo nao foi estatisticamente
significativa (p = 0,074, Tabela 6), uma vez quas outros Obitos por melanoma, a invasao
nao estava presente.

A mortalidade foi crescente com o aumento da pditiade de Breslow. Embora em
nameros absolutos as mortes entre pacientes coorg¢arde 0,76 mm a 1,5 mm e com lesbes
maiores do que 3,5 mm tenham sido a mesma (dudassygara cada grupo), a proporcao de
mortes pelo numero de representantes de cada duoipbastante superior no ultimo,
demonstrando sua maior agressividade (Tabela 4)e€tutlo conduzido por Lashitiotalas
al.>” encontrou-se aumento da proporcéo de tumoresatiigados com espessura inferior a
1,0 mm entre os periodos de 1976-1989 e 1990-2803yaralelo, a mortalidade decresceu
2,0% ao ano entre os homens e 4,9% ao ano enmelheres. Garbeet al*® relatam que o
risco de morrer por melanoma € linearmente cresaah 0 aumento da espessura do tumor,
até uma profundidade de 6,0 mm, a partir de quarrikzo atinge um plato.

Todos os pacientes foram estadiados conforme awefinal do AJCC? que
padroniza a gravidade de cada lesdo de acordo sofatares prognosticos. No caso de
tumores localizados, os dois padrées independealdepior progndéstico sdo a espessura
(indice de Breslow) e a presenca de ulceracdo; afeqes com comprometimento dos
linfonodos regionais, 0 nimero e o tamanho das sta@s sdo os aspectos dominantes;
quando ha metastases a distancia, o sitio dassles@epresenca de LDH — desidrogenase
lactea — elevada correlacionam-se com a gravidade.

Apenas um paciente com melanoma em estadio O tafegle tumor, no entanto este
apresentou uma segunda lesédo, com Breslow de 40,(pprasenca de ulceracdo e em estadio
IV, que, sem duvidas, foi a responsavel pelo oOliatro paciente com estadiamento inicial
(IB) faleceu por melanoma, representando 10,0%pdasentes com esse estadio. Todos 0s
outros Obitos ocorreram em pacientes com tumorascados, grau IV (Tabela 5). A analise
estatistica mostrou-se significante ao comparar aatafidade por melanoma entre os
diferentes estadios (p = 0,001), revelando-se um@rngravidade entre os pacientes com

lesbes avancadas (Tabela 6).
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No que concerne a avaliagdo da sobrevida, suaéinegiem cinco anos foi de 86,0%,
com média de 56,74 meses. Entre as mulheres, aviddifoi de 88,9%, superando a dos
homens, 83,3%. Os pacientes foram avaliados desti¢aado laudo histopatoldgico até o
momento em que sairam do estudo, ou por Obito da @easido do contato com o
pesquisador, quando se considera a Ultima datsarem que o participante estava vivo.

A pequena mortalidade dessa casuistica fez a dert@plan-Meier se manter em um
patamar elevado (Figura 7). A relacdo entre vaisapentuais do tumor e a evolucdo do
paciente também se mostra bastante convenient®niaccdo de curvas de sobrevida; o
tamanho pequeno da amostra limitaria a precisé@igtsta do resultado e, portanto, este ndo
foi apresentado.

Borgeset al,?® em publicagéo nacional, mostraram sobrevida egpcmos superior
entre o sexo feminino, 95,4%, e de 83,8% entre hepmncordando com o presente estudo.
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Lapaet al,”” encontraram 100,0% dos pacientes com melanonrass*flivres da doenga em

oito anos, valor que caiu para 36,4% nos pacieqiendo a profundidade ultrapassava 3,50

mm. Criadoet al®®

acompanharam por cinco anos 131 pacientes e obtivéndice de
sobrevida de 73,0%. Sortino-Racheiual?’ encontraram sobrevida média de 81,4% em um
periodo de 12 anos de observagdo. Durante essElpehiouve aumento de mortalidade de
11,1% ao ano entre as mulheres e de 22,1% ao ame esm homens, numeros que
demonstram que a mortalidade tende a estabilizargsamulheres, mas é crescente no outro

