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Estudo retrospectivo de melanomas cutaneos e mucosos iy
a : 0 21/12/09
na populacao do estado do Rio Grande do Norte, Brasil 1210

Retrospective study of cutaneous and mucosal melanomas in the population of the state of
Rio Grande do Norte, Brazil

Rafael Lopes Ferreira Lima'; Marilia Queiroga Rocha Nobrega'; Maria de Lqurdes Silva Arruda de Moraes?;
Marcia Cristina da Costa Miguel’; Kenio Costa Lima*; Ericka Janine Dantas da Silveira®

IS resumo

Melanomas cutaneos Introducéo e objetivos: O melanoma é uma neoplasia maligna que pode acometer a pele e as mucosas.
A taxa de incidéncia do melanoma cuténeo de forma geral tem aumentado nos dltimos anos. Esta
pesquisa realizou uma anélise retrospectiva de melanomas cutaneos e mucosos no perfodo de 30 anos
Epidemiologia em um servico do Rio Grande do Norte, enfatizando caracteristicas clinicas, conduta e evolucédo dos
melanomas mucosos orais. Material e método: Nos prontuarios clinicos, foram coletadas informagdes
sobre idade, raca, sexo, localizacdo o tipo de comprometimento da lesdo, se primaria ou metastatica.
Resultados: Um total de 397 casos de melanoma foi diagnosticado, sendo 332 cuténeos (83,6%) e 46
mucosos (11,6%). O tronco foi mais acometido (27,7%), seguido por membros inferiores (24,7%) e
cabeca e pescoco (18,9%). Entre os melanomas mucosos, a maioria era de cabeca e pescoco (76,1%).
De forma geral, 52,4% ocorreram em individuos do sexo masculino e 47,6%, no feminino. A idade
média foi de 54,9 anos. Nos homens esteve mais presente nas sétima e oitava décadas de vida, e nas
mulheres, nas quinta e sexta décadas. Seis casos (1,5%) acometeram a mucosa oral e estes ocorreram
mais em individuos do sexo feminino, acima de 55 anos. Conclusao: O perfil epidemiolégico dos
casos de melanomas avaliados se assemelha aos poucos estudos epidemiolégicos publicados, apesar
de alguns dados, no tocante a sexo e idade em determinadas localiza¢des anatémicas, terem variado e
a incidéncia de melanomas orais ter sido bem mais baixa do que a relatada na maioria das pesquisas.

Melanomas mucosos

abstract IR

Introduction and objectives: Melanoma is a malignant neoplasm that occurs in the skin and mucosae. | Cutaneous melanomas
Overall, the incidence rate of cutaneous melanoma has increased in the last years. It was performed a
retrospective analysis of cutaneous and mucosal melanomas diagnosed within a period of 30 years in one
health care institution of Rio Grande do Norte, highlighting clinical features, approach and evolution of oral | Epidemiology
mucosal melanomas. Methods: Data as to age, race, gender, tumor topography and lesion involvement
(metastatic or primary) were collected from clinical records. Results: A total of 397 cases of melanoma were
diagnosed, 332 of them were cutaneous (83.6%) and 46 of them were mucosal (11.6%). The trunk was the
most affected area (27.7%), followed by lower limbs (24.7%) and head/neck (18.9%). Within the mucosal
melanomas, most cases were on head and neck (76.1%). By and large, 52.4% affected male individuals
and 47.6% affected female patients. The mean age was 54.9. Among men it was more prevalent in the 7t
and 8" decades of life, whereas among women it was more prevalent in the 5 and 6" decades of life. A
total of 6 cases (1.5%) occurred in the oral mucosa, with more prevalence among female individuals over
55 years of age. Conclusions: The epidemiological profile of the analyzed cases of melanoma was similar
to the few published epidemiological studies, although some data on gender and age in certain anatomical
sites varied and the incidence of oral melanoma was much lower than that reported in most investigations.

