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O objetivo deste estudo foi verificar o desenvolvimento de nevos melanociticos (NM) e a
ocorréncia de efélides, importantes fatores de risco para melanoma cutaneo, nos alunos de
uma escola particular composta majoritariamente por descendentes de holandeses na cidade
de Holambra - SP, Brasil e fornecer informagdes sobre a influéncia do meio ambiente
nestes individuos que mantiveram caracteristicas fenotipicas semelhantes as de seus
antepassados e que ndo se dispersaram, permanecendo unidos em comunidades isoladas.
Em 1999, o autor iniciou estudo coorte para contagem de NM nos 282 alunos (53.9%
meninos) com idades entre 3 e 17 anos. Cinco anos mais tarde, 0 mesmo autor realizou
novo exame envolvendo 148 (52.43% de resposta) alunos, 73 (49.32%) meninos e 75
(50.67%) meninas com idades entre 8 e 22 anos, entre 2006 e 2007. Verificou-se os dados
socio-demograficos e fisicos e as manifestacOoes dermatoldgicas. Analisou-se a alteracdo
das manifestacOes aferidas no exame dermatoldgico e a relagdo das varidveis principais
(idade, sexo, fototipo, cor dos olhos, cor dos cabelos, uso de protecdo solar, etnia dos
alunos e dos pais) com a presenca de NM e efélides no inicio e no final do estudo.
Verificou-se que foi significativo o aumento no nimero de NM tanto nas dreas cobertas
quanto nas dreas expostas dos alunos no final do estudo. O estudo revelou ainda que os
meninos tiveram maior nimero total de NM (tanto nas dreas cobertas quanto nas areas
expostas) que as meninas € que houve aumento significativo na ocorréncia de nevos
displasticos (ND) no seguimento. Foi significativo o aumento na ocorréncia de efélides nos
alunos de etnia holandesa com pele, cabelos e olhos claros e que ndo utilizaram prote¢ao
solar. O resultado da andlise de probabilidade com nivel de significancia 5% e intervalo de
95% de confianca para a razdo de risco revelou que os meninos tém mais chance de
desenvolver NM (tanto nas dreas cobertas quanto nas dreas expostas) que as meninas € que
os alunos de etnia ndo miscigenada e miscigenada e com cabelos claros tém
respectivamente mais chance de desenvolver NM que os alunos de outras etnias e com
cabelos escuros. A andlise revelou ainda que os alunos com fototipo I sdo mais propensos a
desenvolver NM nas dreas cobertas que os alunos do fototipo II e III. A ocorréncia de
efélides foi maior nos alunos do fototipo I, com ascendéncia paterna e materna holandesa e
com cabelos claros. Este pode ser considerado o primeiro estudo prospectivo realizado no
Brasil para verificar o desenvolvimento de NM e os dados obtidos neste estudo
contribuiram para demonstrar que os alunos que mantiveram as caracteristicas fenotipicas
de seus antepassados tém maior probabilidade de desenvolver NM e efélides que os alunos

pertencente aos outros grupos étnicos.
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The objective of this study was to verify the development of melanocytic nevi (MN) and
ephelides, important risk factors for cutaneous melanoma, in students of a private school
who were mostly Dutch and Dutch descendants in Holambra, Brazil and to obtain
information about the effects of environmental factors on these individuals who maintained
phenotypical characteristics similar to those of their ancestors. In 1999, the author began a
cohort study to count NM 1n 282 students (53.9% boys) aged between 3 and 17 years. Five
years later, the study follow-up was carried out by the same author involving 148 (52.43%
response) students, 73 (49.32%) boys and 75 (50.67%) girls aged between 8 and 22 years,
from 2006 to 2007. The social-demographic and physical characteristics, as well as the
cutaneous manifestations were verified. Cutaneous manifestations alterations and the
relationship of these main variables (age, sex, skin phototype, eye color, hair color,
photoprotection mechanisms and ethnic group) with the presence of MN and ephelides at
the beginning and at the end of study were verified. The increase in number of MN, both in
covered areas and exposed areas was significant at the end of study. The study also
revealed that the boys had a higher total number of MN, both in covered areas and exposed
areas, than the girls and there was significant increase of dysplastic nevi (DN) at the end of
study. The increase of occurrence of ephelides in students from the non-mixed group, with
skin phototype I, with light-colored hair and eyes and in those who never used protection
was significant. The result of probability analysis with a 5 % significance level and 95%
confidence interval for the odds ratio revealed that the boys have greater probability of
developing nevi in covered and exposed areas than the girls, and that the non-mixed and
mixed ethnic groups with light-colored hair had respectively greater probability of
developing MN than the students from other ethnic groups and those with dark-colored
hair. The analysis also revealed that the students with skin phototype I had greater
probability of developing MN in the covered areas than the students with skin phototype 11
and III. The occurrence of ephelides was greater in the students with skin phototype I, with
paternal and maternal Dutch ascendants and with light-colored hair. This study may be
considered the first prospective study carried out in Brazil to verify the development of
MN. The data obtained in this study contributed to demonstrate that the students that retain
the phenotypical characteristics of their ancestors have greater probability of developing

MN and ephelides than the other ethnic groups.
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1.1- Epidemiologia do cancer da pele
1.1.1- Dados de incidéncia

O Ministério da Saude, através do Instituto Nacional do Cancer (INCA),
revelou, em 2005, que de um total de 58 milhdes de mortes ocorridas no mundo, o cancer
foi responsavel por 7.6 milhdes, ou seja, 13% de todas as mortes. Estima-se que até 2020 a
ocorréncia de casos novos anuais possa chegar a 15 milhdes. Aproximadamente 60% destas
novas ocorréncias serdo registradas nos paises em desenvolvimento. O mesmo instituto

alerta que ao menos um terco dos casos novos de cancer poderiam ser prevenidos.

No Brasil, as estimativas anuais, vdlidas para o bi€énio 2008-2009, apontam a
ocorréncia de 466.730 casos novos de cancer. Em 2008, é esperada a ocorréncia de 231.860
casos novos no sexo masculino e 234.870 no feminino. Entre os principais cinceres que
ocorrerdo na populacdo brasileira, o cincer da pele do tipo ndo-melanoma serd o mais
incidente, com valor total de 115.000 casos novos, seguido pelo cancer de prdstata com
49.000, pelo cancer de mama feminina com 49.000, pelo cancer de pulmao com 27.000,
pelo cancer de c6lon e reto com 27.000, pelo cancer de estdmago com 22.000 e pelo cancer
de colo de utero com 19.000 casos novos. Entre os homens, espera-se que a maior
incidéncia seja devida ao cancer de pele do tipo ndo-melanoma, com aproximadamente
56.000 casos novos por ano, seguido pelo cancer de préstata com 49.000, pelo cancer de
pulmdo com 18.000, pelo cancer de estomago com 14.000, e pelo cancer de cdlon e reto
com 12.000. Entre as mulheres, espera-se a incidéncia de 59.000 casos novos por ano das
neoplasias cutaneas do tipo ndo melanoma, seguida pelo cancer de mama com 49.000, pelo
cancer do colo de ttero com 19.000, pelo cancer do célon e reto com 14.000, e pelo cancer

de pulmao com 9.000 casos novos.