I.,23

sexo. Costa Soares de 8aal,”> em sua amostra de criancas e adolescentes, earaomtr

indice de sobrevida em cinco anos de 65,44%, camagé@ decorrente principalmente dos

1.°° também

sitios de metastases — visceral ou linfonodal. IBrwencontrado por Saert a
com populagéo de estudo na faixa etaria infawiildlé 63,0%.
A literatura internacional apresenta sobrevida cndnel a da literatura brasileira.

Simet al®

obtiveram indices de 83,0% dos pacientes vivogeslda doenca em cinco anos.
Pacientes com lesdes “finas” (menor ou igual a b apresentaram sobrevida de 98,0%,
contra apenas 45,0% entre os pacientes com lesgdpsoflindidade superior a 4 mm. Foi

encontrada por Balat al*

sobrevida em cinco anos de 58,0% para homens0&8diara
mulheres, acompanhando apenas casos de melancasa/mv

A Figura 8 descreve a proporcao de sobreviventeanmastra no periodo avaliado,
independente da causa do Obito. Pode-se obsemanélise cuidadosa da mesma, que uma
proporcgao proxima a 0,93 dos pacientes sobrevitéeo periodo de 60 meses, que equivalem

a um seguimento de cinco anos.
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A maior medida de efeito para diminuir as taxasmbedéncia de melanoma, para
diminuir a mortalidade por esse cancer e para alamensobrevida livre de doenca € a
prevencdo. A prevencao primaria envolve evitar posicdo solar em horarios de maior
irradiacdo dos raios ultravioletas, entre 10 e d&&$ estimular o uso de medidas fisicas de
protecdo solar, como chapéus e sombrinhas, e tarnhém de protetores solar. A prevencao
secundéria envolve a populacdo e os profissioreasadde ao diagnosticarem precocemente
lesGes de pele malignas.

A exposicdo solar no Brasil € habito cultural edelggada a diversas atividades
recreacionais, e a protecdo contra os efeitoséatieletdo sol ainda é pouco valorizada. A
Sociedade Brasileira de Dermatologia (SBD) publioau artigo com analise dos dados das
campanhas de prevencao ao cancer de pele realaldgsropria instituicdo entre os anos de
1999 e 2005° Observou-se, entre a populacdo que procurou segaimpanha, exposicao ao
sol sem protecédo entre 50,0% dos participanteesbgados podem ter sido subestimados
pela auto-selecdo da populacdo, que é limitadaexgee tém acesso a informacgéo sobre a
hora e local do exame, interesse e motivacao etitipar e ainda preocupacao com a saude
da pele. Foram diagnosticadas malignidades cut@med;7% dos participantes, sendo Santa
Catarina e Rio Grande do Norte os Estados com metwaléncia.

E preciso desenvolver esforgos junto a classe mgaas responsaveis por tomadas de
decisdes no sistema de saude e aos formuladorgwliicas de educacdo para que a
prevencdo ao cancer de pele seja incorporada #@fiacat da populacdo e iniciada ja na

infancia, reduzindo, assim, a exposi¢cao cumulato/aol e suas consequéncias.
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6 CONCLUSOES E RECOMENDACOES

6.1 Conclusoes

A mortalidade por melanoma primario cutdneo em gudes diagnosticados no
municipio de Florianopolis em cinco anos foi d€/4.,0

A mortalidade por melanoma primario cutaneo engrparientes da amostra foi maior
naqueles com tumores de espessura superior a 35®00%), em pacientes com presenca
de ulceracéo (33,3%, p = 0,004) e em pacientesestadiamento IV (80,0%, p = 0,001).

A sobrevida média entre os pacientes com diagmddgamelanoma primario cutaneo

no municipio de Florianopolis foi de 56,74 meses.