Mucosal melanomas
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Introducao

O melanoma é uma neoplasia maligna que, na maio-
ria dos casos, origina-se da transformacdo maligna de
melandcitos da pele e/ou da mucosa. Apenas 1,3% dos
melanomas acomete as mucosas e, destes, cerca de 55%
ocorrem na regido de cabeca e pescoco, 18% no trato ge-
nital feminino, 23,8% na regido anal/retal e 2,8% no trato
urinario®. Em relacdo a regido cervicofacial, o local mais
comum para o aparecimento do melanoma é a conjunti-
va, sequido pelas vias aéreas superiores e mucosa oral™.

Apesar da ocorréncia comum do melanoma cutaneo,
o das mucosas é uma entidade muito rara, compreenden-
do de 0,8% a 3,7% de todos os melanomas®. Destes, o
melanoma oral primario é um tumor extremamente raro
e agressivo que surge na mucosa da boca, representando
de 0,2% a 8% de todos os melanomas na Europa e nos
EUA e somente 0,5% de todas as lesdes malignas orais® .

Os sitios intraorais mais acometidos pelo melanoma séo
o palato e a gengiva maxilar. Porém a gengiva mandibular,
a mucosa jugal, os labios e a gengiva alveolar séo outros
locais que podem ser acometidos®™ ®. O melanoma oral
primério pode ocorrer em qualquer idade, mas é extrema-
mente raro em pessoas com menos de 30 anos, sendo a
idade média de 55 anos. Nesse local, 0 melanoma exibe
predilecdo pelo sexo masculinot.

De acordo com Meleti et al.®), o progndstico do melanoma
oral é mais pobre do que o dos cuténeos, pois apenas 15%
dos pacientes sobrevivem em cinco anos. Ainda é desconhe-
cido se o pior prognéstico do melanoma oral, quando em
comparacdo com o cutaneo, deve-se as diferencas em suas
caracteristicas histoldgicas, ao seu diagndstico tardio ou se
as suas caracteristicas anatdmicas sdo determinantes para tal
diferenca®. O melanoma oral exibe tendéncia para recorrer
localmente e desenvolver metastases a distancia®.

Assim, o objetivo desse estudo consistiu em analisar o perfil
da populagao do estado do Rio Grande do Norte/Brasil acome-
tida pelos melanomas cuténeos e mucosos em um periodo de
30 anos, comparando-os com os dados da literatura mundial,
com destaque para os casos de melanoma oral primério em
decorréncia do seu comportamento clinico mais agressivo.

Materiais e métodos

O presente estudo realizou uma analise retrospectiva
de todos os casos de melanomas cutdneos e mucosos

diagnosticados no Hospital Dr. Luiz Antdnio, em Natal-RN
(servico de referéncia do estado), em um periodo de 30
anos, com a finalidade de analisar o perfil da populacdo
rio-grandense-do-norte acometida por essas lesdes.

A partir dos prontudrios clinicos constantes no setor de
registro de cancer do referido servico foram coletadas as
informacdes referentes a idade, raca, sexo dos pacientes, to-
pografia do tumor, bem como o tipo de comprometimento
da lesdo, se primaria ou metastatica. Quanto a localizacéo,
os melanomas foram considerados difusos quando presen-
tes em varios locais do organismo, e multiplos quando havia
varias lesdes proximas umas das outras. Com os dados ob-
tidos foi realizada uma analise descritiva, estabelecendo-se
valores médios e percentuais. Toda a anélise dos dados foi
realizada pelo software SPSS 13.0 for Windows. Este estudo
foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital
Dr. Luiz Anténio (Parecer n° 008/0008/2007).

Resultados

Um total de 397 casos de melanoma foi diagnostica-
do no servico pesquisado no periodo de 30 anos, sendo
332 destes do tipo cutaneo (83,6%) e 46 do tipo mucoso
(11,6%). Em 19 casos (4,8%) ndo havia essa informacao.