A andlise do INCA revelou que os valores de casos novos de cancer de pele, em
2008, corresponderdo a um risco estimado de 59 casos novos a cada 100.000 homens e 61 a
cada 100.000 mulheres. O risco estimado de cancer de pele do tipo ndo-melanoma € o mais
incidente no sexo masculino, na maioria das regides do Brasil, com valor de risco estimado
de 82/100.000 na regido Sul, 68/100.000 na regidao Sudeste, 45/100.000 na regido
Centro-Oeste, 47/100.000 na regido Nordeste e 27/100.000 na regido Norte. No sexo
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feminino, o valor de risco estimado é de 82/100.000 na regiao Sul, 64/100.000 na regiao

Sudeste e Centro-Oeste, 53/100.000 na regidao Nordeste e 28/100.000 na regido Norte.

Em relagdo ao melanoma, a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) estima que
ocorram anualmente 132.000 casos novos no mundo, com prevaléncia aproximada de
2.5%. A sobrevida média estimada em cinco anos nos paises desenvolvidos é de 73% e de
56% nos paises em desenvolvimento. A média mundial € de 69%. No Brasil, segundo o
INCA, em 2008, foram estimados 2.950 casos novos de melanoma no sexo masculino e

2.970 no sexo feminino.

A alta incidéncia do cancer da pele, apesar do sub-registro e do sub-diagndstico,
e seu excelente progndstico, com altas taxas de cura, € um problema de saide publica ou
uma “epidemia silenciosa”, portanto passivel de prevencdo priméria ou promog¢ao da saude
e prevengdo de enfermidades ou profilaxia [item nimero 1 do artigo primeiro da resolucio

ndmero 1627/2001 do Conselho Federal de Medicina (CFM) na defini¢do do ato médico].

1.1.2- Fatores ambientais
A radiagdo solar € o principal agente das chamadas fotodermatoses.

A Sociedade Americana de Cancer (SAC) estimou, em 2008, que ocorrerao nos
EUA mais de 1 milhdo de casos de cancer da pele, até o final do ano. Deste total, a
ocorréncia de carcinoma basocelular corresponderd a um valor entre 800.000 a 900.000 e
de carcinoma espinocelular, entre 200.000 a 300.000. A SAC estimou que em 2008,
ocorrerdo 62.480 novos casos de melanoma nos EUA. Cerca de 8.420 pessoas morrerao
desta doenca por ano. A SAC alerta que a ocorréncia destes canceres estaria associada,
entre outros fatores, a radiacdo ultravioleta (SAC, 2008). Estas sdo, na sua maioria, devidas
as radiagOes ultravioleta (UV) expressadas em ultravioleta C (UVC), com comprimento de
onda de 200 a 290 nm, ultravioleta B (UVB), com comprimento de onda de 290 a 320 nm e
ultravioleta A (UVA), com comprimento de onda de 320 a 400 nm (Sampaio e

Rivitti, 2007).
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A deplecdo da camada de ozdnio tem sido apontada como potencializadora dos

efeitos danosos das radiacdes ultravioleta na popula¢do mundial.

Jankowski e Cader (1997) relataram que nio hé divida sobre a importancia dos
efeitos cumulativos das radiacdes ultravioleta na etiologia do cancer da pele e dos fortes
efeitos cataratogénicos em individuos com olhos claros. A deple¢ao da camada de ozodnio
tem sido relacionada com o aumento do efeito da radiacao ultravioleta sobre a pele e pode
diminuir as respostas imunoldgicas cutaneas, influenciando a capacidade da resposta

antiviral do individuo.

Jones (1992) relacionou as variagdes da incidéncia de cancer da pele e a
deplecdo da camada de ozdnio. Destacou que o aumento do efeito bioldgico da radiacdo
UVB, resultado da perda de 1% da camada de ozo6nio (fator de amplificagc@o oOptica - OAF),
acarretard um incremento de 1% na dose de ultravioleta anual (fator de amplificacdo
biolégica - BAF). Dados epidemioldgicos apontam um valor de BAF de aproximadamente
1.7 para o carcinoma basocelular (CBC) e 3.0 para o carcinoma espinocelular (CEC). O
espectro de absorcdo da camada de ozdnio e o aumento do impacto carcinogénico da
radiacdo UV em torno de 300 nm resulta num valor para OAF de aproximadamente 1.6%.
Portanto, uma perda de 10% da camada de ozdnio, se suficientemente mantida, poderia

aumentar a incidéncia de CBC e CEC em aproximadamente 30% e 50%, respectivamente.

1.1.3- Individuos de risco

Os individuos com olhos claros, cabelos louros ou ruivos, pele clara propensa a
queimadura solar, com tendéncia a formar efélides, e elevado ndmero de nevos
melanociticos - que estdo associados a intensa exposi¢do ao sol - t€ém maior risco de
desenvolver melanoma (Beitner et al., 1990; Fritschi et al., 1994; Richard et al., 1994;
Lim et al., 1999; Harrison et al., 1999; Coogan et al., 2001; Bakos L et al., 2002).

Introdugdo

45



1.1.4- Comportamento de risco

Episédios de queimaduras solares graves na infancia estdo associados a risco
elevado para o desenvolvimento de melanoma e carcinoma basocelular na vida adulta
(Wakefield e Bonett, 1990; Fritschi et al., 1994; Richard et al., 1994; Harrison et al., 1994 ¢
1999; Lock-Andersen et al., 1999).

Embora haja varios esforcos para alertar os pais quanto a necessidade de
proteger as criancas das queimaduras solares, muitos vém o bronzeamento como saudével e

nao implementam medidas e condutas precoces visando a prote¢ao (Robinson et al., 2000).

Acreditar num programa de prevencao do cancer da pele envolve conhecimento
dos fatores causais, experiéncia pessoal e o valor desta conduta para a pessoa. Os padroes
vigentes valorizam como individuo sauddvel aquele que ndo necessita da protecdo contra o

sol (Glanz et al., 1999; Livingston et al., 2001).

A queimadura solar € mais comum nos individuos de pele clara, com pouca ou
nenhuma capacidade de pigmentacdo (Sampaio e Rivitti, 2007). Estima-se que 50 a 80%
dos danos causados pela exposicdo ao sol na vida ocorram na infancia e adolescéncia e é
durante este periodo critico que a intensa e intermitente exposi¢do ao sol causa
queimaduras na pele e aumenta o0s riscos para surgimento do melanoma
(Robinson et al., 2000). Harrison et al. (2005) realizaram estudo em 652 criangas
caucasoéides, com idades entre 0 e 35 meses, em Townsville, Queensland, Austrilia, e
concluiram, através de resultados significativos, que o desenvolvimento de NM em criancas

estd relacionado a exposi¢do solar.

Virios trabalhos sugerem estabelecer um padrdo de conduta desde a infancia,

excelente momento para a criacdo de habitos sauddveis que persistirdo por toda a vida

(Buller et al., 1996).

