SOBREVIDA EM PACIENTES COM MELANOMA CUTANEO TRATADOS EM UM
SERVICO DE REFERENCIA NO ESTADO DE SANTA CATARINA - BRASIL

Marcelo Moreno?, Marcos Tadeu T. Pacheco?.

2 Universidade do Vale do Paraiba — UNIVAP, Instituto de Pesquisa e Desenvolvimento — IP&D, Av.
Shishima Hifumi, 2911 — Urbanova — S&o José dos Campos — SP. 12244-000, marmoresc@terra.com.br.

Resumo- Com o objetivo de avaliar o perfil dos pacientes com melanoma cutdaneo (MC) na regido oeste do
estado de Santa Catarina, foi realizado o estudo de 126 pacientes atendidos no periodo de fevereiro de 2002 a
fevereiro de 2005 no ambulatdrio de Cirurgia Oncoldgica na cidade de Chapecd6. Desde o inicio do Servico, foi
utilizado o protocolo modificado do Grupo Brasileiro de Melanoma (GBM). Todos eram brancos e a maioria tinha
profissdo com grande exposicdo solar. Considerando todas as cidades que os pacientes pertenciam, houve a
média de 21,35cas0s/100,000 habitantes durante o periodo estudado. O indice de positividade dos linfonodos
sentinelas foi de 13%. Houve diferenca de sobrevida entre os diferentes estagios da doenca no momento do
diagndstico, entre o sexo feminino e o masculino, entre os locais de apresentacdo da lesdo cutanea, entre as
fases de crescimento, entre os diferentes indices de Breslow, entre a presenca e auséncia de invasio vascular
pela neoplasia e entre o numero de linfonodos comprometidos por lesdo metastética. No periodo de trés anos

de seguimento, o indice de sobrevida global foi de 75,3%.
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Area do Conhecimento: IV - Ciéncias da Saude.
Introducéo

MC é considerada uma neoplasia com um
grande potencial de malignidade, sendo uma das
gue mais aumenta a incidéncia entre a populagéo
caucasiana. A taxa de mortalidade associada com o
MC também estd aumentando na maioria dos
paises industrializados [1-4]. Possuir dados
epidemiolégicos e comportamentais ¢é de
fundamental importdncia para a construgdo de
programas de prevencdo primaria e de deteccao
precoce [1,2].

A sobrevida do paciente com MC estd
relacionada com a presenca de fatores prognosticos
como a espessura (indice de Breslow), ulceracéo da
lesdo primaria, nivel de invasdo (Nivel de Clark)
para lesdes com espessura < 1mm, numero de
linfonodos metastaticos, se a metastase linfonodal é
clinicamente aparente. O indice de sobrevida,
guando considerados todos os estagios da doenga,
varia entre 80 a 85% no periodo de 5 anos [2]. A
importancia dos fatores prognosticos na sobrevida
dos pacientes com MC, fez com que o American
Joint Committee on  Cancer, propusesse
recentemente a mudanca do sistema de
estadiamento “TNM” [2,5]. O GBM, adotou a
padronizacdo dos laudos anatomopatolégicos e da
técnica da bidpsia do linfonodo sentinela com o
objetivo de considerar os fatores progndésticos no
tratamento e seguimento dos pacientes com MC
atendidos nos servigos de referéncia do pais [6,7]. O
objetivo deste trabalho ¢é avaliar os fatores

prognésticos em pacientes com MC em uma regiao
brasileira com alta incidéncia da doenca.

Materiais e Métodos

Cento e vinte e nove pacientes com MC primario
foram atendidos em um Servigo de referéncia em
tratamento oncologico em Chapecd/SC no periodo
de fevereiro de 2002 a fevereiro de 2005. Os dados
foram coletados utilizando o protocolo padronizado
do Grupo Brasileiro de Melanoma [6], usado como
documento de atendimento dos pacientes com MC,
desde que o servico iniciou. A andlise dos dados
incluiu: caracteristicas clinicas do paciente e da
lesédo cutanea primaria, caracteristicas
histopatolégicas do MC, fatores progndsticos
clinicos e anatomopatoldgicos, influéncia da
hereditariedade da doenca na sobrevida, estagio da
doenca, positividade do linfonodo sentinela,
sobrevida livre de doenca (intervalo de tempo entre
o diagndstico da lesdo primaria e a recidiva) e
sobrevida global (intervalo de tempo entre o
diagnéstico da lesdo primaria e o 6bito causado pela
doenca). A verificacdo da funcdo de sobrevida foi
realizada utilizando o estimador de Kaplan-Meir e o
teste de Wilcoxon, para validacdo estatistica
(p<0,05). A andlise dos dados foi realizada com o
programa EPI INFO versédo 3.2.2. Para a distribuicdo
epidemiolégica do MC, foi considerada a
macrorregido de salde do extremo oeste de Santa
Catarina, gque envolve 46 municipios.
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Resultados