De forma geral, a distribuicdo de todos os casos de
melanomas encontra-se listada na Tabela 1. O tronco foi
a regiao mais acometida (110/27,7%), seguido por mem-

Distribuicao dos casos de

Tabela 1 melanoma quanto a localizacao
Localizacao n Porcentagem (%)

Tronco 110 27,7

Membro inferior 98 24,7

Cabeca e 81 20,4

PEsCoco

Membro 31 7,8

superior

Difuso 18 4.5

Regido axilar 13 3,3

Pele SOE 12 3

Mltiplo 7 1,8

Regido inguinal 6 1,5

S/l 21 53

Total 397 100

SOE: sem outra especificacdo; S/I: sem informagao.
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bros inferiores (98/24,7%) e cabeca e pescoco (81/20,4%).
Entre os melanomas mucosos, merecem destaque, devido
a diferencas no comportamento bioldgico, seis casos em
cavidade oral (1,5%).

Entre os melanomas mucosos, os mais comuns foram
os de cabeca e pescoco (76,1%), sequidos pelos de trato
genital feminino (13,1%), trato urinario-retal (6,5%) e trato
gastrointestinal (4.3%) (Figura 1). Dos 35 casos localiza-
dos em cabeca e pescoco, 21 acometeram o globo ocular
(60%); seis, as vias aéreas superiores (17,15%); seis, a cavi-
dade oral (17,15%); e dois, a pardtida (5,7%) (Figura 2).

Trato gastro-intestinal
/ 4%

Trato urinario-retal

%

Trato genital

feminino —___
13%

Cabecga e pescogo
4%

Figura 1 - Distribuicéo dos casos de melanomas mucosos de acordo com a localizagdo

Parétida

Mucosa oral 6%
17%

Vias aréreas
superiores17%

Globo Ocular
60%

Figura 2 - Distribuicéo dos casos de melanomas mucosos de cabega e pescogo de
acordo com a localizagdo

Quanto ao sexo, entre todos os tipos de melanomas,
52,4% ocorreram em homens e 47,6% em mulheres.
Individuos da raca parda foram mais acometidos (41,1%),
seguidos por aqueles de racas branca (26,4%), negra (9,8%)
e amarela (4,8%). Em 71 (17,2%) casos nao havia essa
informacédo na ficha clinica.

Os pacientes apresentaram idade média de 54,9 anos,
variando de 5 a 98 anos. Nao houve diferenca entre aqueles
com idade inferior a 55 anos (49,6%) e os com 55 anos ou
mais (50,4%). Os individuos do sexo masculino apresen-

o V.45 e n.6¢p.493-499 ¢ dezembro 2009

taram média de idade de 57,4 anos, enquanto os do femi-
nino, de 52,1 anos. Além disso, nos homens, o melanoma
esteve mais presente na sétima e oitava décadas de vida,
enquanto nas mulheres a quinta e sexta décadas foram as
mais acometidas (Figura 3).

B Homens

Mulheres

Figura 3 - Distribuico dos casos de melanomas de acordo com a faixa etdria dos
pacientes e 0 sexo

Houve predilecdo pelo sexo masculino nos casos de
regido axilar (61,5%), tronco (59,1%), cabeca e pescoco
(58%), forma miuiltipla (57,1%) e membro inferior (52%).
As mulheres foram mais acometidas pelos melanomas
localizados em pele sem outra especificacdo (SOE) (75%),
membro superior (71%), regido inguinal (66,7%) e de
forma difusa (66,7%) (Figura 4). A informacéo quanto a
se 0 melanoma era primario ou metastatico esteve ausente
na maioria das fichas clinicas (63,2%). Entretanto, nos casos
que continham tal informacéo, ndo houve grande diferenca
entre os casos locais (44 casos), as metastases regionais (48
casos) e as metastases a distancia (54 casos).

100% — — — — — — — — — —
0% t+— — — — — — — — — —
8% t+—m — — — — — — — — —
70% 1
60% -
50% -
40% -
30%
20% 1
10%

0% A

HMHomens

Mulheres

Figura 4 - Localizagdo dos melanomas distribuidos de acordo com o sexo dos individuos

De todas as regides acometidas pelos melanomas, o
membro inferior e a regido de cabeca e pescoco foram as
Unicas de ocorréncia mais comum em individuos com mais
de 55 anos (Figura 5).
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Figura 5 - Localizagdo dos melanomas distribuidos de acordo com a idade dos
individuos

No tocante a informacdes clinicas, tratamento e evolu-
¢do dos casos de melanoma mucoso oral, verificou-se que
0s mesmos estiveram mais presentes no sexo feminino, no
palato duro e que, em todos os casos, os pacientes foram
a 6bito em pouco tempo (Tabela 2).