As aulas de educagdo fisica, na maioria das escolas do Brasil, sio ministradas
em quadras poliesportivas descobertas e em hordrios impréprios. As dreas reservadas a

recreacao ndo possuem sombras.
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1.1.5- Fotodermatoses

As fotodermatoses sao classificadas, segundo Fitzpatrick et al., (1993), como
agudas e cronicas. Em relacdo as primeiras, destaca-se a queimadura solar, que é uma
resposta inflamatoria, transitéria, retardada e aguda da pele apds a exposicdo a radiacdo
ultravioleta. A principal responsdvel é a radiacio UVB, com menor participagdo da
radiacio UVC e UVA. Em relacdo as segundas, destacam-se o fotoenvelhecimento ou
dermatoheliose, o lentigo solar e os cinceres da pele (carcinoma basocelular, carcinoma
espinocelular e melanoma). O fotoenvelhecimento €, segundo Fitzpatrick et al., (1993),

uma sindrome que resulta da exposicao excessiva ou prolongada a radiacdo ultravioleta.

Os efeitos cumulativos desta radiacdo na pele dardo ao paciente aspecto
envelhecido, com enrugamento intenso, melanoses, lentigos, queratoses solares e
telangiectasias, conferindo a mesma aspecto coridceo e citrino. O lentigo solar
caracteriza-se por macula acastanhada com didmetro de 1 a 3 mm, circunscrita, resultante
da proliferacdo localizada dos melandcitos (Fitzpatrick et al., 1993). O carcinoma
basocelular € o tipo mais comum de cancer da pele, tendo malignidade local e pouca
capacidade de gerar metéstases. Caracteriza-se por papula ou ndédulo perolado, com
presenca de telangiectasias na superficie, podendo ou ndo ulcerar. Outras formas clinicas
sa0 o tipo esclerosante, superficial ou pagetdide e o pigmentado. O carcinoma espinocelular
€ um tumor de origem epitelial da pele e mucosas. Desenvolve-se em conseqiiéncia da
exposicao a luz solar, ingestdo de ars€nico e exposi¢do a radiacdo ionizante (raio X e raios
gama). Clinicamente, caracteriza-se por papula, placa ou nédulo endurecido, descamagao

queratdtica espessa e aderente ou hiperqueratose.

Material cérneo pode surgir a partir da margem ou no centro da lesdo. Tem
capacidade para gerar metdstases. O melanoma maligno é o menos freqiiente, porém o mais
agressivo, do ponto de vista biol6gico, com grande capacidade para gerar metdstases. As
lesdes mais tipicas sdo mdculas, pdpulas ou noddulos enegrecidos, encontrados
freqiientemente nos membros inferiores das mulheres e no tronco dos homens
(Fitzpatrick et al., 1993). Origina-se a partir das células melanocitdrias no interior da

epiderme e também nos melandcitos dérmicos (Fonseca e Souza, 1984).
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1.1.6- Consideragdes sobre nevos e efélides

A palavra naevus, oriunda do latim — que significa marca ou sinal -, indica uma
circunstancia congénita. Porém, somente 1% dos neonatos manifesta nevos ao nascimento
(Green e Swerdlow, 1989). Os nevos sdo anomalias do desenvolvimento da pele e,
portanto, qualquer célula do tecido cutaneo situada na epiderme, derme ou hipoderme pode
sofrer hiperplasia, hipoplasia ou aplasia, dando origem a uma lesdo elementar que se
evidencia clinicamente por esta modificagdo, como ocorre no nevo melanocitico (NM),
onde a les@o manifesta-se como macula ou pdpula hipercromica, reforcando a origem a

partir dos melandcitos (Fonseca e Souza, 1984).

O desenvolvimento de NM tem sido objetivo de indmeros estudos
epidemioldgicos nos ultimos anos. Este fato deve-se aos resultados obtidos nos estudos do
tipo caso-controle que tém demonstrado relagdo significativa entre nimero de NM,
principalmente de nevo displdstico (ND), presente num individuo e maior chance de
desenvolvimento de melanoma (Holman e Armstrong, 1984; Augustsson et al., 1991;
English e Armstrong, 1994; Green et al., 1995; Grulich et al., 1996; Pfahlberg et al., 2003;
Harrison et al., 2004).

Estudos epidemioldgicos para avaliar o desenvolvimento de NM envolvem
geralmente a contagem de nevos em todo corpo ou em parte dele. English et al. (1990)
desenvolveram protocolo para padronizar a contagem de NM e aperfeicoar a validade e
reprodutibilidade destes estudos. Os autores reconhecem que o modelo ideal para avaliar o
desenvolvimento de NM s¢6 teria valor apds confirmacao histolégica dos NM, no entanto
esta tarefa € dificil de ser executada em larga escala. As lesdes contdveis sdo lesdes
melanociticas e incluem o nevo juncional, composto e intradérmico e o lentigo simples, que

nao deve ser contado separadamente (English et al., 1990).

Os nevos melanociticos sao tumores benignos compostos de células névicas e
podem ser classificados histologicamente em nevo juncional, nevo composto € nevo
intradérmico. O nevo displastico € considerados variantes do nevo melanocitico

(Lever e Schaumburg-Lever 1991).
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Os aspectos histologicos do nevo juncional, composto e intradérmico serdo

descritos a seguir.

O nevo juncional mostra células névicas organizadas em ninhos ou tecas
circunscritas na porc¢do inferior da epiderme e estendendo-se em dire¢do a derme superior,
sem perder o contato com a epiderme (fendmeno descrito como gotejamento ou
dropping off). As células névicas encontradas no interior das tecas sao regulares e cuboidais
e contém quantidades varidveis de melanina. Ocasionalmente, sao vistos alongamentos das

cristas epidérmicas, alteracdo também observada no lentigo simples.

O nevo composto mostra ninhos de células névicas na epiderme
(com fendmeno de gotejamento da epiderme para a derme superior) e na derme. As células
névicas vistas na derme superior t€m formato cuboidal e citoplasma contendo quantidades
varidveis de melanina. As células presentes na derme média sdo menores, com citoplasma

escasso, quantidade varidvel de melanina e dispostas em agregados bem definidos.

O nevo intradérmico mostra discreta atividade juncional. A porcao superior da
derme possui células névicas com aspecto epitelidide. As células névicas presentes na
derme média e profunda tém respectivamente aspecto linféide e aspecto fusiforme como
fibroblastos e raramente sdo encontrados granulos de melanina no seu interior. As células
névicas presentes na derme superior, média e inferior t€m sido denominadas como A, B e

C, respectivamente (Lever e Schaumburg-Lever 1991).

Didaticamente, podemos correlacionar as caracteristicas histologicas dos NM

com as manifestacdes clinicas, descritas a seguir.

O nevo displastico (ND) € uma les@o maculosa ou maculo-papulosa, com borda
irregular e imprecisa, limite mal definido, pigmentacdo irregular de vérias tonalidades, do
marrom claro ao escuro, roseas e enegrecidas, didmetro > 6mm e a freqiiente presenca de

eritema lesional ou perilesional.

O lentigo simples e as efélides sdo tumores benignos compostos por

melandcitos epidérmicos.
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O lentigo (etimologia latina, relativo ao tamanho de uma lentilha ou lenticula)
caracteriza-se clinicamente como madacula com didmetro menor que 3mm, pigmentacao
uniforme e coloracdo variando de marrom a negra. A borda é geralmente bem definida, mas
com contorno irregular. Pode haver discreto aumento da espessura da pele. Surge em
qualquer parte do corpo, incluindo mucosa e semi-mucosa e em qualquer idade.
Clinicamente € indistinguivel do nevo melanocitico juncional (English et al., 1990). A

intensidade da cor no lentigo independe da exposicdo ao sol.