6.2 Recomendac®es para futuros estudos

Coletar novos dados a fim de aumentar amostra dgu@a para numeros que
permitam analisar a sobrevida dos pacientes conanowla maligno de acordo com as
diferentes variaveis relacionadas ao tumor na aoat diagnastico.

Analisar a mortalidade dos pacientes com melanomaigno no municipio de
Florianopolis em um periodo futuro ao desse estu@dpdés 10 anos ou mais, e predizer a

variacdo em seus indices com o tempo.
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NORMAS ADOTADAS

Este trabalho foi realizado seguindo a normatizggga trabalhos de conclusdo do
Curso de Graduacdo em Medicina, aprovada em reutAdColegiado do Curso de
Graduacao em Medicina da Universidade Federal deaSzatarina, em 27 de Novembro de
2005.



ANEXOS

I. Protocolo de pesquisa.

Dados do paciente

Iniciais do paciente:

Data de nascimento: / /

Sexo: ( )Masc ( )Fem

Cor: ( )Branca ( ) Negra ( ) Amarela

Endereco para correspondéncia:

Dados do Tumor

Idade do diagndstico:

Localizacdo anatdmica da lesdo priméaria:

( ) Face ( ) Pescoco
( ) MMSS ( ) MMII
( ) Genitalia () Couro cabeludo

Grau de Invaséo:
() Melanoma in situ
() Melanoma invasivi
Histopatologia da lesdo priméaria:
() Melanoma extensivo superficial
() Melanoma nodular
() Melanoma acro lentiginoso
() Lentigo maligno melanoma
Clark:
Breslow:
Infiltrado inflamatério: () Sim () Nao
Ulceragéo: ( ) Sim ( ) N&o
Regressao: ( ) Sim ( ) Nao

( ) Tronco

( ) Nadegas

34



35

Invasdo angiolinfatica: ( ) Sim ( ) Nao
Margens: () Livres ( ) Comprometidas

Situacao clinica do paciente na primeira consulta

() Tumor primario ndo avaliavel
() Tumor primario avaliavel
() intacto
() ja biopsiado
( ) Recidiva
() local
( ) regional
() Metéastase
() em transito
( ) linfonodal

( ) adistancia (Pele, Pulméao, Cérebro, LN ngmreal, Figado, Osso, Outros)

Estadiamento final: AJCC ano 2002

T: N: M:
Estadio:

Status do paciente na Ultima avaliacdo

) Vivo sem doenca
) Vivo com doenca

) Morto por melanoma

(

(

(

() Morto por outra causa

( ) Morto por causa ignorada
(

) Sem informacdes
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Il. Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

“ijS\DmEFEDEm DE  SANTA C”‘R’NA
o

J

UNIVERSIDADE FEDERAL DE SANTA CATARINA

O melanoma cutaneo € um tumor de elevada maligajdace tem origem nas células
produtoras de melanona — substancia que deterntoada pele — e tem predominancia em
adultos brancos. Embora represente apenas 4% dagred de pele, ele € o de maior
gravidade devido a alta possibilidade de dar metast Mesmo assim, a evolugdo com cura
desse tipo de cancer aumenta expressivamentejpatimente quando o doente descobre o
cancer nos estagios iniciais, refletindo em umansnbrevida.

O Estado de Santa Catarina, em especial a cidadedandpolis, € a regido com maior
concentracdo de casos de melanoma registradodgsio pa

Devido a esses dados, estamos realizando um TeaballConclusdo de Curso, com o
titulo de MELANOMA PRIMARIO CUTANEO: CINCO ANOS DESEGUIMENTO, para
estudarmos como estdo sendo tratados os paciemtesnelanoma cutaneo confirmado por
biopsia e como eles evoluiram durante cinco ands ap confirmacdo da doenca e a
instituicdo do tratamento.