Discussao

A presente pesquisa analisou o perfil de pacientes aco-
metidos por melanomas cutdneos e mucosos no periodo de
30 anos em um servico de referéncia do estado Rio Grande
do Norte, delineando uma analise comparativa dos dados
obtidos nessa populacdo com os constantes na literatura
mundial. Esse estado exibe uma temperatura média anual
em torno de 25,5°C, com maxima de 31,3°C e minima de
21,1°C, e predominio de dias ensolarados na maior parte
do ano!'?, predispondo a populagéo a acentuada exposicao
solar, o que é um fator de risco bem estabelecido para o
surgimento dos melanomas cutaneos®.

Em uma escala global, o melanoma de pele é estimado
como sendo o 162 e 15° diagnosticado mais comumente
em homens e mulheres, respectivamente?, e o melano-
ma oral é extremamente raro, correspondendo de 0,2%
a 0,8% de todos os melanomas®. Em nosso estudo, os

Sexo, idade, localizacdo, caracteristicas clinicas e tratamento dos casos de melanoma localizados

Tabela 2 Rl E]
Idade

Caso Sexo o Localizacao Caracteristicas clinicas Tratamento Sobrevida
Lesdo proliferativa, nodular,
igmentada, crescimento vertical
1 M 72 Palato duro PIg . . ITeRT 10 meses
com invasdo das fossas nasais e
seios maxilar e esfenoidal
. Lesao macular, pigmentada, 1,5 cm
Labio n T ) Resseccao da
2 F 76 . de diametro, crescimento vertical, % Desc.
superior . lesao
bases e margens livres
Lesao macular, azulada, irregular,
3 F 51 Palato duro ulceragao central, crescimento [TeRT 12 meses
vertical, 2,5 cm de diametro
Lesao macular, pigmentada, Nenhum (foi a
4 F 65 Palato duro crescimento vertical, limites 6bito antes do 4 dias
imprecisos, bordas irregulares tratamento)
Lesdo proliferativa, nodular, .
o . Ressecg¢do da
5 M 80  Palato duro invasdo da mucosa jugal, vascular, T 11 meses
, . . : hemimaxila
Ossea, perineural e do seio maxilar
Lesdo macular, pigmentada, com
manchas hipercrémicas, irregular, -
s Resseccéo da
6 F 59 Palato duro sangrante, 1,5 cm de diametro, 6 meses

lesao e IT

invasa@o de palato mole e pilares

faringeos

M: masculino; F: feminino; IT: imunoterapia; RT: radioterapia.
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melanomas cutaneos corresponderam a 83,6% da amos-
tra, enquanto os mucosos e orais compreenderam 10,1%
e 1,5%, respectivamente, fatos coerentes com os referidos
pela literatura mundial.

Pruthi et al.® verificaram, em seu estudo, um aumento
na incidéncia de melanomas cutaneos nos Ultimos anos,
principalmente em pacientes mais jovens, relatando que
as localizagdes anatomicas mais acometidas também estdo
mudando, ja que no periodo de 1956 a 1980 a cabeca e
0 pescogo eram os sitios mais comprometidos, seguidos
pelo tronco. Mas nos Ultimos 25 anos, o tronco passou a
ser o local mais acometido na populagdo estudada. Nosso
estudo concorda com os Ultimos resultados da referida
pesquisa, ja que o tronco foi o local mais acometido pelo
melanoma cutaneo com 27,7%, seguido pelos membros
inferiores. Ainda na mesma pesquisa, a média de idade para
os pacientes dos sexos masculino e feminino foi de 58,7 e
54,3 anos, respectivamente. Tais achados foram bem seme-
Ihantes aos nossos, ja que a média de idade para os homens
foi de 57,4 anos e de 52,1 anos para as mulheres. Neste
mesmo estudo, foi encontrado aumento da frequéncia de
melanomas cutdneos em pacientes jovens (< 40 anos). Os
autores atribuem tal fato a possibilidade da presenca de
alteracdes genéticas nesses pacientes.