As efélides ou sardas (lesdes ndo contdveis) sdo manchas de coloragdo
marrom-clara, marrom-escura, enegrecida ou ferruginosa, com diametro usualmente menor
que 3 mm, borda geralmente irregular e mal definida, distribuicao uniforme da pigmentagao
e tendéncia a aglomerarem-se nas dreas expostas a luz solar, como face, por¢ao superior do
dorso, regido cervical posterior, ombros e V do decote. Elas ocorrem com maior freqii€ncia
nos individuos com pele clara (fototipo I e fototipo II), cabelos loiros ou ruivos, olhos
claros, idades entre 6 e 18 anos e apds exposi¢ao solar, principalmente apds queimadura
solar. A efélide deve ser diferenciada do lentigo simples (English et al., 1990). A histologia
mostra hiperpigmentacdo da camada basal sem prolongamento das cristas epidérmicas

(alteracdo encontrada no lentigo) e auséncia de concentracdo melanocitéria.

Individuos com olhos claros, cabelos louros ou ruivos, pele clara propensa a
queimadura solar e pouca capacidade de bronzear-se teriam tendéncia a desenvolver
efélides e elevado nimero de nevos melanociticos benignos e atipicos. Esta relacdo ndo é
significativa em todos os estudos (Rampen et al., 1986; Green et al., 1989; Beitner et al.,
1990; Gallagher et al., 1990; Pope et al., 1992; Fritschi et al., 1994; Kelly et al., 1994;
Richard et al., 1994; McLean e Gallagher, 1995; Luther et al., 1996; Harrison et al., 1999;
Lim e Cooper, 1999; Coogan et al., 2001; Dulon et al., 2002; Titus-Ernstoff et al. 2005;
Valiukeviciene et al., 2005).

Luther et al. (1996) assinalaram grande quantidade de nevos em criangas com
cabelos escuros. Armstrong et al. (1986), English et al. (1987) e Green et al. (1988)
demonstraram relagdo significativa entre ocorréncia de elevado nimero de nevos em

individuos adultos, com pele de tonalidade mais escura e cabelos castanhos ou negros.
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A radiacdo ultravioleta é o estimulo ambiental mais comum na proliferacao
melanocitica (Rivers et al., 1995) e no desenvolvimento dos nevos e desempenha
importante papel na relacdo entre nimero de nevos e probabilidade de desenvolver
melanoma (Gallagher et al., 1990; Harrison et al., 1994; Glanz et al., 1998;
English et al., 2005), todavia, a acdo dos fatores ambientais sobre o desenvolvimento dos

nevos ndo € consistente (Darlington et al., 2002).

O melanoma e o nevo melanocitico sdo expressdes fenotipicas que ocorrem em
pessoas com melandcitos geneticamente susceptiveis a proliferacdo e podem ser
estimulados por fatores externos, como a radiacdo solar. Nas dreas da pele fortemente
expostas ao sol, especialmente quando a pigmentagdo natural é pequena, a histologia

mostra melandcitos anormais (Glanz et al., 1998; Lock-Andersen et al., 1999).

Alguns nevos podem revelar predisposicdo genética para proliferacdao
melanocitaria ou para desenvolver melandcitos com comportamento de alto risco. Todavia,
individuos com elevado nimero de NM podem ter maior chance de desenvolver melanoma
devido ao aumento total de melandcitos na pele (Green e Swerdlow, 1989). Estudos
epidemioldgicos que relacionam fenotipo dos individuos com menos capacidade de se
bronzear ao desenvolvimento de NM sdo conflitantes (Darlington et al., 2002) e pode nao
haver relacdo entre tipo de pele e nimero de nevos (Stierner et al., 1992; English e

Armstrong, 1994; Kelly et al., 1994).

Os nevos sdo assinalados em maior concentracdo nas areas expostas € em
menor concentracdo nas dreas nao-expostas. Uma concentragdo grande em dreas ndo
intensamente expostas, ou com exposicao solar eventual, pode ser explicada pela teoria da

“exposicao recreacional intermitente” (Green e Swerdlow, 1989).

Episédios de queimadura solar grave na infincia estdo associados a risco
elevado de desenvolvimento de melanoma e carcinoma basocelular na vida adulta
(Mackie et al., 1985; Wakefield e Bonett, 1990; Fritschi et al., 1994; Harrison et al., 1994;
Richard et al., 1994; Harrison et al., 1999).
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Nas dreas geograficas com maior indice de radiacao solar assinalam-se criangas
com maior quantidade de nevos (Green et al., 1988; Gallagher et al., 1990 a;
Gallagher et al,1990 b; Wakefield e Bonett, 1990; Coombs et al, 1992;
Fritschi et al., 1994; Richard et al., 1994; Daures et al., 1995; Harrison et al., 1999;
MacLennan et al., 2003).

A intensidade da radiagdo ultravioleta foi medida em trés cidades australianas,
situadas em latitudes diferentes, e concluiu-se que houve aumento do nimero de nevos
melanociticos nos grupos estudados que habitavam cidades de menor latitude, mais
proximas da linha do Equador (Glanz et al., 1998). Mesmo niveis moderados de radiacdo
ultravioleta podem estar relacionados a elevado nimero de NM (English e Armstrong,
1992; Robinson et al., 2000; Darlington et al., 2002). 50 a 80% dos danos causados pela
exposicdo ao sol ocorre na infancia e adolescéncia. Também nesta época a intensa e
intermitente exposi¢do ao sol causa queimaduras na pele e aumenta a probabilidade de

surgimento do melanoma cutaneo (Robinson et al., 2000).

A histéria natural do nevo e do melanoma tem relevancia geral como o unico
modelo visivel do desenvolvimento neopldsico. Devido a localiza¢ao na pele e a sintese de
pigmento, lesdes proliferativas de melandcitos podem ser percebidas com didmetros muito

pequenos (de 0,1 a 0,2 cm) e mais facilmente reconhecidas que os tumores internos.

O conhecimento da distribuicdo e causa dos nevos melanociticos avanga
lentamente, pois ndo ha concordancia sobre parametros uniformes. Nao hd consenso sobre a
distribuicao topografica dos nevos e como contd-los e estudos coortes pouco executados
sdo mais fiéis que estudos de prevaléncia para avaliar o comportamento dos nevos
melanociticos nas criancas e adolescentes. No Brasil, destaca-se unico estudo de

prevaléncia para contagem de NM conduzido por Yarak S (2003).

Estudos futuros da sua biologia podem elucidar a chave para a génese do

melanoma e sua prevengdo (Green e Swerdlow, 1989).

Estudos prospectivos sdo necessarios para sedimentar a relagdo dos fatores

ambientais com 0s mecanismos melanogénicos.
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O conhecimento da origem e a histéria natural dos nevos melanociticos devem
ser valorizados num plano estratégico para prevencdo futura dos canceres da pele,

principalmente do melanoma cutaneo (Green e Swerdlow, 1989; Glanz et al., 1998).