Dos 129 pacientes, 11 foram excluidos da
amostra devido a falta de informagdes ou porque o
paciente ndo retornou apdés a primeira consulta. Dos
118 pacientes analisados, 67 eram do sexo feminino
e 51 do sexo masculino. A idade ao diagnéstico
inicial variou de 14 a 89 anos com média de 46,1
anos e desvio padrédo (DP) de 17,3 anos. Todos 0s
pacientes eram brancos, sendo que, 71 (60,2%)
pacientes foram classificados como fototipos | e II.
Dos 118 pacientes, somente 30 (25,4%) tinham
lesdo cutanea intacta no momento da primeira
consulta (avaliavel clinicamente, com bidpsia
incisional ou recidiva cutanea), o restante (74,6%),
ndo possuiam lesdo a consulta inicial. Em relagao
ao sitio primario da lesdo cutanea, foi feito o
seguinte agrupamento: cabeca e pescoco, tronco,
extremidades (membros superior e membros
inferiores), onde foi encontrada a distribuicdo das
lesBes cuténeas, respectivamente: 20 (16,9%), 44
(37,2%) e 46 (38,9%). Oito pacientes (6,7%),
apresentaram a doengca com metastase para
linfonodo sem sitio primario cutdneo conhecido e
13%, dos pacientes com les@o cutanea identificada
sem linfadenopatia ao exame fisico, apresentaram
linfonodos sentinelas positivos. A maioria das lesdes
foi classificada no tipo histologico de espalhamento
superficial (57,8%), seguido de MC nodular (19,8%),
MC lentigo maligno (5,2%) lentiginoso acral (3,4%),
desmoplasico (1,7%) e neurotrépico (0,9%). Em
relagédo a profundidade de invasédo da neoplasia, a
maioria das lesdes estava no Nivel IV de Clark
(45,2%) e possuia espessura (indice de Breslow)
média de 3,09 mm.

Considerando o estadiamento do MC pela AJCC
ano 2001 [2,5], a maioria dos pacientes apresenta-
se no estagio 1A (25,6%), seguido de do estadio IB
(12,8%), estadio lIA (12%), estadio 1V (11,1%).

A sobrevida global dos 118 pacientes
(considerando todos os estagios da doenca e o
periodo de seguimento que variou de 2 a 38 meses
dependendo da data do diagnéstico), foi de 75,3%
(Figura 1). Ja& a sobrevida dos pacientes que
recidivaram para estagio lll e IV (primeira recidiva)
foi significantemente menor quando comparada com
a sobrevida dos pacientes assintomaticos em
relacdo a doenca durante o seguimento (Figura 2).
Houve diferenca de sobrevida, (p < 0,05), entre os
diferentes estagios da doenca no momento do
diagnéstico (Figura 3). Quando os fatores
progndsticos clinicos e anatomopatolégicos foram

levados em consideracdo, foi verificado que
pacientes do sexo feminino apresentaram melhor
sobrevida quando comparadas com O sexo
masculino (Figura 4). Também houve diferenca
significante entre os locais de apresenta¢do da
lesdo cutdnea. A comparacédo entre MC com lesdo
cuténea avaliavel por anatomopatolégico
(considerando a fase vertical e a fase radial de
crescimento) e melanomas com apresentacdo
clinica com estagio Ill, mostrou diferenca de
sobrevida (Figura 5). Os MC com espessura fina,
intermediaria e espessa (indice de Breslow) também
apresentaram diferenca significante entre a
sobrevida (Figura 6), o que também foi encontrado
guando feita a comparagdo entre presenca e
auséncia de invasao vascular da neoplasia e na
comparacdo entre o numero de linfonodos
envolvidos por lesdo metastatica nos pacientes com
estagio Il da doenca.