Em nosso estudo, houve frequéncia semelhante entre
os sexos acometidos pelos melanomas cutaneos, diferente
do que foi observado na pesquisa de Lasithiotakis et al.®,
que verificaram um indice 30% maior em mulheres. Neste
mesmo estudo foi verificada reducdo na mortalidade em
ambos os sexos no periodo de andlise de 28 anos. Segundo
esses autores, isso ocorreu devido provavelmente a melhora
na consciéncia publica em relacdo as lesdes pigmentadas
suspeitas e ao diagndstico precoce desses tumores.

Pruthi et al.® verificaram diminuicdo na frequéncia de
melanomas cutaneos em mulheres com menos de 60 anos
e isso, segundo os autores, sugere que comportamentos
de protecdo contra o sol estdo sendo mais adotados e que
mudancas diretas ou indiretas no estilo de vida, como, por
exemplo, o aumento do ingresso de mulheres no mercado
de trabalho, estdo gerando efeitos positivos.

Em relacdo aos fatores de risco envolvidos no surgi-
mento dos melanomas, Sortino-Rochou et al.('? reforcam
que tanto o envolvimento familiar como fatores ambientais
podem contribuir para o seu surgimento. Esses mesmos
autores ressaltam que a presenca de nevos displasicos, pele
clara e exposicdo ao sol parece estar mais relacionada com o
surgimento de melanomas cutaneos, bem como com pro-
blemas no reparo do DNA. Deficiéncia nos mecanismos de

o V.45 e n.6¢p.493-499 ¢ dezembro 2009

reparo celular pode explicar o aparecimento dessa neoplasia
em pessoas que nao se expdem substancialmente ao sol.
Em nossa pesquisa, ndo foi possivel estabelecer a associacdo
entre os fatores de risco e o surgimento de melanomas cuta-
neos, haja vista ndo haver tal informagao nos prontuérios
analisados. Entretanto, os individuos melanodermas foram
os menos acometidos por esses tumores.

Em relacdo aos melanomas mucosos, Patrick et al.” re-
lataram que os mesmos sdo extremamente raros (0,03% de
todos os canceres) e exibem pobre prognéstico por serem
mais agressivos quando comparados com os cutaneos, res-
saltando que, diferente dos melanomas cutaneos que vém
exibindo aumento na incidéncia, a frequéncia dos mucosos
tem permanecido relativamente estavel nos Gltimos anos.
Segundo esses autores, enquanto os melanomas cuténeos
compreendem 91,2% de todos os melanomas, o ocular e o
de mucosas sdo responsaveis por 5,2% e 1,3%, respectiva-
mente. Quanto aos melanomas mucosos, é relatado por tais
autores que os localizados em cabeca e pescogo sao os mais
comuns (55,4%), sequidos pelos de trato genital feminino,
tratos anal e retal e urinério. Esses dados sdo semelhantes
aos da nossa pesquisa, que revelou uma porcentagem de
83,6% para os melanomas cutaneos e 11,6% para todos
os melanomas mucosos, sendo, destes, os mais comuns
localizados em cabeca e pescoco, seguidos pelos de trato
genital feminino, trato urinario-retal e gastrointestinal.

Sobre os melanomas mucosos, Patrick et al.”) relataram
que os de cavidade oral compreendem cerca de 40% dos
casos, comentando que os mesmos exibem tendéncia a
ocorrer em pacientes com menos de 40 anos de idade,
sendo o palato duro e o rebordo alveolar os sitios mais
acometidos. Diferentemente desses achados, os melanomas
orais do nosso estudo ocorreram mais em mulheres acima
de 55 anos, porém, de forma semelhante, foram mais
frequentes no palato duro, sendo a localizacéo intraoral
mais comum@ 3512,

Em pesquisa realizada por Bachar et al.®”, os melanomas
mucosos orais foram encontrados em 10 (16,4%) dos 61
casos de mucosos de cabeca e pescoco estudados, enquan-
to em nossa pesquisa os referidos casos corresponderam a
apenas 1,5% da amostra total e a 17% entre os melanomas
Mucosos, 0 que expressa, segundo esses autores, a rarida-
de dos melanomas orais e a necessidade de cooperagao
multicéntrica para o correto estabelecimento de conduta
clinica e estadiamento para os melanomas mucosos orais.

