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RESUMO

Introducio: O melanoma maligno ¢ a neoplasia responsavel por aproximadamente 90% das mortes
por cancer de pele, sendo de fundamental importancia a realizacdo do diagnostico precoce e exérese
cirurgica de lesdes ainda com menor profundidade de invasdo. Neste sentido, a identificagdo de
fatores modificaveis ao diagnostico que influenciam no estagio tumoral podem promover menor
morbimortalidade e reduzir custos na saude.

Objetivos: Estabelecer a associagao de caracteristicas demograficas e clinicas no estadiamento
tumoral do melanoma cutaneo, a fim de tragar um perfil epidemioldgico e caracteristicas associadas
ao estadiamento inicial.

Métodos: Estudo retrospectivo transversal com pacientes atendidos no ambulatério Oncologico do
Hospital das Clinicas de Botucatu, com diagnostico de melanoma cutaneo no periodo de 2012 a
2022. Foram incluidos pacientes com diagndstico de melanoma que estiveram em seguimento clinico
e excluidos pacientes que apresentavam dados insuficientes e auséncia de tumor primario
documentado. Foram coletadas informagdes sociodemograficas, clinicas e anatomopatologicas,
incluindo espessura de Breslow e tipo clinico-patologico, através do preenchimento de protocolo
padrao utilizado no ambulatério oncologico do servigo em entrevista presencial. A variavel
dependente principal foi a espessura de Breslow no diagnoéstico. Foram utilizados testes de Mann-
Whitney para comparar a espessura de Breslow entre categorias e a correlagdo de Spearman para
avaliar varidveis ordinais e quantitativas em relacdo a espessura de Breslow. As andlises
multivariadas foram realizadas por modelos lineares generalizados com distribui¢ao do tipo Tweedie
e ligagdo logaritmica, incluindo varidveis independentes com p<=0,30 nas analises bivariadas, tendo
como variavel dependente a espessura de Breslow. Foram considerados como significativos valores
de p bicaudal <0,05.

Resultados: Foram incluidas 319 lesdes de pacientes de 57 municipios do estado de Sao Paulo.
Observou-se uma idade mediana de diagnostico de 60 anos (variando de 49 a 70 anos) com discreto
predominio feminino (52%) e renda mediana de 3 salirios minimos (classe D). Nas andlises
bivariadas, a espessura de Breslow esteve diretamente associada ao tipo histologico nodular e
lentiginosos acral, a lesdo ter sido diagnosticada durante a pandemia de SARS-COV2, a ter sido
percebida inicialmente pelo paciente e a localizacdo nos membros inferiores. E esteve associada
inversamente ao IDH e densidade populacional da cidade de origem e a ter sido detectada nas
campanhas de prevenc¢do do cancer de pele. J& nas andlises multivariadas o tipo tumoral, quem
percebeu a lesdo e ter sido detectada em campanhas de prevencao mantiveram-se significativamente
associadas ao Breslow, ¢ foi também identificada associagdo inversa entre a escolaridade ¢ o
Breslow, e direta com estar solteiro ou viuvo, quando excluindo as lesdes in situ da analise.
Discussao: Identificamos que, além do tipo tumoral, a participagdo em campanhas de prevencdo com
encaminhamento para adequado tratamento, a disponibilidade de atendimento médico e
dermatologico, o maior nivel de educagdo do paciente e estar casado ou equivalente sdo caracteristicas
associadas ao diagnostico mais precoce do melanoma.

Conclusio: A divulgagdo de formas de melanoma menos predominantes e em populagdes nao
tipicamente de alto risco, além do maior acesso ao dermatologista e a educacdo de outros
profissionais da satde, como poddlogos e enfermeiros, podem favorecer a precocidade no
diagnostico do melanoma.

Palavras-chave: Melanoma; Neoplasia; Epidemiologia;Oncologia Cirurgica; Estadiamento de
Melanoma; Diagndstico Precoce; Oncoldgico.



ABSTRACT

Introduction: Malignant melanoma is the neoplasm responsible for approximately 90% of deaths
from skin cancer, and it is of fundamental importance to perform early diagnosis and surgical
excision of lesions with lower depth of invasion. In this sense, the identification of modifiable factors
to diagnosis that influence the tumor stage can promote lower morbidity and mortality and reduce
health costs. Objectives: To establish the association of demographic and clinical characteristics in
tumor staging of cutaneous melanoma in order to draw an epidemiological profile and characteristics
associated with initial staging.

Methods: Retrospective cross-sectional study with patients treated at the Oncology outpatient clinic
of the Botucatu Clinical Hospital, diagnosed with cutaneous melanoma from 2012 to 2022. We
included patients diagnosed with melanoma who were in clinical follow-up and excluded patients
who had insufficient data and absence of documented primary tumor. Sociodemographic, clinical
and anatomopathological information were collected, including Breslow thickness and clinical-
pathological type, through the completion of standard protocol used in the oncological outpatient
service in face-to-face interview. The main dependent variable was the Breslow thickness at
diagnosis. Mann-Whitney tests were used to compare Breslow thickness between categories and
Spearman correlation to evaluate ordinal and quantitative variables in relation to Breslow thickness.
Multivariate analyses were performed by generalized linear models with Tweedie distribution and
logarithmic linkage, including independent variables with p<=0.30 in bivariate analyses, with
Breslow thickness as the dependent variable. Two-tailed p-values < 0.05 were considered as
significant.

Results: We included 319 lesions of patients from 57 municipalities in the state of Sdo Paulo. A
median diagnostic age of 60 years (ranging from 49 to 70 years) was observed with a slight female
predominance (52%) and median income of 3 minimum wages (class D). In the bivariate analyses,
Breslow thickness was directly associated with the nodular histological type and acral lentiginous,
the lesion having been diagnosed during the SARS-COV2 pandemic, to have been initially
perceived by the patient and the location in the lower limbs. And it was inversely associated with
the HDI and population density of the city of origin and to have been detected in campaigns to
prevent skin cancer. In the multivariate analysis, the tumor type, who perceived the lesion and have
been detected in prevention campaigns remained significantly associated with Breslow, and was
also identified inverse association between education and Breslow, and direct with being single or
widowed, when excluding in situ lesions from the analysis.

Discussion: We identified that, in addition to the tumor type, participation in prevention campaigns
with referral to appropriate treatment, the availability of medical and dermatological care, the higher
level of education of the patient and being married or equivalent are characteristics associated with
the earlier diagnosis of melanoma.