White et al. (2005) relataram que estratégias de prevencdo primdria precoce
para reducdo da exposic@o ao sol, em criangas muito jovens, podem ser efetivas na redugao

do desenvolvimento de NM e conseqiientemente do risco para melanoma.

Kelly et al. (1994) relataram que os programas de promog¢do da saude sdo mais
bem sucedidos quando estdo embasados num plano sistematico que inclui o entendimento
de préticas correntes, convic¢do nas atitudes, normas sociais € conhecimento do impacto
ambiental na vida das pessoas. Os mesmos autores concluiram que as criancas tém
relutdncia em cobrir-se com calgcas compridas, camisas de manga longa e bonés e que

desconhecem a origem do céancer da pele.

Estratégias mais intensas devem ser adotadas nas atividades recreativas nas
piscinas e praias, valorizando a ado¢ao de medidas de protecdo. Monitores, salva-vidas e
professores de recreacdo e educacdo fisica, bem como cartazes e outdoor didaticos
poderiam auxiliar na divulgacdo dos conceitos de prevencdo contra o cincer da pele

(Geller et al., 2001).

As criangas devem ser o primeiro alvo da educacdo para a prevencao do cancer
da pele e programas de prevencdo passados as criangas e adolescentes podem influenciar as
pessoas que os cercam (Glanz et al., 2001). As criangas sdo menos resistentes que 0s

adultos a mudanga de comportamento (Loescher et al., 1995).

1.2- Estudo em comunidade fechada

Saldanha et al. (1960) relataram que a populagdo brasileira tem cardter peculiar
na sua formacdo, pois se originou de trés troncos raciais distintos e este fato, somado as
influéncias sofridas pela vinda de imigrantes na primeira metade do século XIX, estimulada

pela politica de assentamento de familias e implementacdo agricola em terras devolutas e
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presta-se especialmente para pesquisas raciais e de genética populacional. Um contingente
de aproximadamente cinco milhdes de imigrantes oriundos da Europa e do Japao
distribuiu-se por todo o territorio nacional. Seyferth (1999) relatou que a imigracdo alema
teve um papel importante na colonizacdao da regidao sul do Brasil, porém esta etnia, na
regido do Vale do Itajai, restringiu-se as duas primeiras décadas de ocupacdo. Segundo a
autora, os documentos coloniais registraram a chegada de italianos, russos, hungaros,
austriacos, irlandeses e franceses, havendo heterogeneidade devido as dificuldades em
aliciar imigrantes alemaes e também preocupac¢do das autoridades brasileiras em nao haver
“enquistamentos étnicos”, recomendando “colonias mistas”. A autora chama a atengdo para
o fato de que manter a definicdo da regido como de colonizag¢do alema foi fundamental na
elaboracdo de uma identidade teuto-brasileira. Seyferth (1997) realgou as dificuldades
sofridas pelos imigrantes, principalmente entre 1937 e 1945, devido as campanhas de
nacionalizacdo impulsionadas pela presenca no Brasil dos imigrantes pertencentes ao
“eixo” na Segunda Guerra Mundial. A presenca de imigrantes no Brasil condicionou
importantes modificacdes na estrutura genética e antropologica do nosso povo,
especialmente nos estados do Sul e Sudeste, que receberam o maior contingente de
imigrantes. Para avaliar os resultados desta mistura de racas e as influéncias que a
populacdo autéctone sofreu, € necessdrio investigar sistematicamente a composi¢ao
genética e antropoldgica dos grupos populacionais. Porém, decorridos varios anos das
correntes migratérias, principalmente européias, para o Brasil, poucos grupos
mantiveram-se isolados como comunidades fechadas. Estudos de populacdes em relacdo a
composi¢do genética e estudos antropoldgicos sdo parcimoniosos no Brasil, exceto por
alguns caracteres isolados, como apresentados por Saldanha (1960) e Eilert (1997). Outros
trabalhos foram realizados no Brasil com o intuito de determinar dermatoses em algumas
populacdes gerais como: Perret et al. (1991), Minelli e Minelli, (1992), Steiner (1992),
Bechelli et al. (1993), Nasser (1993), Noronha et al. (2001) e Okida et al. (2001). Porém,
nao ha relatos de estudos sobre pele em populacdo fechada. Este fato foi relevante na
escolha do estudo de uma populacio de origem holandesa, ainda fechada, onde ha
predominio da pele clara, habitando um local com condi¢des ambientais diferentes do seu
habitat natural, a Holanda, com alta luminosidade solar que favorece os efeitos danosos a

pele e, portanto, passivel de profilaxia.
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1.3- Breve relato da imigracao holandesa no Brasil

Os holandeses exerceram notavel influéncia no Brasil, principalmente durante o
periodo colonial. Johan Maurits van Nassau-Siegen, o “Mauricio de Nassau”, é visto como
o primeiro governante a estimular o desenvolvimento do Brasil. Foi nomeado governador -
capitdo e almirante - general das conquistas do Brasil, entre 1636 e 1644. Os holandeses
permaneceram no nordeste do Brasil até 26 de janeiro de 1654, data que marcou a saida dos
holandeses e a retomada do dominio portugués. Em meados do século dezenove, chegaram
os imigrantes holandeses, que se dirigiram para o norte do Rio de Janeiro, coincidindo com
o inicio do cultivo do café no territério nacional. Em 1850, entrou em vigéncia a lei
facultando a imigrantes o cultivo de terras brasileiras, divididas em minifindios com trinta

hectares, atraindo os europeus.

Em 1860, um grupo de holandeses oriundos de Zeeuws-Vlaanderen, Holanda,
estabeleceu-se nas proximidades de Vitéria — ES, onde vivem a sua quarta, quinta, sexta e
sétima geracdo. No inicio do século vinte foi criada a politica nacional de ocupacao das
areas ociosas inexploradas e improdutivas. A migracdo de holandeses para o Brasil foi
caracterizada pela emigracdo em grupos. Um novo grupo fixou-se no Parand e foi fundado
em 1911 o primeiro povoado holandés, Carambei, composto na sua maioria por
protestantes. Ap6s a Segunda Grande Guerra Mundial, aumentou a emigracdo européia,
inclusive para o Brasil. Em 1946, iniciou-se a Organiza¢do dos Lavradores e Horticultores
Catdlicos da Holanda (KNBTB), sob coordenagdo de J.G. Meijer, que coordenou o projeto

de assentamento dos imigrantes holandeses no Brasil.

A cooperativa de Holambra foi criada em 1948, na recém adquirida Fazenda
Ribeirdo, proximo a cidade de Campinas - SP. Em 1949, chegaram 400 imigrantes
holandeses trazendo 350 cabecgas de gado. Em 1950, mais 250 imigrantes e 350 cabecas de
gado.

A migracdo é tao antiga quanto a histéria da humanidade. Fatores sociais,
politicos e econdmicos, entre outros, levam uma populacdo a migrar. A principal razio, na
Europa Ocidental, era de ordem econdmica. Emigrar implica no abandono do préprio pais e

da prépria cultura. Mesmo que a emigracdo, do ponto de vista econdmico, seja bem
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sucedida, a adaptacdo cultural representa o maior obstidculo. A igreja tradicionalmente
ocupou papel de destaque em todos os locais onde os holandeses se estabeleceram, sendo

importante para a perpetuagdo dos costumes e manuten¢do da sua identidade.