No tocante ao sexo dos pacientes acometidos por mela-
nomas mucosos orais, Sortino-Rachou et al.('? reportam que
alguns estudos citam que os homens s@o mais acometidos
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por esse tipo de melanoma e, em outros, as mulheres. Na
presente pesquisa, as mulheres foram as mais acometidas
pelos melanomas orais.

Conforme relatos de Pour®, nenhum fator etiol6gico
tem sido identificado para os melanomas orais, ressaltan-
do que alguns parecem surgir de um nevo preexistente
e outros, “de novo”. Esses mesmos autores citaram que,
clinicamente, esses tumores sao classificados em cinco tipos:
nodular pigmentado, nodular ndo pigmentado, macular
pigmentado, misto pigmentado (nodular e macular) e
misto ndo pigmentado, podendo haver crescimento radial
ou vertical. Adicionalmente, referem que os melanomas
orais podem exibir coloracdo uniforme, ou com variacdo de
cor, sendo, na maioria dos casos, assimétricos, irregulares
e ocasionalmente mdltiplos. Em nossa amostra, a maioria
dos casos era da forma macular pigmentada com bordas
irregulares e limites mal definidos.

As modalidades de tratamento para os melanomas orais
incluem resseccdo cirdrgica com ou sem esvaziamento
cervical, imunoterapia e radioterapia, sendo a cirurgia o
tratamento de primeira escolha"-'". Na amostra da presente
pesquisa, em trés casos a imunoterapia foi o tratamento
estabelecido, associando-se a radioterapia em dois casos
e a cirurgia em outro. Em dois casos apenas a intervencao
cirdrgica foi realizada e em um caso nenhum tratamento
foi estabelecido, em virtude do 6bito precoce do paciente.

Conforme relatos de Pour®, a maioria dos casos de
melanomas orais é descoberta durante exames dentarios
de rotina e, infelizmente, a grande maioria dos pacientes
ndo exibe sintomatologia nos estagios iniciais, o que acar-
reta uma demora de aproximadamente nove meses para
a procura por atendimento, contribuindo para o atraso
no diagnéstico. Esse fato pode justificar em parte alguns
achados no nosso estudo, pois nos casos analisados as
lesdes eram bem extensas, diagnosticados em estagios

avancados, conduzindo os pacientes estudados a 6bito
em poucos meses.

De acordo com Garcia et al.? e Pour®, o prognéstico
do melanoma oral é pobre quando comparado com o do
cuténeo, relatando os autores® que a taxa de sobrevida
de cinco anos para os pacientes com essa neoplasia néo
excede 5% a 9 % dos casos. Dos casos que retornaram para
controle em nosso estudo, todos foram a ébito bem pouco
tempo depois do diagnéstico, ressaltando que em quatro
dos seis casos houve disseminacéo da neoplasia para sitios
adjacentes, alguns dos quais para cavidades e tecido 6sseo,
reforcando a agressividade desses tumores.

Conclusao

Com a realizacdo desta pesquisa, detectamos que os
achados no tocante ao perfil epidemiolégico dos casos de
melanomas cutaneos e mucosos na populacdo estudada
em muito se assemelham aos poucos estudos epidemio-
I6gicos publicados na literatura mundial, apesar de alguns
dados quanto a sexo e idade em determinadas localiza-
¢Bes anatdbmicas terem variado, bem como a incidéncia
de melanomas orais na populagéo estudada ter sido bem
mais baixa do que na maioria das pesquisas avaliadas,
detectando-se nesses casos pouco tempo de sobrevida
apds o diagndstico, o que confirma a agressividade dos
melanomas orais. As diferencas encontradas em nosso
estudo podem estar relacionadas com as variagcdes geo-
gréficas, o estilo de vida e a exposicdo a fatores de risco
de determinadas populacdes. Ressalta-se que a realizacdo
de pesquisas dessa natureza é muito importante, porque
contribui para o melhor conhecimento do perfil de uma
determinada lesdo em uma populacao.
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