Conclusion: The disclosure of less prevalent forms of melanoma and in populations not typically at
high risk, in addition to greater access to dermatologists and education of other health professionals,
such as podiatrisr and nurses, were may favor early diagnosis of melanoma.

Keywords: Melanoma; Neoplasia; Epidemiology; Oncology, Surgery; Melanoma Staging; Early
Diagnosis; Oncology
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INTRODUGAO

O melanoma corresponde a apenas cerca de 1% de todos os canceres de pele; no entanto, €
o mais agressivo deles, sendo responsavel por cerca 90% da taxa de mortalidade por cancer de pele'.
Em 2020, os Estados Unidos estimaram o diagndstico de aproximadamente 100.000 novos casos de
melanoma invasivo, tendo apresentado aproximadamente 7.000 mortes por esta doenca'. Sendo
assim, ¢ fundamental o diagnodstico de melanoma nos estagios iniciais, ou seja, in situ, uma vez que
apresenta maior chance de cura nessa fase com a excisio cirurgica>®. Com a presenca de metastases
a distancia, o prognostico é reservado, com sobrevida em cinco anos de cerca de 25%*.

O melanoma decorre do aciimulo estocastico de mutagdes, somaticas ou genéticas, levando
a transformagdo do melandcito normal em melanoma maligno* . O melanocito é um tipo de célula de
origem na crista neural, permanecendo disposto na pele, principalmente, na camada basal da
epiderme, com intima relagdo com os queratinocitos, células diferenciadas que compdem a
epiderme?. Os melanocitos também sdo encontrados na tvea, foliculos pilosos, ouvido médio,
coracdo, retina e leptomeninge, podendo esses serem sitios primarios de melanoma>®. A principal
funcdo dos melandcitos consiste na formac¢do da melanina no interior dos melanossomos,
corpusculos intracelulares, apds complexo sistema de reagdes bioquimicas a partir do aminoacido
tirosina (Figura 1), conferindo assim prote¢do ao material genético presente no interior dos
queratindcitos contra a radiagdo ultravioleta”?.

Tirosina hidroxilasc Tirosina cxidase
Tirosinase + O, Tirosinase +« O, Cisteina
L-Tirosina ~— DOPA —  DOPAquinona — DOPA = CisteinilDOPA
LeucoDOPACroma co; Feomelanina
* _/

Dildraxiindol o acido carbalico =  DROPACTOIMmO — Dinidroxindol

- Tirosinase
‘ Tirosinase - b oncngis

+ Indol-G-quinon
indol-G-guinana e .

do acido carbalico

v Dihidraxtindol
Dihidroxiindol do oumelanina
acido carbalico
cumelanina

Figura 1. Esquema bioquimico da formacao da Eumelanina e Feomelanina. Fonte: Sulaimon SS, et al.

A melanina ¢ responsavel pela pigmentacdo da pele, sendo varidvel entre os individuos, em
decorréncia da diferente quantidade de producdo de melanina e do tamanho dos melanossomos na
pele do individuo'®!!. Deste modo, existe um espectro de tons de pele classificados pela escala de
Fitzpatrick!>!* em fototipos, sendo os individuos brancos com baixos fototipos e negros com altos
fototipos. Segundo o Instituto de Cancer Nacional dos EUA, o risco de morrer de melanoma maligno
ao longo da vida ¢ de 0,24% em mulheres brancas, 0,49% em homens brancos, ao passo que em
mulheres e homens negros ¢ de 0,04%4.

De acordo com Cancer Research Fund International WCRF), o melanoma da pele € o 19°
cancer mais comumente encontrado em homens e mulheres, tendo sido diagnosticados cerca de 300
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mil novos casos em 2018, sendo as maiores taxas encontradas na Australia, Nova Zelandia, Noruega,
Dinamarca e Paises Baixos'”. Nas tltimas décadas, observou-se um aumento mundial da incidéncia
dos casos de melanoma maligno, desencadeando maiores custos diretos e indiretos ao sistema de
satide publico!®. Em estudo nacional, observou-se que o gasto com pacientes com melanomas
avancados pode ser até 34 vezes (servigo publico - SUS) ou 270 vezes (servigos privados) maior do
que o necessario em melanomas em estagio inicial, impondo importante oneracao aos servigos de
saude!”.

Esse cenario pode ser em parte justificado pela maior exposigdo a fatores de risco, como o
envelhecimento da populago e a exposi¢do a radiacio ultravioleta solar e de fontes artificiais' %1%,
No entanto, tem que se considerar o papel da maior conscientizagao sobre a doenga e ao aumento na
acuracia do diagnostico.

Dentre os principais fatores de risco associados ao desenvolvimento do melanoma,
encontram-se: sexo masculino, fototipos de pele mais baixos, multiplos nevos melanociticos,
exposicao a radiacao ultravioleta (UV), idade avangada e historico familiar de cancer de pele. As
mulheres geralmente apresentam melhor prognostico em relagdo aos homens, atribuido a interagado
dos hormoénios sexuais femininos com células do melanoma®*?!. Individuos com maiores fototipos,
ou seja, maior quantidade de melanina, apresentam maior prote¢do contra luz ultravioleta (UV) e
desse modo, menor incidéncia de melanoma, ao passo que individuos com menores fototipos
apresentam maior incidéncia de melanoma??, sendo comumente empregada a escala de Fitzpatrick
para classificar os fototipos (Figura 2).

Tipo de Cor de pele e fatores de risco Caracteristicas
Pele correlacionados
| Branca, bem clara, cabelos louros ou ruives, | Queima com facilidade, nunca
olhos azuis bronzeia
I Branca, clara, cabelos louros ou ruivos, olhos | Queima com facilidade,
azuis ou verdes bronzeia muito pouco
" Morena clara, qualquer cor de cabelo ou loiro, | Queima moderadamente,
tipo comum bronzeia muito pouco
v e —_—— Quelma.pouco, bronzeia
com facilidade
Vv KlGiEha Sealia Quelmg raramente,
bronzeia bastante
VI Negra Nunca queima, totalmente

pigmentada

Figura 2. Escala de Fitzpatrick. Fonte: INCA RioPreto

Os nevos correspondem a aglomerados de melanocitos benignos em estado de quiescéncia,
sendo importante fator de risco, principalmente quando maior a sua quantidade no individuo,
representando cerca de 30-50% dos casos de origem de melanoma®222324,

A exposigao prolongada a raios UV aumenta as taxas de mutagdes somaticas, favorecendo
o surgimento de melanomas, seja em casos sem lesdo preexistente ou em casos de transformacao de
nevos?>. Devido ao acumulo estocéstico de mutagdes nos melandcitos, a idade avangada configura-
se como outro fator para desenvolvimento de melanoma. De acordo com a literatura mundial, o pico
de diagnostico de melanoma ocorre em individuos com 70-80 anos™'®. A historia familiar de
melanoma aumenta o risco individual de desenvolvimento do céncer, sendo que o melanoma
familiar constitui cerca de 5-12% dos casos de melanoma®®. De acordo com a literatura, existe
associacdo de defeitos nos genes CDKN2A, CDK4, POT1 resultando na desregulagcdo do ciclo
celular dos melandcitos®>>7-8,
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Com relacdo ao diagnoéstico, o quadro clinico apresenta importante papel na suspeigdo
diagnostica. O autoexame configura-se como um método simples de triagem de melanoma e demais

lesdes cancerigenas®**’. Em 1985, para facilitar na conscientiza¢do da populagio e de médicos nio
dermatologistas a respeito do melanoma, foi desenvolvido o acréonimo ABCD (Figura 2), que
significa: assimetria, bordas irregulares, variagdo de cor, didmetro superior 6 mm, sendo
posteriormente incorporado a letra E para evolugdo notada pelo paciente, apresentando o acroénimo,
de acordo com a literatura, sensibilidade de 57 a 90%°%! no diagnéstico de casos de melanoma. Outra
importante caracteristica clinica, ¢ o chamado sinal de “patinho feio”(Figura 3), que baseia-se na
percepgao de que uma lesao pigmentada ¢ diferente do padrao das demais lesdes do individuo, sendo
um critério sensivel a detec¢o de melanoma, mesmo para nio dermatologistas>2.

Figura 3: Os painéis superiores demonstrando o acronimo do ABCD: Assimetria, irregularidade da borda,
variagdo de cores e didmetro maior que 6 mm, respectivamente. As barras de escala representam
aproximadamente 5 mm. Os painéis inferiores mostram as costas de um paciente do sexo masculino com
numerosas pintas, demonstrando a evolu¢do de uma pinta para melanoma em um periodo de 11 meses, com
ocorréncia de aumento do diametro e escurecimento da lesdo no painel direito em comparagdo com o painel
esquerdo. Fonte: Abbasi, et al.
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Figura 4: A lesdo 13 no caso 7 era um melanoma maligno que geralmente era aparente como diferente, mas
ndo como completamente diferente. E irregular ¢ maior do que outras lesdes, mas exibe apenas 2 tons de
marrom e preto, cores que nio siao diferentes daquelas observadas em algumas das lesdes benignas (por
exemplo, lesdo 9). Fonte: Scope A, Dusza SW, Halpern AC, et al.

Antigamente, baseados unicamente nas caracteristicas macroscopicas do melanoma,
frequentemente o diagndstico ocorria em estagios avancados, com limitado papel terapéutico. Com o
avanco tecnologico, além dessas ferramentas clinicas como ABCDE e sinal do patinho feio, o
emprego da dermatoscopia no diagndstico de lesdes pigmentadas representou importante avango para
o diagnostico em estdgios mais precoces. A dermatoscopia configura-se como uma técnica
diagnostica nao invasiva, capaz de promover ampliacdo Optica e assim a visualizagdo de estruturas
com correspondéncia aos achados anatomopatoldgicos. Existem alguns critérios especificos
frequentemente associados ao melanoma (Figura 4), que sdo: rede pigmentada atipica, pontos e
globulos irregulares, listras irregulares, pigmentagdo irregular, estrutura de regressdo, véu azul-
esbranquigado e presenca de padrio vascular, presenca de pseudopodes™.
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Figura 5: Apresentagdo do melanoma. Imagens dermatoscopicas mostrando estruturas especificas

do melanoma. (A) Rede negativa, pontos e globulos atipicos, rede atipica e estruturas de regressao, peppering;
(B) linhas anguladas; (C) estruturas de regressdo: despigmentagdo cicatricial e granularidade; (D) estrias
atipicas, globulos atipicos, estruturas de regressao e véu branco-azulado; (E) rede negativa e pontos atipicos;
(F) linhas brancas brilhantes; (G) globulos atipicos e vasos atipicos (por exemplo, vasos polimorfos consistindo
de vasos irregulares pontilhados e lineares); (H) area bronzeada periférica sem estrutura, despigmentacao tipo
cicatriz, mancha descentrada, rede atipica. Fonte: Marghoob, Nadeem G.




De acordo com a Organizagdo Mundial de Satde, o melanoma pode ser classificado a partir de
diferentes pardmetros. Historicamente, foi classificado de acordo com o local de surgimento, sendo
0s principais subtipos: melanoma cutaneo (MC), que ocorre em pele nao glabra principalmente em
areas fotoexpostas; melanoma acral (MA), uma forma distinta do MC que ocorre na pele glabra das
palmas e plantas dos pés, além de leitos ungueais; melanoma da mucosa, o subtipo mais raro, que
surge de melandcitos no revestimento da mucosa de tecidos; e melanoma uveal, que se desenvolve
de melanécitos no trato uveal do olho** ‘Em conjunto, 0 MC e MA correspondem a cerca de 90%
dos casos, ao passo que o melanoma de mucosa, acral e de ivea corresponde respetivamente a:
1,3%; 3% e 5,2% 3¢ Esses subtipos apresentam caracteristicas epidemioldgicas, clinicas e
histopatoldgicas marcantes, Uteis para o conhecimento de seus comportamentos bioldgicos®*.

Baseando-se pelo critério de fase de crescimento, pode-se dividir em dois subgrupos: fase
de crescimento radial e fase de crescimento vertical. Os subtipos: melanoma extensivo superficial,
o melanoma acral lentiginoso € o melanoma tipo lentigo maligno apresentam inicialmente
crescimento radial, seguido de crescimento vertical, ao passo que o melanoma nodular apresenta
desde o inicio crescimento vertical**.

Melanoma extensivo superficial (SSM): constitui o tipo mais comum. Associa-se a
exposicao solar, especialmente durante a infancia, e a exposi¢ao intermitente continua na idade
adulta. Pode ocorrer em qualquer topografia cutanea, sendo mais comum no dorso em homens e nas
pernas em mulheres®’. Associa-se a nevos melanociticos, sendo que individuos com niimero superior
a 10 nevos atipicos possuem maior probabilidade de desenvolver a neoplasia®®.
Histopatologicamente, caracteriza-se pela formacao de ninhos de melanécitos predominantemente
epitelioides, localizados na jun¢ao dermoepidérmica, com disseminacao pagetoide em epiderme
normotrofica®

Melanoma tipo lentigo maligno: predominio em individuos com idade acima de 60 anos com
pele cronicamente danificada pelo sol, com evidente elastose solar, principalmente em cabeca e
pescoco’®. Histopatologicamente, caracteriza-se por proliferagio aleatoria de melandcitos atipicos,
com predominancia de melandcitos solitarios sobre os ninhos, distribuidos principalmente na jungao
dermoepidérmica, ocorréncia de epiderme atrofica e derme com dano actinico, além da presenca de
apagamento das cristas epidérmicas e extensio ao longo de estruturas anexiais®”*’.

Melanoma acral lentiginoso: Ocorre na pele glabra das palmas e plantas, além do aparelho
ungueal, esse ultimo correspondendo a 20% dos casos desse subtipo. Possui maior ocorréncia em
hispanicos, asidticos e africanos, apesar da incidéncia global rara.*’ Histologicamente, apresenta
proliferacdo de melandcitos atipicos, predominantemente na jun¢do dermoepidérmica. Pode ter
extensdo ao longo de estruturas anexiais e apagamento de cristas®’.

Melanoma Nodular: Caracteriza-se por um nédulo pigmentado com crescimento mais
rapido que o SSM. Histopatologicamente caracteriza-se por um nddulo dérmico de melandcitos
atipicos sem fase de crescimento radial observavel, acometendo até duas cristas interpapilares®.

A forma melanoma extensivo superficial ¢ a mais comum em caucasianos, representando
cerca de 60% dos casos*'™*, ao passo que em afro descendentes predomina o subtipo melanoma
acral lentiginoso**. Além dessa classificagdo, existem subtipos especiais de melanoma, como: o
melanoma desmoplasico, melanoma tipo animal, melanoma nevoide, melanoma das mucosas,
melanoma polipoide, melanoma dérmico primdario, melanoma maligno verrucoso, melanocitoma
epitelioide pigmentado, melanoma folicular e melanoma com diferenciagio ndo melanocitica®.

Para a confirmacao diagnostica, € necessario, apds a suspeita clinica, realizar confirmagao
histopatologica através da submissdo a bidpsia excisional, com margem de 1-3 mm***’. A biopsia
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incisional, a principio, deve ficar reservada a casos especiais, como em lesdes de grandes dimensdes
ou casos de impossibilidade de bidpsia excisional, visto a possibilidade de avaliagdo erronea da
espessura do tumor, também chamado de indice de Breslow, sendo bidpsias superficiais por shaving
ndo indicadas, por também levar a avaliagdo equivocada da espessura tumoral*’*¥. O resultado
histopatologico, além de informagdes a respeito do subtipo histologico, ¢ capaz de fornecer
informagdes a respeito de espessura tumoral (indice de Breslow), nivel anatdomico de invasao (nivel
de Clark), indice mitdtico, presenca de ulceracao, invasdo perineural , invasdo linfatica e invasao
vascular*,

O prognostico do melanoma ¢ definido pelo estadiamento do tumor de acordo com o sistema
TNM da American Joint Committee on Cancer, que reune base de dados de mais de 46 mil pacientes
de centros de todo mundo desde 1998°!>2. Nesse sistema, trés principais categorias sdo analisadas:
Tumor (T), Linfonodo (N) e Metastase a distancia(M). O pardmetro T baseia-se principalmente na
espessura do tumor primario, além da presenga de ulceracdo e indice mitotico. O parametro N
corresponde ao acometimento do linfonodo regional de drenagem tumoral e o parametro M a
metéstase a distancia, sendo os principais sitios a pele e tecido celular subcutaneo, pulmao, figado e
cérebro, ossos™. A partir das categorias TNM, ¢ realizado o estadiamento clinico (Figura 6) e
clinico-patologico (Figura 7).

Estadio | T N M
0 Tis NO MO
1A T1a NO MO
IB T1b, T2a | NO MO
A T2b, T3a NO MO
1B T3b, T4a NO MO
lIC T4b NO MO
I Qualquer T | = N1 MO
Y Qualquer T | Qualquer N | M1
Figura 6. Estadiamentos clinico (¢cTNM) (modificado de AJCC Cancer Staging Manual 8th Edition)
Estadio | T N M
0 Tis NO MO
IA T1a NO MO
B T1b, T2a NO MO
A T2b, T3a NO MO
1B T3b, T4a NO MO
IIC T4b NO MO
A T1a, T1b, T2a | N1a, N2a MO
TO N1b, N1c MO
B T1a, T1b, T2a | N1b, N1c, N2b MO
T2b, T3a N1a, N1b, N2a, N2b | MO
TO N2b, N2c, N3b, N3¢ | MO
Mo T1a a T3a N2c ou N3 MO
T3b, T4a Qualquer N pos MO
T4b N1a a N2c MO
D T4b N3a, N3b, N3c MO
Y Qualquer T Qualquer N M1
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A maioria dos casos de melanoma s3o diagnosticados em fases precoces, com o tumor
confinado no local de surgimento®*. A excisdo cirtirgica da lesdo com margens amplas constitui a
principal opg¢do terapéutica para os casos de melanoma em estadio inicial, uma vez que permite a
completa retirada das células tumorais, estando associado a menores taxas de recidivas e
acometimento linfonodal e a distincia. De acordo com o indice de Breslow, medidas adicionais
podem ser necessarias, como ampliacao de margens seguido de pesquisa de linfonodo sentinela a
fim de se determinar se ha presenga de acometimento linfonodal, importante no estadiamento do
paciente®’. A margem de seguranca necessaria para casos de melanoma, de forma simplificada,
pode ser definida pelo indice de Breslow, sendo necessario margens de 0,5 cm para lesdes in situ;
margens de 1 cm, se a espessura da lesao for inferior a 1 mm; margens de 1-2 cm se espessura entre
1 € 2 mm e para casos com profundidade superior a 2 mm, margens de 2 cm*®%,

No tratamento do melanoma, terapias adjuvantes apresentam papel secundario, ficando
reservada a casos especificos. O tratamento com imiquimod, criocirurgia e radioterapia apresentam
maiores taxas de recorréncia em comparagdo com o tratamento padrio®®>. A medida que a
espessura aumenta, ha presenga de ulceragdo, acometimento de linfonodo e presenca de metéstase a
distancia, ocorre diminuicdo significativa da sobrevivéncia, sendo esses os principais fatores
prognosticos. A sobrevida em 5 anos em tumores com espessura inferior a 4mm ¢ acima de 90%, ao
passo que superior a 4mm ¢ de 82-90%, dependendo da presenca de ulceragdo. No entanto, se
presenca de metastase regional ou a distdncia, a sobrevivéncia em 5 anos passa a ser,
respectivamente, 63% e 20%%.

Em estudo da sobrevivéncia de pacientes diagnosticados com melanoma nos EUA entre os
anos de 1995 e 2005 foi verificado que aqueles que tinham metastase a distdncia ou possuiam
Breslow superior a 4,00 mm tiveram pior progndstico, com sobrevida em 5 anos de 15,7% e 56,6%,
respectivamente. A sobrevida global em 5 anos foi de 86,8%, tendo sido observado aumento de
87,7% para 90,1% para melanomas diagnosticados em 1992 a 1995 em comparagdo com 1999 a
2001%. No Brasil, em analise retrospectiva de 15 anos de um centro oncoldgico terciario de Minas
Gerais foram analisados 1.073 pacientes com diagnostico de melanoma, com média de idade de 56,7
anos, com igual prevaléncia entre os sexos. Do total de casos, 567 (52,9%) foram classificados nos
estagios clinicos I e II, enquanto 382 (32,6%) foram nos estagios III e IV, com sobrevida geral em 5
anos de 67,6%. A analise multivariada mostrou que sexo, localizacdo anatomica, estagio TNM e
recorréncia local foram fatores progndsticos significativos®.

Decorrente da sua grande importancia e do aparente aumento de sua incidéncia nos ultimos
anos, o presente estudo se propde a avaliar, por meio de estudo transversal, a associa¢do de
caracteristicas demograficas e clinicas no estadiamento tumoral do MM de pele, avaliando casos de
melanoma atendidos no Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu (HC-FMB), a
fim de tragar um perfil epidemioldgico e caracteristicas associadas ao estadiamento inicial.
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OBJETIVOS

Objetivo primdrio:

Investigar a associagdo entre caracteristicas clinicas e demograficas e o estadiamento inicial
dos pacientes de melanoma cutdneo com relagdo ao Breslow atendidos no servigo de dermatologia
do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu (HC-FMB).

Objetivos secundario:

Descrever o perfil clinico-demogréfico dos casos de melanoma cutaneo atendidos no servigo
de dermatologia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu (HC- FMB).
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METODOS

Estudo transversal retrospectivo, aprovado pelo comité de ética, com pacientes atendidos
no ambulatério Oncologico do Hospital das Clinicas de Botucatu, com diagndstico de melanoma
maligno cutaneo.

Os dados foram obtidos através de consulta aos prontudrios médicos disponiveis no
sistema de prontudrio eletronico, os quais ja eram normalmente preenchidos de forma protocolar no
ambulatorio de oncologia dermatoldgica desde 2012. A coleta foi realizada entre os anos de 2021 e
2022.

Foram incluidos pacientes com diagnostico de melanoma que estiveram em seguimento
clinico no ambulatério de dermatologia oncoldgica do Hospital das Clinicas da Unesp com pelo
menos um atendimento desde 2012. Foram excluidos pacientes que apresentem dados faltantes no
prontudrio e auséncia de tumor primario documentado.

As informagodes coletadas foram sexo, idade, fototipo, estado civil, escolaridade, cidade
de origem, area de moradia, se urbana ou rural, renda familiar em saldrios minimos, antecedente de
outros canceres de pele, historia familiar de melanoma, presenga de nevos displésicos, quem
percebeu a lesdo, se dermatologista, médico ndo dermatologista, familiar ou amigo, ou o proprio
paciente, o tipo clinico-patologico, a localizagdo e a espessura tumoral. Lesdes in situ foram
computadas como espessura de Breslow igual a zero. Também foram analisados o IDH e a
densidade demografica das cidades de origem.

As variaveis histopatologicas coletadas foram: tipo histopatoldgico, largura e comprimento
da lesdo, fase de crescimento, presenga de ulceragdo, indice de Breslow, indice de Clark, presenga
de regressdo, presenca de invasdo perineural, presenca de invasao linfovascular, indice mitdtico e
presenca de infiltrado inflamatério. As informagdes foram obtidas a partir de laudos
histopatologicos realizados pelo servigo de patologia do Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina de Botucatu (HC-FMB). O estadiamento inicial dos tumores foi realizado segundo os
critérios da oitava edicdo da AJCC (2017). Os dados foram analisados no periodo de 2021 a 2022.

Os dados quantitativos foram representados em medianas e primeiro e terceiro quartis
apos verificacdo da anormalidade pelo teste de Shapiro-Wilk, os dados categoricos foram
representados em valores absolutos e percentuais. Foram utilizados testes de Mann-Whitney para
comparar a espessura de Breslow entre categorias e a correlagdo de Spearman para avaliar varidveis
ordinais e quantitativas em relacdo a espessura de Breslow. As andlises multivariadas foram
realizadas por modelos lineares generalizados com distribuicdo do tipo Tweedie e ligacdo
logaritmica, tendo como variavel dependente a espessura de Breslow. Foram considerados como
significativos valores de p bicaudal < 0,05.

VLI. Aspectos éticos

O projeto de pesquisa obteve aprovacéo pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade Estadual de Sao Paulo (UNESP) (Anexo ).
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RESULTADOS

Um total de 319 casos de melanoma de pacientes provenientes de 57 municipios do estado
de Sao Paulo foram incluidos na analise, sendo os dados da amostra estudada descritos na Tabela 1.
Observou-se idade mediana de diagnostico aos 60 anos (intervalo de 49 a 70 anos) e discreto
predominio em mulheres, correspondendo a 52% dos casos e renda mediana de 3 salarios minimos
(classe D). Historico pessoal de nevos displasicos, historico pessoal de outras neoplasias cutaneas e
antecedente familiar de melanoma foram encontrados em 8%, 24% e 11%, respectivamente.

Da totalidade de lesdes de melanoma diagnosticados, 186 casos (58%) eram melanoma
extensivo superficial, 48 casos (15%) eram lentiginoso acral, 37 casos (12%) eram MC nodular e
outros tipos de MC foram encontrados em 9 (3%). Com relacdo a localiza¢dao do tumor, observou-se
predominio da ocorréncia no tronco (n=115, 36%), seguido pelos membros superiores (n=76, 24%),
membros inferiores (n=68, 21%) e cabega (n=60, 19%)(Tabela 1).

A Figura 1 mostra a distribui¢ao dos casos de acordo com o ano de diagnostico no periodo
estudado, observando maior numero de diagnodsticos no periodo compreendido entre 2015 e 2020.

Nas andlises bivariadas esteve diretamente associada ao tipo histoldégico nodular e
lentiginosos acral, a lesdo ter sido diagnosticada durante a pandemia de SARS-COV?2, a ter sido
percebida inicialmente pelo paciente e a localizagdo nos membros inferiores. E esteve associada
inversamente ao IDH e densidade populacional da cidade de origem e a ter sido detectada nas
campanhas de preven¢ao do cancer de pele. (Tabela 2).

J4 nas andlises multivariadas incluindo varidveis independentes com p<0,30 nas andlises
bivariadas, mantiveram-se significativas as associagdes entre a espessura de Breslow e escolaridade,
tipo tumoral, quem percebeu a lesdo e se a lesdo foi diagnosticada em campanhas. Ao excluir-se as
lesdes in situ das analises, as variaveis se mantiveram significativas, com exce¢ao da escolaridade.
Nesta analise também se identificou associacdo entre ser solteiro/villvo e ter tumores mais espessos
(Tabela 2).

Durante o periodo analisado foi observado um aumento no nimero total de casos de
melanoma diagnosticados anualmente na segunda década em relacdo a primeira década do século
XXI (Figura 8).
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Tabela 1: Caracteristicas dos pacientes e lesoes incluidas.

Caracteristica N (%)

Idade ao diagnéstico 60 (49 - 70)*
Sexo
Feminino 166 (52)
Masculino 153 (48)
Fototipo
1-2 109 (34)
3 186 (58)
4-5 24 (8)
Estado civil
Solteiro/Viavo 123 (39)
Casado/Unido estavel 196 (61)
[Escolaridade
Analfabeto 14 (4)
Fundamental incompleto 141 (44)
Fundamental completo 34 (11)
Me¢dio 64 (20)
Superior 66 (21)
Renda (SM) 3(2-4)*
IDH total 0,77 (0,74 - 0,80)
IDH renda 0,75 (0,72 - 0,79)
IDH exp. de vida 0,87 (0,83 - 0,87)
IDH escolaridade 0,70 (0,66 - 0,75)
Densidade populacional 76 (36 - 86)*
Mora em area rural
Sim 38 (12)
Nao 281 (88)

Ano do diagnéstico

2015 (2011 - 2018)*

Teve outros CAs de pele

Sim 78 (24)
Nio 241 (76)
Historia familiar de melanoma

Sim 35 (11)
Nio 248 (89)
Tipo clinico-patolégico

Extensivo superficial 186 (58)
Nodular 37 (12)
Lentiginoso acral 48 (15)
Outros tipos 9 (3)
Nevos displasicos

Sim 25 (8)
Nao 294 (12)

Quem percebeu

23



]Dermatologista 70 (22)
Meédico 65 (20)
Familiar/Amigo 84 (26)
Paciente 100 (31)
Diag. Em campanhas
Sim 31 (10)
Nao 288 (90)
Diag. durante

pandemia SARS-COV2
Sim 29 (9)
Nio 290 (91)
Localizacao
Cabeca 60 (19)
MMSS 76 (24)
MMII 68 (21)
Tronco 115 (36)

* Mediana (1°quartil — 3°quartil).
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Tabela 2: Variaveis socio-demograficas e clinicas e estagio tumoral ao diagnostico do melanoma

\Variavel Breslow* p (bi) p p (multi sem
(multi)** | lesoes in situ)**
Idade ao diag. 0,03f 0,58 - -
Sexo
Feminino 0,6 (0,0-1,8) 0,29 0,64 0,76
Masculino 0,8 (0,0—2.3) - - -
Fototipo 0,09° 0,10 0,40 0,50
Estado civil
Solteiro/Viavo 0,8 (0,0-29) 0,23 0,11 0,02
Casado/Amigado 0,7 (0,0-1,9) - - -
[Escolaridade -0,117 0,06 0,04 0,06
Renda -0,08" 0,15 0,80 0,62
IDH
IDH Total -0,18" <0,01 - -
IDH Renda -0,18" <0,01 0,65 0,34
IDH Exp. vida -0,08" 0,15 0,22 0,44
IDH Escolaridade -0,207 <0,01 0,49 0,20
Densidade pop. -0,197 <0,01 0,70 0,78
Area rural 1,2(0,3-32) 0,14 0,26 0,78
Area urbana 0,7 (0,0 —2,0) - - -
Ano do diag. 0,07 0,20 0,51 0,14
Diag. durante
pandemia SARS-COV2
Sim 2,1(0,3-6,0) 0,01 0,27 0,09
INET) 0,7 (0,0-1,9) - - -
Teve outros ca pele
Sim 0,5(0-1,5 0,07 0,77 0,38
INETS) 0,8(0,2-23) - - -
MM na familia
Sim 0,5(0,2-1,2) 041 - -
INET) 0,7 (0,0-2,3) - - -
Tipo clinico
INodular 4,0 (2,5-17,0) <0,01 <0,01 <0,01
|Acral lentiginoso 2,2 (0,7-3,0) <0,01 0,03 <0,01
Lentigo maligno 0,0 (0,0 —0,0) <0,01 <0,01 0,71
Outros tipos 3,2(1,5-4,0) <0,01 0,01 <0,01
Extensivo superficial 0,6 (0,3-1,2) - - -
Nevos displasicos
Sim 0,4 (0,0-0,7) 0,07 0,40 0,54
INET) 0,7 (0,0-22) - - -
Quem percebeu
Dermato 0,4 (0,0-0,6) <0,01 <0,01 <0,01
M¢édico 0,6 (0,0—1,1) <0,01 <0,01 <0,01
Familiar/amigo 1,0 (0,3-3,0) 0,08 0,04 0,02
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Paciente 1,6 (0,4—4,0) - - -

Diag em campanhas

Sim 0,0 (0,0-0,5) <0,01 <0,01 <0,01

INET) 0,8(0,2-23) - - -

Localizacao

Cabeca e pescogo 0,0 (0,0-1,5) <0,01 0,68 0,80

MMSS 0,7(0,3-1,5) 0,75 0,82 0,23

MMII 1,6 (0,6 — 3,0 0,04 0,95 0,77

Tronco 0,7 (0,3-2,0) - - -
*Mediana (1°quartil - 3°quartil). **Modelo linear generalizado distribuicao Tweedie, funcao de

ligac&o log.

T Correlagdo de Spearman.
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Figura 8: Histograma da frequéncia de diagnoésticos de melanoma ao longo dos anos.



DISCUSSAO

O melanoma cutaneo (MC) constitui um importante problema de saude publica atual e o
diagnostico precoce € um instrumento fundamental, uma vez que relaciona-se diretamente com a
espessura tumoral e consequentemente, com a morbidade e mortalidade da neoplasia.

O tipo tumoral aparece como uma variavel com impacto na espessura tumoral ao diagnostico.
Os tipos histologicos nodular e lentiginoso acral geralmente estdo associados a pior prognostico em
relagdo ao extensivo superficial, uma vez que os primeiros apresentam maior espessura tumoral ao
diagnostico®. No presente estudo, observamos o Breslow mediano variando de 0 mm para lentigos
malignos até 2,2 e 4 mm para tumor lentiginoso acral e nodular, respectivamente. Weber et al.
observaram uma diferenga estatisticamente significativa na mediana do Breslow entre tipos
histologicos extensivo superficial e lentigo maligno melanoma, com média de 1,829 mm em relagado
a0s tipos nodular e acral, com média de 5,035 mm®’.

O melanoma extensivo superficial ¢ o principal tipo histologico de MC diagnosticado na
maioria dos estudos internacionais®’*%*%°, embora alguns estudos nacionais das ultimas décadas da
regido Centro-Sul tenham observado maior percentual de melanoma nodular, como ocorreu em
Londrina e Brasilia, com 41,1% e 45%, respectivamente’®’!. A distribuicdo percentual dos subtipos
de melanomas em determinada localidade sofre influéncia de variados fatores, como genéticos,
étnicos e ambientais, no entanto seguindo a tendéncia mundial, o presente estudo observou que cerca
de 60% dos casos diagnosticados corresponderam ao tipo extensivo superficial e apenas 12%
corresponderam ao tipo nodular, em concordancia com outros estudos brasileiros’>7>.

Em andlises bivariadas, lesdes nos MMII mostraram-se mais espessas, com predominio de
melanoma lentiginoso acral. Esse tipo histologico, mais associado a populagdes de origem africana e
oriental, possui pior prognéstico em virtude tanto de sua agressividade intrinseca*>’*”> quanto de seu
diagnostico mais tardio, podendo a negligéncia na avaliacdo periddica e cuidado com regides
plantares ter importante fator contributivo. Outros fatores, além do comportamento tumoral, que
podem favorecer a menor espessura para lesdes tipo lentigo maligno melanoma, sdo a ocorréncia em
4reas cronicamente expostas a observa¢do’®’’) além do padrio de crescimento evidenciando
caracteristicas clinicas popularmente conhecidas como de alerta de forma precoce, tais como o sinal
do patinho feio (lesdo divergente do padrio nevico do paciente)’® e a regra acronima ABCDE das
caracteristicas sugestivas de malignidade*°.

O conhecimento sobre a doenga, assim como sobre saide de um modo geral, também pode
justificar a associacao de lesdes mais finas com maior escolaridade, independentemente da renda do
paciente®!. Youl et al observaram que o menor nivel educacional refletia na laténcia no diagnostico
do melanoma, com uma propor¢ao elevada de melanoma com Breslow > 2,0mm em pacientes apenas
com nivel primario de educagdo, ou seja, com apenas os primeiros seis anos de formagao
educacional®’.

Quanto a quem identificou a lesdo, os dermatologistas perceberam lesdes com Breslow
mediano de 0,4 mm, enquanto os proprios pacientes perceberam lesdes com Breslow mediano de 1,6
mm. Mesmo médicos nao dermatologistas e familiares perceberam lesdes mais finas que o proprio
paciente. A discrepancia no diagndstico precoce por dermatologistas em relacdo aos demais ¢
atribuido ao treinamento especializado e experiéncia na realiza¢io de exames completos da pele®*®>,
sendo constatado por Cheng et al que pacientes em seguimento dermatolégico apresentaram
frequéncia de diagnodstico de melanoma in situ e espessura do melanoma de 63,3% e 0,48mm,
respectivamente, ao passo que os pacientes que ndo seguiam regularmente apresentaram indices de
44,5% e 0,61mm, respectivamente®®.

Neste sentido, quando excluem-se as lesdes in situ da andlise, pacientes solteiros/vitivos
apresentaram tumores mais espessos, podendo a relagdo ser atribuida ao menor cuidado e atengao
quanto as doencas de pele. Foi relatado na literatura que pacientes que nao sdo casados ou ndo vivem
em um relacionamento t€ém maior probabilidade de serem diagnosticados com cancer em estagio



avancado®”. Van Durm et al encontrou um aumento aproximado de 53% no risco de ser diagnosticado
com melanoma em estagio avancado para aqueles que nio eram casados®®.

O exame realizado por dermatologistas e a prontiddo no encaminhamento de casos suspeitos
poderiam explicar a excisao de tumores mais finos nas campanhas de prevengao do cancer de pele,
sendo que esta associacdo persistiu significativa mesmo excluindo-se tumores in situ da analise. Casos
provenientes das campanhas apresentaram Breslow mediano de 0 mm contra 0,8 mm dos demais
casos. As campanhas de prevencdo ao cancer de pele mostram-se como importantes iniciativas
globais na prevengao secundaria das neoplasias cutaneas, como a Euromelanoma que ocorre desde
1999 e atualmente abrange 33 paises europeus. Em estudo sobre os 20 anos desde o inicio da
Euromelanoma, verificou-se discrepancia entre os paises participantes € ndo participantes com
relacdo a espessura do melanoma, com maiores propor¢des de melanoma fino associados a um bom
prognostico. A laténcia na notificagdo de cancer de pele e na implementacao de medidas de prevencao
e deteccdo precoce refletia sobre as taxas de mortalidade, observando locais com baixa incidéncia
relatada de melanoma, porém com altas taxas de mortalidade por melanoma®’. No Brasil, ocorre a
Campanha do Dezembro Laranja, organizada pela Sociedade Brasileira de Dermatologia, com o
intuito de promover conscientizagao sobre o cancer de pele. Em 2019, ano da realizagdo da pentltima
acao presencial devido a pandemia pelo COVID-19, foram atendidas mais de 25 mil pessoas, em
cerca de 130 postos, por todo o Brasil®®. Além das campanhas de prevencao de cancer de pele, o
importante papel da dermatoscopia e do mapeamento corporal podem ter tido papel crucial no
aumento do niumero de casos diagnosticados de cancer ao longo dos tltimos anos.