N&o houve diferenca estatisticamente
significante (p>0,05) entre os grupos comparados
para as seguintes variaveis: idade agrupada (< 60 e
> 60 anos), tipo de pele (actinica e ndo actinica),
caracteristicas relacionadas a hereditariedade e MC
relacionado a gravidez. As varidveis histopatolégicas
como o Nivel de Clark e na presencga de regresséo
ou ulceracdo na lesdo também n&o mostraram
diferenca de sobrevida.
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Figura 1- Curva de sobrevida (Kaplan-Meier)
considerando todos os estagios da doenca (n=118).
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Figura 2- Curva de sobrevida (Kaplan-Meier)
comparando 0s pacientes que apresentaram

recidiva durante o seguimento (n=118).
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Figura 3- Curva de sobrevida (Kaplan-Meier)
comparando os diferentes estagios da doenca
(n=118).
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Figura 4- Curva de sobrevida (Kaplan-Meier)
comparando o sexo feminino e masculino (n=118).
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Figura 5- Curva de sobrevida (Kaplan-Meier)
comparando as fases de crescimento da leséo
priméria (n=118).
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Figura 6- Curva de sobrevida (Kaplan-Meier)
comparando diferentes profundidades de invasao da
lesdo primaria — Indice de Breslow - (n=118).

Discusséao e concluséao

Na regido oeste do estado de Santa Catarina,
nao ha relatos do perfil dos pacientes com MC, nem
da forma de tratamento empregado. Observando os
resultados deste estudo, pode-se correlacionar
facilmente a grande incidéncia desta neoplasia, pois
historicamente, a populacdo que ocupou a regido é
de descendéncia européia, ou descendentes de
imigrantes da regido da serra gaucha que por sua
vez predomina a mesma origem. Assim como nas
grandes séries [1,2,4], houve diferenca de sobrevida
entre os sexos (p=0,004). O indice de mortalidade
encontrado foi de 2.47 com a propor¢do de
sobrevida em 3 anos de 75,3%. Dados que podem
ser modificados com a continuidade do seguimento
para 5 e 10 anos. Quando os pacientes foram
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estratificados de acordo com o estagio da doenca foi
observada diferenca significante de sobrevida.

O Nivel de Clark seguiu o padrdo do Indice de
Breslow, sendo que predominou o comprometimento
do interior da derme reticular (Nivel IV de Clark).
Estes achados associados a area da lesdo primaria
(que predominou em dois extremos de medida,
possuindo 27 casos com area maior que 225 mm>),
mostram que ha uma tendéncia do diagndstico ser
realizado tardiamente, mesmo considerando que a
maioria dos pacientes incluidos na amostra
apresentava-se em estagio | e Il, o que indica a
importancia dos fatores prognosticos associados na
sobrevida. Pacientes com lesdes satélites ou
recorréncia local tiveram prognoéstico semelhante
aqueles com estagio Ill. Também foi possivel
observar um dado esperado: a diferenca de
probabilidade de sobrevida entre os pacientes que
apresentaram recidiva para estagio Ill ou IV e
agueles sem sintomas. Assim como na literatura
revisada [1,5,8], foi encontrada diferenca significante
de sobrevida quando considerados pacientes com
lesbes em fase radial de versus fase vertical de
crescimento e presenca versus auséncia de invaséo
vascular.

O oeste do estado de Santa Catarina possui
grande numero de ocorréncia de MC, uma vez que
os dados apresentados sé se referem ao maior
servico de referéncia para tratamento oncoldgico da
regido e ndo a dados epidemioldgicos oficiais. As
caracteristicas clinicas como cor e tipo de pele, cor
dos olhos e cabelos foram importantes para explicar
o grande nimero de casos, uma vez que predomina
populacdo caucasiana na regido (100% neste
estudo) e a maioria possui outras varidveis de
fendtipo relacionadas com um maior risco para
desenvolver a doenca. O indice de sobrevida foi
relacionado com fatores progndsticos estabelecidos
por estudos anteriores, apesar da probabilidade de
sobrevida em 3 anos ter sido menor (75,3% versus
média de 80%), o que pode ser relacionado com o
fato do diagndstico ter sido feito, em grande parte
dos casos, numa fase mais avancada da doenca.
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