Os imigrantes holandeses adaptaram-se de maneira rdpida aos paises de cultura
anglo - saxoOnica que os receberam, como os Estados Unidos, Nova Zelandia e Australia.
No Brasil, a assimilacdo ndo aconteceu de forma imediata e, apés mais de 60 anos da
criacdo da Holambra, sua populacdo mantém ainda a caracteristica de grupo fechado,
sendo, juntamente com Carambei, Castrolanda, Arapoti, Holambra 1II, Unai,
Nao-Me-Toque, Panambi, Paracatu, Rio Verde e Maracaju (todas colonias holandesas
criadas posteriormente a Holambra, sendo a ultima, em 1973) um exemplo unico da
imigracdo de grupos. Concomitantemente a imigra¢do, manteve-se o vinculo com a
Holanda, com cooperacdo de diversos setores da economia holandesa, universidades e
igreja, com introdu¢do de novas formas de organizacdo e conhecimentos agricolas e
tecnoldgicos. S@o bem conhecidos os produtos tipicos holandeses, principalmente na
floricultura, horticultura, pecudria e laticinios. O dialeto puro holand€s ainda € falado em
algumas coldnias. Ao contrario do que ocorria na década de cinqiienta, em que a imigracao
era irrevogével e as viagens de navios arriscadas e dispendiosas, o transito aéreo moderno
mudou o conceito de migracdo populacional. A ligacdo com a Holanda € sdlida e o
desenvolvimento de grande parte da economia da Holambra esta intimamente relacionada a
ela. O desenvolvimento da floricultura depende em grande parte do conhecimento técnico e
experimental da Holanda. Descendentes de holandeses comumente freqiientam
universidades e centros técnicos holandeses e hd acordos de cooperacdo entre universidades

de agronomia (Sorgedrager, 1991; Wijnen, 1998).
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O objetivo inicial deste estudo foi verificar o desenvolvimento de NM nos
alunos de uma escola particular (Escola Sdao Paulo) composta majoritariamente por
descendentes de holandeses na cidade de Holambra. No periodo de 25 de agosto de 1999 a
30 de maio de 2001 foi realizado estudo coorte para contagem de NM nos 282 alunos
(53.9% meninos) com idades entre 3 e 17 anos (Tese de dissertacdo de mestrado

apresentada nesta instituicdo em 2002).

O objetivo do presente estudo foi realizar novo exame no mesmo grupo inicial,

desta vez com 148 alunos, 52.43% da amostra inicial.

Este novo estudo foi realizado entre 27 de setembro de 2006 e 16 de maio de

2007 e objetivou:

¢ Descrever a casuistica de n=148 criangas e adolescentes com relagdo aos
dados sécio-demogréficos e fisicos e as manifestacdes clinicas de interesse

assinaladas no exame dermatolégico, em 2 momentos distintos.

+¢ Analisar a alteragdo das manifestacdes aferidas no exame dermatolégico no

inicio e no final do estudo.

+ Analisar a relagdo das varidveis principais com a presenca de lesodes

dermatoldgicas de risco (efélides e nevos) no final do estudo.
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Holman e Armstrong (1984) realizaram estudo randomizado com 511 pacientes
com melanoma e 511 individuos como grupo controle, no oeste da Austrdlia, para avaliar as
caracteristicas fenotipicas e a ocorréncia de NM com melanoma. O maior fator de risco
encontrado foi o nimero de NM nos ombros dos individuos examinados. Os autores
verificaram que a chance de desenvolver melanoma foi 2.0 vezes maior nas pessoas que
tinham entre 1 e 4 nevos, 4.0 vezes mais nas que tinham entre 5 € 9 nevos e 11.3 vezes mais
nas que tinham mais que 10 nevos (p<0.0001). Em relacdo aos tracos fisicos, individuos
com pouca capacidade de pigmentagdo tiveram risco elevado para melanoma. Reduzido
risco para melanoma foi observado nos individuos que tinham avds oriundos do sul da
Europa. Tracos fisicos, presenga de NM benignos, origem étnica e a histéria familiar
demonstrando maior chance de desenvolver NM foram relacionados e se mostraram

independentes uns dos outros.

Rampen et al. (1986) realizaram estudo para comprovar duas hipéteses. A
primeira, que individuos com pele de alta refletincia sdo especialmente propensos ao
desenvolvimento de melanoma cutaneo e a segunda, que individuos com elevado nimero
de nevos tém também risco aumentado para desenvolver melanoma. Para comprovar estas
duas hipéteses, os autores estudaram as varidveis fototipo e nimero de nevos num grupo de
criangas sadias classificadas por faixa etdria. Obtiveram os seguintes resultados: um grupo
com 116 criangas tinha idades entre 6 € 9 anos e 78 entre 10 e 13 anos e outro grupo era
composto por 133 estudantes de medicina e enfermagem com idades entre 18 e 30 anos.
Realizaram contagem de nevos no térax, no dorso e nas pernas dos individuos dos dois
grupos. Utilizaram um sistema de contagem de nevos baseado nas seguintes varidveis:
capacidade individual de se queimar e bronzear, cor dos olhos e cabelos e tendéncia de
formar efélides. Apds andlises multifatoriais estatisticas verificaram que a média de nevos
aumentou com a idade (p<0.0001). Os individuos do sexo masculino tiveram mais nevos no
tronco do que os do sexo feminino, enquanto a contagem de nevos foi maior nas pernas das
mulheres do que na dos homens (p=0.0001). O fototipo foi importante denominador da
propens@do em desenvolver nevos. Sujeitos com pele clara tiveram contagem
significativamente maior de nevos do que aqueles com pele mais escura (p=0.0001). Os
autores concluiram que existe associacdo significativa entre as caracteristicas fenotipicas

com o numero de nevos. O padrio da aparéncia dos nevos pigmentados, bem como a

Revisdo da Literatura

63


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Holman%20CD%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Armstrong%20BK%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Rampen%20FH%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus

localizagdo dos mesmos entre os sexos, favorece uma associacdo grosseira com a

distribui¢ao espacial do melanoma.

Holly et al. (1987) realizaram estudo clinico num grupo composto por
121 pacientes com melanoma e outro controle, com 139 sujeitos, na Universidade
da Califérnia, Sao Francisco. O trabalho foi realizado em individuos caucasoides e
visava verificar a associacdo entre o numero de NM e melanoma. Um
dermatologista da equipe e seu assistente contaram todos os nevos > 2mm.
Verificaram que a média de NM benignos > 2mm, entre os individuos com
melanoma, foi de 97, e de 36 no grupo controle (p<0.001). A andlise multivariada
verificou que o risco de melanoma aumentou acompanhando a maior contagem de
NM e que isto também ocorreu na associacao com nevos displasticos (ND). Houve
associagdo significativa nos individuos que relataram ter tido episédios de bolhas
apds exposicdo ao sol, ter histéria pregressa de cancer de pele e ter cabelos claros
(ruivos ou loiros) e ter até 20 anos de idade. Os autores fizeram algumas
consideragdes finais: “Diagndstico precoce € o tinico método conhecido para alterar
dramaticamente o curso do melanoma™. “A divulgacao deste conhecimento tem sido
foco de atencdo entre os investigadores e os dermatologistas que buscam identificar
pessoas com alto risco para desenvolvimento de melanoma”. “E importante lembrar
que a presenca de NM adquirido, bem como ND, podem ser importantes fatores de
risco para melanoma cutdneo, particularmente nos individuos com propensao
familiar para melanoma. No entanto, o risco de melanoma nos individuos sem
histéria familiar, que tém NM benignos sem caracteristicas displdsticas, e que
erroneamente sao caracterizados clinicamente como ND, permanece incerto para os
autores”. Para Green e Swerdlow, em 1989, o ND pode ser considerado um marcador de

risco de melanoma, nos individuos que t€ém propensao familiar para melanoma.