Apesar de os tumores excisados durante os anos da pandemia de SARS-COV2 terem sido
mais espessos (2,2 mm x 0,7 mm), esta associagdo ndo se manteve quando controlada pelas outras
variaveis, sugerindo que o menor acesso aos dermatologistas e médicos, o isolamento social e a
priorizagdo de tipos tumorais mais agressivos, entre outros fatores, possam explicar este fenomeno.
Barcaui et at em investigacao do impacto da pandemia de SARS-CoV-2 no diagndstico de melanoma
cutaneo observaram reducao no nimero de casos de melanoma cutaneo primario diagnosticados, em
virtude da restricdo do acesso dos pacientes aos servigos de assisténcia dermatologica, além de maior
espessura média dos tumores diagnosticados em relagdo aos ultimos oito anos’!.

Na estimativa de 2023, O Instituto Nacional de Cancer (INCA) estima o niumero de 8.980
casos novos de cancer de pele melanoma , o que corresponde a um risco de 4,13 por 100 mil
habitantes, sendo 4.640 em homens e 4.340 em mulheres. Esses valores correspondem a um risco
estimado de 4,37 casos novos a cada 100 mil homens e 3,90 a cada 100 mil mulheres. Para o cancer
de pele melanoma, ocorreram, em 2020, 1.923 6bitos. Em homens, foram observados 1.120 6bitos,
com um risco de 1,08 por 100 mil homens, e, nas mulheres, ocorreram 803 6bitos, com risco de 0,91
por 100 mil mulheres®?.

O presente estudo tem limitagdes por ser monocéntrico, apesar de incluir pacientes de 57
municipios, sendo que ndo pode ser extrapolado para as demais regides do pais.

28



CONCLUSAO

Identificamos que, além do tipo tumoral, a participacdo em campanhas de prevencao
com encaminhamento para adequado tratamento, a disponibilidade de atendimento médico e
dermatologico, o maior nivel de educagdo do paciente e estar casado ou equivalente sdo
caracteristicas associadas ao diagnodstico mais precoce do melanoma. Neste sentido, a
divulgacdo de formas de melanoma menos predominantes e em populacdes nao tipicamente de
alto risco, além do maior acesso ao dermatologista e a educacao de outros profissionais da
saude, como poddlogos e enfermeiros, podem favorecer a precocidade no diagndstico do
melanoma.
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ANEXO Il - PARECER ETICO DE SUBPROJETO

UNIVERSIDADE ESTADUAL PAULISTA

unesp% “JULIO DE MESQUITA FILHO"

Campus de

Botucatu, 1O de_Moio- de _202).

Ao
Conselho do Programa de Pés-graduagao em Nedi Gioo
‘Faculdade de Medicina de Botucatu - Unesp

Prezados Senhores,

Declaramos que a (x) dissertagdo de mestrado / ( ) tese de doutorado intitulada
—_ \
s m.-,%-,wu Cdomacy G hieds -

de autoria do(a) distente _ (onin Auansa  Zaso F o
& subprojeto do projeto intitulado *_TndrAfec o Q)‘_)il:& N s ST
y Virdudon oo WC Ungs ! . )

que foi submetido e aprovado pelo ( x ) CEP/( ) CEUA, conforme parecer anexo

Declaramos que no subprojeta ndo houve alteragdes de procedimentos operacionais ou
metodolégicos daqueles constantes no projeto original.

Atenciosamente,

Lok Ut

Nome/assinatura do Pesquisador reronsava{ identificado no parecer consubstanciado

—

[

Nome/assinatura do(a) orientador w/

-
DJ'\J"LL‘AJ‘\LL—
Nome/assinatura do)(a) aluno(a)

Faculdade de Medicina de Bolucatu - Secdo Técnica de Pos-graduacio
Av. mmmmmmmm, s/n CEP 18618-887 Botucatu Slo Paulo Brasil
posgraduacao imb@unesp.br

wad -‘f;—- L - L
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ANEXO lll. QUESTIONARIO SOCIODEMOGRAFICO

AMBULATORIO MELANOMA
PREENCHA OS DADOS ABAIXO PARA INCLUIR NOVO REGISTRO

1- Data da inclusdo (dd/mm/aaaa):
2- Registro do hospital:

3- Nome:

4- Sexo:

5- Estado civil:
6- Fototipo:

7- Ano de nascimento:

8- Naturalidade:

9- Idade atual em anos:

10- Telefones de contato:

11- Nome familiar para contato:

12- Telefone do familiar para contato:

13- Escolaridade:

14- Quantos anos estudou:

15- Renda familiar em saldrios minimos:

16- Cidade de residéncia atual:

17- Mora em zona rural:

18- Numero de queimaduras solares antes dos 20 anos:
19- Nimero de queimaduras solares depois dos 20 anos:
20- Quantos anos da vida trabalhou 2o ar livre:

21- Quantas vezes realizou brc /fototerapia:
22- Quantos dias por semana expde-se ao sol por lazer:
23- Por quantos anos realizou lazer exposto:

24- Por quantos anos fumou:

25- Em média quantos cigarros por dia:

26- Parou de fumar hé quantos anos:

27- Uso de filtro solar:

28- Ha quantos anos usa filtro solar:

29- Outras patologias (Em ordem alfabética):

30- Medicagdes de uso cronico (Em ordem alfabética):
31- Anos de imunossupressio:

32- Causa da imunossupressio:

33- Apresenta genodermatose predisponente a neoplasias
34- Data diagnéstico do melanoma (dd/mm/aaaa):

35- Teve outros tipos de CA de pele:

36- Ja tratou CA de pele em outra instituigdo

37- Quantas lesdes de CA de pele ji teve:

38- Familiares com melanoma prévio (P=PA]S,I=IRMAOS,F=FILHOS,T=TIOS.V=AVOS)
39- Tipo de melanoma que ap

40- Nevos displasicos:

41- Quem percebeu a lesdo:

42- Foi diagnosticado em campanhas

43- Foi diagnosticado com auxilio de dermatoscopia
44- Local da lesdo:

45- Grau de fotodano:

46- Apresentava satelitose:

47- Apresentava lesdes em transito:
48- Largura (mm):

49- Comprimento (mm):

Achados 20 AP --------
50- Fase de crescimento:

51- Ulceragdo ao AP:

52- Profundidade Breslow (mm x 10):
53- Nivel de Clark:

54- Regressdo ao AP:

55- Invasdo perineural ao AP:

56- Invasio linfovascular ao AP:

57- Indice mitético:

58- Infiltrado inflamatério:

59- Outras caracteristicas ao AP:

60- Estagio do tumor (T):

61- Fez linfonodo sentinela:

62- Cadeias afetadas:

63- Numero de ganglios comprometidos:
64- Numero de ganglios examinados:
65- Estagio do linfonodo (N):

66- Estagio sistémico (M):

67- Meta h ar:

68- DHL:

69- Estagio geral (0-4): ~

)
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