Para isso, iremos revisar os dados anotados noguprins das instituicdes onde o
paciente foi atendido e acompanhado, além de cdleidos com o proprio paciente, com
familiares ou com algum responsavel legal, atraeésontato telefénico ou por carta.

O participante ndo serd submetido a qualquer fodwaintervencdo clinica, a
procedimentos ou testes terapéuticos; sua pan#ipa limitada a oferecer dados de
acompanhamentos ja realizados pelos seus médicosago de Obito do paciente, antes ou
durante a realizacdo do projeto, o pesquisadooljéita a participacdo de um representante
legal, que podera repassar informacdes sobre ergaciO participante também é isento de
qualquer custo financeiro com a pesquisa, ficandesguisador responsavel pelos contatos e
custos dos mesmos. No entanto o participante téedh liberdade para esclarecimento de
davidas relacionadas a pesquisa, antes ou duraateealizacdo, através de contato com o
pesquisador, pelos dados de endereco disponiv@iesente documento.

A participagcdo nesse estudo é voluntaria, e aileae de cada participante serd sempre
mantida em sigilo, qualquer que seja a situacadistissdo do projeto. Os resultados do
presente estudo poderdo ser divulgados a comundaiewigfica, bem como a populagdo em
geral, mas em hipodtese alguma serédo revelados nemasrecos ou qualquer informacao de
dados pessoais dos participantes.

Os participantes poderdo se recusar a participaretitar seu consentimento em
qualguer fase da pesquisa, sem penalizacdo ouiZwegw seu atendimento em qualquer
instituicdo de saude, por meio de contato com ausador, pelos dados de endereco
disponiveis no presente documento. O participaiterd com uma coépia do presente
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documento, assinada pelo pesquisador, como formseg@ranca ao cumprimento de tais
termos.

Em caso de duvidas, o paciente poderd contactaradémica de medicina Rubia
Battisti, responsavel pela realizacdo do ja citddabalho de Conclusdo de Curso, pelos
telefones (48) 3028-4511 ou (48) 9907-7927, pelnad-rubattisti@gmail.comou pelo
endereco Rua Marechal Deodoro, 555, Centro, Tiis&asCEP: 88200-000.

Consentimento:

Eu recebi uma copia e li (ou leram para mim) asrmacdes acima descritas.

Declaro que concordo plenamente com minha pargéipaesse estudo. Declaro ainda
que estou ciente dos possiveis incobmodos e berefibecorrentes de tal participacéo,
podendo retirar meu consentimento em qualquer f@sgesquisa, sem penalizacdo ou
prejuizo ao meu atendimento. E, para tornar valmlopresente termo, assino-o
conscientemente.

, de de 200 .

Nome do participante por extenso (ou de seu regpel)s

Assinatura do participante (ou de seu responsavel)

Nome do pesquisador

Assinatura do pesquisador




FICHA DE AVALIACAO

A avaliacdo dos trabalhos de conclusdo do CursdGdluagdo em Medicina
obedecera aos seguintes critérios:
1°. Andlise quanto a forma (O TCC deve ser elalmszguindo a normatizacdo para
trabalhos de conclusdo do Curso de Graduacdo emcikkedaprovada em reunido do
Colegiado do Curso de Graduacdo em Medicina dadisidade Federal de Santa Catarina,
em 17 de Novembro de 2005.);
2°. Quanto ao conteudo;
3°. Apresentacéo oral;
4°, Material didatico utilizado na apresentacao;
5°. Tempo de apresentacao:
- 15 minutos para o aluno;
- 05 minutos para cada membro da Banca;

- 05 minutos para réplica

DEPARTAMENTO DE: Clinica Médica
ALUNO: RUbia Battisti
PROFESSOR:

NOTA
L. FORMA. ...ttt ettt eannn e,
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3. APRESENTAGCAO ORAL.....oouiiiiuieieeeteeeeeeeee e
4. MATERIAL DIDATICO UTILIZADO.........coveueeiemeeeeeeeeie e

MEDIA: ( )

ASSINATURA:




