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RESUMO

Objetivo: avaliar o perfil socio-demografico e a UVB-suscetibilidade no carcinoma
espinocelular e na queratose actinica na pele fotoexposta em adultos imunocompetentes.
Descricdo: foi realizadoum estudo do tipo série de casos, aplicando-
se questionarios apresentando dados sociodemogréaficos, clinicos,
dermatoscopicos, histopatolégicos e identificagdo da UVB-Sem pacientes que
apresentavam lesbes sugestivas de queratose actinica e carcinoma espinocelular do
ambulatério de Cancer de pele, no Hospital de cancer de Pernambuco.

Resultados: Evidenciou-se que 42,7% dos pacientes tiveram diagnostico histopatoldgico
de carcinoma espinocelular e 54,7% de queratose actinica. 52,5% eram do sexo
masculino, 96% tinham idade maior que 45 anos, 92% residiam em zona urbana e 92%
possuiam menos de 12 anos de estudo. Dos entrevistados 64% ja trabalharam ou ainda
trabalnam em ambientes abertos sem cobertura ou com cobertura, onde 44%
encontravam-se neste trabalho por mais de 10 anos e 62,7% apresentavam uma exposicao
ao sol maior que 4 horas diarias. A suscetibilidade a radiacdo ultravioleta B foi de 48,2%
nos pacientes com queratose actinica e de 30% no carcinoma espinocelular. A
dermatoscopia houve presenca de 93% de eritema difuso e 76,6% de padrdo em eritema
estrelado no CEC e 73,5% de eritema difuso e 53% de eritema estrelado na QA, com
presenca de pseudorede em 32,4% destas.

Concluséo: o estudo concluiu que o perfil clinico-epidemioldgico da QA e CEC séo
semelhantes e a fotoexposicao tem grande influéncia na génese das lesdes. Enfatizou-se a
dermatoscopia na realizacdo de um diagnostico correto e precoce €, a ndo utilizacdo deste
exame, pode retarda-lo, aumentando o risco de desenvolvimento de um CEC, tendo em
vista que a QA pode se constituir em CEC in situ.
Palavras Chaves: Céancer de Pele Nao Melanoma; Queratindcito; Carcinoma

Espinocelular; Queratose actinica; Radiacdo Ultravioleta B; UVB-Suscetibilidade.



ABSTRACT

Objective: to assess the sociodemographic profile and UVB-susceptibility in squamous
cell carcinoma (SCC) and actinic keratosis (AK) in immunocompetent adults. Assess the
socio- demographic profile and UVB - susceptibility in squamous cell carcinoma and
actinic keratosis in immunocompetent adults.
Methods: A serie of cases study was conducted applying questionnaires with
demographic, clinical, dermoscopic and histopathologic data, and UVB-S identification
in patients from the skin cancer ambulatory, at Cancer Hospital of Pernambuco.
Results: It was found that 42.7% of patients had histopathologic diagnosis of SCC and
54.7% of AK. 52.5% were male, 96% were older than 45 years. 92% lived in urban areas
and 92% had less than 12 years of study. 64% of them had occupational photoexposure,
44% for more than 10 years, and 62,7% of cases had 4 hours of exposure a day. In the
classification of Fitzpatrick 79.4% of SCC and 80.5% of AK accounted for Classes | and Il
(white- very sensitive / sensitive to the sun). About 54.9% of the SCC were in intense
exposure locations (head, neck and back of hands) and 45.2% had moderate exposure
sites (upper body and extremities). Regarding AK injury, about 51.4% were present in
intense exposure sites and 48.6% in moderate exposure sites. Was observed in
dermatoscopy the presence of red pseudonetwork in 32.3% of cases, which is very
characteristic of AK lesion, but proportionally smaller in SCC, with only 26.6% of cases.
The main changes suggestive of atypical vascular lesion characterized the SCC, being
predominantly present the red starburst in 76.6%, the dotted vessels in 66.7%, the hairpin
vessels in 46.6%, and the linear-irregular vessels in 96.6% of SCC. There were found in
great proportion in SCC microerosions and ulceration in 35.3% and 23.3% od cases,
respectively. 48 patients were subjected to the test for determining the UVB-S and we
observed that about 49.5 % were UVB-S and 61.7 % were UVB-R. UVB-S accounted for 30

% of the SCC group and 48.15 % of the AK group.



Conclusion: According to our results the clinical-epidemiological profile of AK and SCC
are similar and photoexposition has itself large influence on the lesion genesis.
Dermatoscopy was associated with an efficient and fast diagnosis and no utilization of
that method may delay the identification of these pathologies and increase the risk a the
development of a CEC, given that QA can represents a in situ CEC

Keywords: Non-Melanoma Skin Cancer; keratinocyte; squamous cell carcinoma; Actinic

keratoses; Ultraviolet Radiation B; UVB- Susceptibility



INTRODUCAO

As neoplasias da pele séo classificadas em Cancer de Pele Melanoma (CPM) e Céncer de
Pele Ndo Melanoma (CPNM). O Carcinoma Espinocelular (CEC) é o segundo
em prevaléncia, representando cerca de 20% dos tumores cutineos.' E estimado que
ocorram 175.760 novos casos de CPNM no Brasil em 2016, sendo 80.850 homens e
94.910 mulheres, de acordo com dados do INCA, e em Pernambuco sdo esperados 2340

novos casos de CPNM em homens e 2790 em mulheres.

O CEC apresenta muita semelhanca clinica e histopatoldgica com outra lesdo de
pele, a queratose actinica (QA). Ambas as lesbes, CEC e QA, localizam-se,
preferencialmente, em areas da pele exposta a radiacdo ultravioleta (RUV), em individuos
do sexo masculino, acima dos quarenta anos e de cor de pele clara.>? Do ponto de vista
clinico, podem se apresentar como méculas ou papulas de base eritematosa, que tendem a
tornar-se mais espessas, queratoticas, apresentar sangramento e com o tempo sinais de
erosdes e crostas. Para alguns autores, a QA representa um CEC “in situ” (1938
Sutton)®, entretanto, a maioria considera que séo lesdes distintas, assumindo que a QA é
uma precursora do CEC em 40% a 60% dos casos.” A dermatoscopia apresenta-se como
um instrumento da dermatologia capaz de oferecer subsidio diagnostico na distingdo entre
essas lesbes. Com esse recurso, podem ser observadas caracteristicas de vascularizacao
atipica paraqueratose e ulceracdo, possivelmente indicativos de evolugcdo para CEC.
Outro recurso diagnostico é a histopatologia, que permite a visualizacao de caracteristicas
semelhantes, como atipia de queratindcitos com perda de polaridade, pleomorfismo
nuclear e numero aumentado de figuras mitdticas. Ha relatos que o CEC
apresenta pleomorfismo nuclear e apoptose, normalmente mais exuberantes que na QA e
a paraqueratose confluente é mais comum do que a focal exibida com frequéncia na
mesma.! A presenca de queratindcitos atipicos em toda a espessura da epiderme indica o

diagnéstico de CEC.® Constituem-se como opcOes terapéuticas para a QA, o



quimioterapico 5-fluoracila, os imunomoduladores imiquimode e diclofenaco, o ingenol
mebutate e a terapia fotodinamica, que sdo seguros e que podem eventualmente ser
utilizados no CEC “in situ”, mas ndo no CEC invasivo, cuja primeira opgao € a excisao
cirdrgica.

Tanto o CEC quanto a QA possuem como principal fator de risco para o seu
desenvolvimento a exposicao a radiacdo ultravioleta B (RUV-B). A RUV-B suprime o
sistema imune de varias maneiras, inibindo a apresentacdo de novos antigenos pelas
células de Langerhans, induzindo a liberacdo de citocinas imunossupressoras e causando
apoptose dos leucécitos.® Essa imunossupressio é mediada por células T especificas
supressoras/reguladoras. Em individuos UVB suscetiveis (UVB-S), a exposi¢cdo a
pequenas doses de duas vezes a dose eritematosa minima (DEM) induz imunotolerancia
local antigeno-especifica. Cerca de 40% da populacédo geral € UVB-S, enquanto que 60%
é UVB-Resistente (UVB-R).” Em portadores de CPNM a frequéncia é maior que 70%
havendo relatos de até 90%.” Dano ao DNA por UVB é o gatilho molecular maior da
imunossupressao mediada por RUVB que pode gerar alteracdes com potencial de gerar
multiplas lesbes de QA e de CEC. A UVB-S ¢ de determinacdo genética, e ndo ha relatos
de diferencas expressivas da UVB-S no CEC e na QA.

Essa pesquisa foi elaborada com o propdsito de melhor caracterizar o CEC e a QA
a dermatoscopia e ao histopatoldgico. Foi verificado o perfil s6cio-demografico e a UVB-

S no CEC e na QA.



METODOS

Estudo tipo série de casos, envolvendo de forma prospectiva pacientes atendidos
no Hospital de Cancer de Pernambuco, durante o periodo de agosto de 2014 a abril de
2016. O HCP é uma instituicdo filantropica de ensino e pesquisa, referéncia no
atendimento ao paciente oncoldgico do Sistema Unico de Satde (SUS) que atende
atualmente cerca de 55 % dos pacientes com cancer de todo o estado de Pernambuco,
sendo a maioria procedente da regido metropolitana do Recife. Foram incluidos no estudo
pacientes com diagnéstico clinico de CEC ou AK confirmados por estudo
histopatoldgico. Foram excluidos os pacientes que ja apresentaram no passado outro tipo
de cancer em outro 6rgdo e os que estavam em vigéncia de tratamento imunossupressor,
de quimioterapia ou radioterapia.

Foi elaborado um questionario para esta pesquisa envolvendo dados da
identificacdo do paciente, sociodemogréaficos e clinico-epidemiolégicos. Os dados sécio
demograficos foram idade, sexo, raca, naturalidade, procedéncia, local de residéncia,
profissdo, remuneracdo e escolaridade. Os dados clinicos epidemioldgicos investigados
foram o uso de produtos do tabaco, consumo de alcool, presenca de comorbidades, reagdo
da pele a exposicao solar e UVB-S, como também queimaduras provocadas pelo Sol ou
por outros agentes.

Os pacientes foram convidados a participar da pesquisa durante consulta médica
no ambulatério de dermatologia. Apds concordarem e assinarem o TCLE, responderam
ao questionario.

Os dados coletados foram agrupados em planilha Excel e a anélise descritiva
realizada no Epilnfo 7. Foi elaborado tabelas com a distribuicdo de frequéncia das
variaveis categoricas e medidas de tendéncia central para as variaveis continuas de

acordo com o diagnostico de CEC ou AK.



Esta pesquisa esta de acordo com a Resolucéo 266/2012 do Conselho Nacional de Saude.
O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) em Seres Humanos do

IMIP (CAAE: 4265101.5.0000.5201; Numero de entrada: 4756-15)



RESULTADOS

Foram entrevistados 250 pacientes que compareceram para consulta no
ambulatério de dermatologia geral do Hospital do Céancer de Pernambuco (HCP) em
Recife,Pernambuco. Foram elegiveis para o estudo 75 pacientes sendo 42,7% (32/75)
com diagndstico histopatoldgico de CEC e 54,7% (41/75) de AK (tabela 1).

Observou-se que 54,66% (41/75) dos pacientes eram do sexo masculino, dos quais 19
apresentaram CEC e 22 apresentaram AK, e que 96% (72/75) dos pacientes com
diagndstico de CEC ou AK apresentavam idade maior que 45 anos. E 58,82% (20/34) dos
CEC e 48,78% (20/41) dos AK encontravam-se na faixa etaria maior que 65 anos.

Destes 75 pacientes, cerca de 52% (36/75) referiram renda familiar menor que 2
salarios minimo. Em relacéo a escolaridade, cerca de 24% (18/75) concluiram mais de
8 anos de estudo e 21,33% (16/75) nunca frequentou escola.

Quanto ao uso de produtos do tabaco, 52% (39/75) afirmaram nunca ter fumado
nenhum produto do tabaco e 48% afirmaram ser fumantes ou ex-fumantes, destes,
14,7%(5/34) dos CEC e 7,3% (3/41) sdo usuarios de algum produto do tabaco. Ao
analisar a carga tabagica daqueles que ja fumaram ou fumam algum produto do tabaco
observou-se que , cerca de, 27% possui uma carga tabagica maior que zero e menor que
20 macos/ano e em 16% esta € maior que 20 magos/ano. Dos fumantes ou ex-fumantes
8,3% (3/36) ndo tiveram sua carga tabagica calculada pois eram usuarios de cachimbo.

De acordo com a dermatoscopia foi observado a presenca eritema em 93%(28/30)
dos CEC 73,5% ( 25/34) das QA, pseudorede eritematose em 26,6% (8/30) dos CEC e
32,3% (11/34) dos QA , eritema estrelado em 76,6%(23/30) dos CEC e 53%(18/34) das
QA , vasos em pontilhado em 66,7%(20/30) dos CEC e 47% (16/34) das QA, vasos em
pino de cabelo em 46,6% (14/30) dos CEC e 32%(11/34) das QA, vasos lineares
irregulares em 96,6% (29/30) dos CEC e 85,3% (29/34) das QA, aspecto em alvo dos
foliculos pilosos em 96,7% (29/30) dos CEC e 85,3% (29/34), roseta em 73,4% (22/30)

dos CEC e 73,3% (20/34) das QA, areas ou estruturas brancas em 90% (27/30) dos CEC



e 88% (30/34) das QA, escamas discretas difusas em 36,7% (11/30) dos CEC e 42%
(14/34) das QA, escamas centrais em 73,3% (22/30) dos CEC e 88,3% (30/34) das QA ,
microerosdes em 63,3% (19/30) dos CEC e 35,3% (12/34) em QA e ulceragdo em 23,3%
(7/30) e 11,7% (4/34) das QA.

Dos 75 pacientes com histopatoldgico de CEC ou QA, 48 destes submeteram-se
ao teste para determinacdo da UVB-S. Desses, observou-se que cerca de 49,5% (19/47)
eram UVB-S e 61,7% (29/47) eram UVB-R. No grupo dos CEC 30% (6/20) eram UVB-
S no grupo das QA 48,15 % (13/27) eram UVB-S.

Na Classificacdo de Fitzpatrick destaca-se 79,4% (27/34) dos CECS e 80,5%
(33/41) das QA classificados na categoria | e Il (branca- muito sensivel/ sensivel ao sol),
17,6% (6/34) dos CECe 19,5% (8/41) das QA classificados na categoria Il e IV
(morena- clara/moderada) e apenas 2,9% (1/34) dos CEC e nenhuma QA constando
como classificado na categoria V e VI (morena escura e negra).

Em relagéo ao local da lesdo, cerca de 54,9% dos CEC encontravam-se em locais
de exposicao intensa (cabeca, pescogo e dorso das maos) e 45,2% em locais de exposicao
moderada (tronco e extremidades). Em relacdo a lesdo QA, cerca de 51,4% estavam
presentes em locais de exposicao intensa e 48,6% em locais de exposi¢do moderada.

E identificou-se um predominio de moradoras na zona urbana 92% (69/75) entre
os entrevistados. E apesar da maioria dos pacientes na atualidade residirem em éarea
urbana 64% (48/75), destes, afirmaram trabalhar ou ja ter trabalhado no passado em
aberto com cobertura, sem cobertura ou totalmente aberto e apenas 36% (27/75)
afirmaram trabalhar em ambiente fechado por toda vida.

Foi visto que 97,9%(47/48) daqueles que trabalharam no passado ou ainda
trabalham em locais aberto com cobertura, sem cobertura ou totalmente aberto,
informaram ficar expostos ao sol por mais de 4 horas diarias, sendo 64,7%

correspondendo aos CEC e 61% as QA. Entre estes, 37,5%(18/48) trabalharam nestas



condigdes cerca de 10 a 20 anos e 37,5% (18/48) por mais de 20 anos. Das profissGes

ocupadas por estes pacientes 40,4% trabalhavam na agricultura e 7% na construgéo civil.

(Tabela 1)
Variaveis CEC AK p
n % n %
Sexo 0,68
e Masculino 20 572 21 525
e Feminino 15 429 19 475
Idade (anos) 0,42
e 18a44 02 59 01 24
e 45364 12 353 20 488
o >65 20 588 20 488
Reatividade a fotoexposi¢cao 0,53
e Categoriale?2 27 794 33 805
e Categoria3e4 06 176 08 195
e Categoriabe6 01 29 00 O
Residéncia 0,81
e Zonaurbana 31 912 38 926
e Zona rural 03 88 03 73
Tempo de trabalho 0,39
e 0Qanos 09 30 13 333
e 1al0anos 04 13,3 07 179
e Entre 10 e 20 anos 04 233 11 28,2

e >20anos 10 33,3 08 205



Tempo de exposicdo

0 horas

> (0 e <4 horas

>4 horas

Ambiente de trabalho

Fechado

Aberto com cobertura

Aberto sem cobertura

Aberto

Escolaridade

Fumo

Alfabetizacdo
1a8anos

9 a 12 anos
Mais de 12 anos

Né&o estudou

Nunca fumou
Fumante

Ex-fumante

Carga tabéagica

0 anos-macgo
> 0 e <20 anos-mago

> 20 anos-mago

Renda familiar

Menor que 1 salario

10

02

22

12

02

15

05

01

16

02

04

11

18

05

11

19

09

04

06

29,4
5,9

64,7

35,3
5,9
44,1

14,7

2,9
47
5,9
11,8

32,3

52,9
14,7

32,3

59,4

28,1

0,1

17,6

13

03

25

15

07

12

07

00

24

10

02

05

21

03

17

21

11

08

07

31,7
7,3

61

36,5
17,1
29,3

17,1

58,5
24,4
4.9

12,2

51,2
7,3

41,6

52,5

27,5

20

17,1

0,93

0,36

0,03

0,5

0,68

0,86



e De1la?2salérios 13 282 13 31,7

e > 2salérios 15 44,1 21 58,2
Local da leséo 0,78
e Categorial 17 50 18 439
e Categoria 2 14 412 17 415
UVvB-S* 0,17
e Suscetivel 6 30 13 48,2
e Resistente 15 75 14 51,9

*27 dos 75 pacientes ndo realizaram teste de UVB-suscetibilidade

(Tabela 2)
Achados dermatoscépicos** CEC AK
n % n %

e Eritema 28 93 25 735
e Pseudorede eritematosa 8 266 11 324
e Eritema estrelado 23 76,6 18 53
e Vasos em pontilhado 20 66,7 16 47
e Vasos em pino de cabelo 14 46,6 11 324
e Vasos lineares irregulares 29 966 29 853
e Aspecto em alvo dos foliculos 29 96,6 29 853
e Roseta 22 734 20 733
e Estruturas brancas 27 90 30 88
e Escamas discretas difusas 11 36,7 14 42
e Escamas centrais 22 733 30 883

e Microerosoes 19 63,3 12 35,3



e Massa queratética central 22 733 23 67,6

e Ulceragéo 7 233 4 117

**11 dos 75 pacientes ndo realizaram exame clinico



DISCUSSAO

Clinicamente, CEC e QA podem se apresentar de forma muito semelhante e nem
sempre podem ser diferenciados apenas pelos achados clinicos.

Ao exame dermatoscopico, obteve-se a possibilidade de melhor diferenciacéo
entre as lesGes queratinociticas do presente estudo, mesmo sem a confirmacdo
histopatoldgica, podendo observar-se alguns achados mais frequentes em certos tipos de
lesbes. Nesta pesquisa foram observados que apenas 27% dos CEC apresentaram
pseudorede eritematosa, enquanto que cerca de 33% das QA apresentavam este tipo de
achado. Na literatura foi encontrada a presenca deste achado na QA em até 90% dos
casos e ocorrendo em menos de 10% dos CEC."* Desta forma, a pseudorede é um achado
dermatoscopico mais caracteristico da lesdo por QA.

No presente estudo foi marcante a presenca de varios achados dermatoscopicos,
como de vasos lineares-irregulares, aspecto em alvo de foliculos pilosos, areas brancas,
massa queratética central e de ulceracdo, em pacientes com histopatologia de CEC,
achados estes menos frequentes no carcinoma in situ, e mais comuns em CEC infiltrativo,
corroborando com diversos estudos sobre a dermatoscopia do CEC. H& algumas outras
diferencas dermatoscépicas entre as lesbes estudadas, sendo uma delas a presenca de
eritema difuso e padrdo em eritema estrelado, ou em explosao de estrelas, no CEC e que é
menos presente na QA. Este padrdo pode ser um sinal de horizontalizacdo da leséo,
indicando um rapido crescimento.

Cerca de 60% dos CEC cutaneos invasivos surgem de ceratose actinicas.® Até
20% das QA podem evoluir para o CEC.' Nesta pesquisa, cerca de 26% dos pacientes
com diagnédstico confirmado de CEC apresentaram concomitantemente dez ou mais
lesBes de QA, sendo 13,2 a média de lesdes QA nos portadores de CEC. E estabelecido
em alguns estudos que o risco de desenvolver um céancer de pele é tdo maior quanto

maior for o nimero de lesdes QA.* A persisténcia da ceratose actinica é um dos principais



fatores de risco para o CEC.® Constitui-se fator de risco independente a fotoexposicao
ocupacional a RUVB, observando-se exposicdo didria e continua, sendo algumas
ocupacdes mais propensas a desenvolver CEC, tais como trabalhadores da agricultura e
da construcéo civil.’**! Observando-se nessas situagdes exposicdes diarias de 4h ou mais,
e lesdes de moderada a intensa exposi¢éo ao sol.

Outro fator de risco, também, ja, estudado é a idade avangada, em que o0 presente
estudo mostra que mais da metade dos pacientes com diagnéstico de CEC ou QA
apresentavam mais de 45 anos, estando de acordo com atuais estudos que mostram cancer
de pele é mais comum em pessoas com mais de 40 anos, sendo raro na infancia.*?

As caracteristicas sociodemograficas encontradas ndo diferiram de outros
estudos especialmente em relagdo a idade, renda per capita e escolaridade.** Uma das
principais limitagdes encontradas nesse estudo foi a inabilidade, ou mesmo incapacidade,
do entrevistado para responder adequadamente as questdes, em decorréncia ao baixo grau
de escolaridade, apresentado em mais da metade dos entrevistados.

Um dado que vem sendo explorado é o papel da UVB-S na formacéo do cancer de
pele. E esperada uma frequéncia de 40% de UVB-S na populacdo.** No estudo realizado,
notou-se que a presenc¢a da UVB-S na QA foi de cerca de 48%. No CEC a frequéncia foi
de apenas 25%, diferindo da literatura, onde € esperado cerca de 70% de individous
UVB-S. Uma das possiveis explicacdes é o tamanho da amostra.

Da analise dos dados colhidos e do confronto com a literatura ja estabelecida,
conclui-se que o perfil clinico-epidemiolégico da QA e CEC sdo semelhantes. A
fotoexposicdo continua aparecendo como um fator de risco independente, tendo grande

influéncia na génese de ambas as lesdes.

O diagndstico da QA costuma se basear apenas no exame clinico. Sabendo-se que
a incidéncia de CEC é crescente, a relevancia da QA também cresce, visto que a presencga

em 10 ou mais lesdes de QA ¢ fator de risco para desenvolvimento do CEC.



Tendo em vista que a QA pode se constituir em CEC in situ, a dermatoscopia
aparece como protagonista do exame clinico, sendo essencial na instituicdo de um
tratamento adequado e efetivo. A ndo realizagdo deste exame pode retardar o diagndstico

e, consequentemente, aumentar o risco de desenvolvimento de um CEC.
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