Rampen et al. (1988) estudaram a relacdo entre a atitude em relacdo a exposicao
ao sol e a contagem de NM em 508 estudantes com idades entre 18 a 30 anos.
Nevos < 2mm e > 2mm foram contados e catalogados no tronco, no dorso e nas pernas. ND
foram assinalados separadamente. Um interrogatério contendo as freqiiéncias de exposi¢ao

ao sol foi preenchido. Os autores relataram, contrariando suas expectativas, que apesar da
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pouca exposicao a radiacdo UV sofrida pelos estudantes, verificou-se excesso de ND neles.
Os dados obtidos fornecem insuficientes evidéncias que comprovem a hipétese de
correlagdo entre a ocorréncia de NM e ND e o grau de insolagdo por radiacdo natural ou

artificial.

Green et al. (1989) estudaram um grupo de 211 alunos, em Queensland, com
1dades inferiores a 12 anos. Obtiveram valor significativo para contagem de nevos, que foi
de 28, com valor da mediana igual a 19. Os autores verificaram que o dorso, o térax e o
pescoco foram os locais do corpo com maior ocorréncia de NM e que esta foi
significativamente maior nos meninos (p<0.01) que nas meninas e nos individuos com pele
e cabelos claros. Verificaram que os individuos de origem ndo caucasdide tiveram uma
capacidade maior de protecdo, independente das suas caracteristicas pigmentares.
Verificaram relagdo significativa entre o nimero total de NM, nas criangas com tendéncia
materna a elevado ndmero de NM, e histéria familiar de melanoma. Os autores também
encontraram uma unica associacdo significativa entre presenca de NM >5mm e histdria
familiar de melanoma. Segundo os mesmos, as criancas estudadas pertenciam a uma
populacdo que possuia alto conhecimento sobre riscos de melanoma. Na Austrdlia, eles
demonstraram a alta prevaléncia de nevos, nunca relatada em individuos com idades
pré-puberais. Concluiram que os dados referentes as caracteristicas de pigmentacdo da pele
dos alunos e os dados coletados entre seus familiares fornecem elementos para vincular

nevos benignos a melanoma.

Augustsson et al. (1991) realizaram estudo randomizado para avaliar risco de
melanoma através do desenvolvimento de nevos comuns (NM), nevos displasticos (ND) e
achados fenotipicos em 121 individuos com melanoma e 378 participantes, selecionados
aleatoriamente como grupo controle, na Suécia. O resultado total da contagem de nevos,
através de exame completo da pele, foi de 115 no grupo prevalente e 67 no grupo controle.
O estudo revelou que 56% dos individuos do grupo prevalente tinham ND e nos individuos
do grupo controle a freqii€éncia foi de 18%. Os valores correspondentes a confirmagao
diagndstica, através da histologia para ND, foram de 40% e 8%, respectivamente. Os ND
assinalados nos individuos e a confirmacao histoldgica identificaram os individuos de risco

para melanoma. Aqueles com pele mais sensivel ao sol, com numero de NM > 150 e com a
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presenca de ND, tinham 50 vezes mais chance de desenvolver melanoma que os individuos

sem estas caracteristicas.

Pope et al. (1992) estudaram a prevaléncia de NM num grupo de 2.140
criancas, com idades entre 4 e 11 anos, através de um questiondrio respondido pelos pais
contendo dados das criancgas sobre estilo de vida em relagdo a exposi¢do ao sol e exame
dermatoldgico. A prevaléncia de NM aumentou rapidamente entre as criangas e este estudo
pode identificar quais fatores contribuiram para o desenvolvimento de NM. Os autores
assinalaram a maior ocorréncia de NM nos meninos que nas meninas € nas criangas
caucasoides que nas de outras etnias. O nimero de NM aumentou com a idade, em ambos
os sexos. Outras caracteristicas encontradas nos individuos estiveram associadas ao
aumento no nimero de NM, como maior propensdo a queimar que bronzear, histéria
anterior de queimadura solar, maior tendéncia de formar efélides e estilo de vida associado
a grande exposi¢ao solar. Os autores comprovaram a hipétese de que os fatores ambientais,

como exposi¢do ao sol, influenciaram a prevaléncia de NM nas criancas.

English e Armstrong (1994) conduziram estudo entre alunos com idades
entre 5 e 14 anos, em Perth, oeste da Australia, em 1985, com intuito de descrever a
prevaléncia e as causas de NM. Criangas foram recrutadas em escolas publicas,
escolhidas por serem representativas da distribuicdo sdcio-econdmica e geografica
da populacdo. Das 4.898 eleitas, 2.595 tiveram os NM contados por um grupo de 5
enfermeiras. Criancas de origem européia, que compunham a maioria da amostra,
tiveram mais nevos do que as criancas de outras etnias. A prevaléncia de NM
aumentou com a idade. A densidade de NM por unidade de superficie cutanea nao
aumentou significativamente acima dos 9 anos. Nao houve evidéncia de nenhuma
modificacdo em relagdo a tendéncia de aumento no nimero e na densidade de NM
nos alunos com idades préximas da puberdade. Os meninos tiveram mais NM que
as meninas em todas as idades. Houve maior densidade de nevos na face, pescoco e
tronco dos meninos. A densidade de NM em ambos os sexos fol maior nas
superficies laterais dos membros superiores, face, nuca, locais mais expostos ao sol.
Surpreendentemente, a ocorréncia de NM foi rara no dorso das maos. Os

investigadores citaram que houve aumento no nimero de NM, tanto neste como em
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outros estudos, embora tenha ocorrido reduc¢ao da pigmentagcao da pele nas criangas
caucasoides e verificaram que criangas ruivas, com muitas efélides e pele altamente
sensivel ao sol, tinham menos NM que outras criancas sem estas caracteristicas e
pertencentes aos outros grupos. O nimero de NM registrado foi inversamente
proporcional a menor capacidade de pigmentacdo da pele e a ocorréncia de NM foi
maior no dorso. As efélides foram mais comuns na face que em outras partes do

corpo.

English e Armstrong descreveram que a ocorréncia de NM ¢é fator de
risco elevado para melanoma e estudos que determinem as causas do
desenvolvimento de NM podem servir como modelo razoavel para verificar as
causas do melanoma. Relataram também que o conhecimento de NM pode auxiliar
investigadores no desenvolvimento de estratégias de sucesso para a prevencdo de
melanoma. Através de uma série de estudos de NM em criancgas, entre 1985 e 1988,
em Perth, oeste da Austrdlia, os mesmos autores confirmaram a hipétese inicial de
que os fatores que influenciaram o desenvolvimento do NM podem ser similares
aos mesmos fatores que ddao origem ao melanoma. Registraram a contagem de NM
de acordo com a idade, o sexo e a distribuicdo corpdrea. Realizaram cruzamento
destes dados com as varidveis de interesse para risco de melanoma (etnia, cor dos
olhos e cabelos, fototipo, maior sensibilidade da pele ao sol e ocorréncia de
efélides). Em 1988, no final do estudo, a média do nimero de NM foi de 79 (n=823)
e no inicio, em 1985, foi de 65. English e Armstrong concluiram que enquanto o
nimero de NM aumentou progressivamente com a idade, a densidade de NM por
unidade de superficie cutinea ndo aumentou apreciavelmente acima dos 9 anos.
N3ao houve evidéncia de nenhuma modificacdo quanto a tendéncia no nimero e na
densidade de NM préximos a puberdade. Seus dados ndo apoiaram ou sustentaram a
conviccao de que o nimero de NM aumenta demasiadamente até a puberdade,
segundo Mackie et al. Relataram ainda que NM podem ser mais dificilmente
identificados em criancas ruivas e intensamente ‘“sardentas”, porque elas contém
pigmento claro, devido a feomelanina, numa propor¢ao maior que o pigmento
escuro, eumelanina. Criangas ruivas tém menor tolerdncia ao sol, portanto estdo

menos sujeitas a radiacao solar. Isto também pode explicar a menor prevaléncia de
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NM nestes individuos. O fenétipo em questdo pode estar associado com
predisposicao genética para formar menos NM. Se isto é verdade, esta
predisposicao genética nao deve representar uma menor chance de desenvolvimento
de melanoma, ja que ruivos e sardentos e individuos sensiveis ao sol estdo
geralmente associados com alto risco de melanoma, nos estudos epidemiol6gicos

relevantes.

Fritschi et al. (1994) realizaram estudo para confirmar a hipdtese de que
criancas que habitam regides subtropical e tropical tém mais NM que criancas, de etnia
similar, que vivem em regides temperadas. Realizaram estudo randomizado de NM em 111
alunos em Brisbane, Austrdlia, e em 222 em Glasgow, Escdcia. Todas as criangas tinham
idades entre 13 e 15 anos, tinham ancestrais europeus e passaram a maior parte da vida em
locais de baixa latitude (30° sul, na Australia), ou em locais de alta latitude (30° norte, na
Escécia). Usando idéntico protocolo, uma equipe de enfermeiras altamente capacitadas
assinalou todos os NM > 2mm no brago direito, na cidade de Brisbane, e outra equipe,
composta por dermatologistas, realizou a mesma tarefa, em Glasgow. A cor dos cabelos e
olhos e a presenca de efélides na face foram avaliadas pelos examinadores. Utilizou-se o
mesmo critério de refletancia da pele, através da espectrofotometria, para classificar a cor
da pele das criangas envolvidas, nas duas localizacdes. Apds analisarem as varidveis de
interesse, verificaram que as criancas de Brisbane tiveram significativamente mais NM que
as de Glasgow (P<0.05). A diferenca no resultado geométrico do nimero de MN nos bracos
foi muito maior nos meninos (7.7 vs 4.4, em Brisbane e Glasgow, respectivamente) que nas
meninas (7.3 vs 6.7). Isto tem paralelo com a ocorréncia de melanoma na vida adulta, nos
diferentes sexos, nos dois paises. Além disto, as varidveis mais significativas para verificar
a ocorréncia de elevado nimero de nevos foram o pais de residéncia, a presenca de efélides
e a cor inata da pele dos envolvidos. Os individuos com a cor ruiva dos cabelos tiveram
menos NM. Em geral, estes dados de prevaléncia de NM em criangas, em contraste com as
acoes do meio ambiente, tém ajudado os autores a reforcar as evidéncias que apontam para
maior desenvolvimento de NM entre as criangas e adolescentes vivendo em locais com alta

luminosidade.
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Green et al. (1995) realizaram estudo com propésito de avaliar
longitudinalmente o desenvolvimento de NM em criancas com idades proximas da
adolescéncia. Cento e dois alunos, nascidos entre 1977 e 1978 em Queensland, Australia,
foram examinados anualmente em quatro ocasides até 1990. Todos os nevos, exceto
aqueles situados no couro cabeludo e nas regides cobertas pelos trajes de banho, foram
contados por uma equipe de enfermeiras capacitadas, ou paramédicos treinados,
respeitando protocolo previamente estabelecido. Foram assinaladas caracteristicas
pigmentares dos individuos, bem como altura, peso e elementos que poderiam caracterizar
as etapas da puberdade, através de avaliacdes anuais. Os achados confirmaram que a média
do ndimero de NM e da densidade (contadas por m2), verificadas apds exame de todo o
corpo, aumentou significativamente nos meninos € nas meninas, a medida que a idade
avancgava. Este aumento foi visto também em cada um dos locais anatdmicos examinados.
As criangas que tinham elevado nimero de nevos, no inicio, ou que tiveram aumento da
superficie corpérea, durante os trés anos, tiveram aumento absoluto na contagem de nevos,
mas em menor propor¢ao com o passar do tempo. Foram encontradas também associagdes
entre o nimero de nevos, sexo masculino, cabelos e olhos claros e maior tendéncia a
queimadura solar. Contudo, as relagdes independentes de cada um destes fatores para o
desenvolvimento de novos nevos foram mais complexas, uma vez que os efeitos do elevado
nimero de nevos, no inicio € 0 aumento da drea corpdrea foram incorporados ao balango

final.

Siskind et al. (2002) realizaram estudo coorte em alunos com idades entre 12 e
14 anos, mapearam e fotografaram todos o NM encontrados na face e pescoco durante 4
anos. As caracteristicas de cada NM foram assinaladas anualmente para demonstrar se
ocorreram ou ndo mudancas no tamanho e na forma ou se ocorreu aparecimento e ou
desaparecimento de qualquer nevo na face e pescoco dos alunos. Os NM foram
classificados pelo tamanho (< 2mm, entre 2 e Smm e > 5mm) e pela forma (plana ou
elevada). Os dados de 20 adolescentes, selecionados aleatoriamente, pertencentes a um
coorte foram catalogados e andlise detalhada demonstrou que os meninos tinham
aproximadamente duas vezes mais NM que as meninas em relacdo ao padrdo de
desenvolvimento dos NM. Aproximadamente metade dos NM media < 2mm, em todos os

anos e a freqiiéncia para NM maiores foi de 5%. Acima de 4 anos, a propor¢ao de nevos
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planos caiu de 70% para 57% enquanto o nimero total de NM aumentou para 47%, no
primeiro ano de observacdo, com menor aumento nos alunos mais velhos. Muitos NM
novos ou em desaparecimento mediam menos que 2mm € eram, na sua maioria, planos. A
incidéncia destes nevos descritos acima pode ter sido maior ou aumentado ao longo do
estudo. Nos NM existentes que se modificaram ao longo do estudo houve tendéncia de
crescimento. Aqueles que j4 tinham dimensdes maiores aumentaram. Isto ndo ocorreu entre
os nevos planos, embora tenham ocorrido pequenas mudancas no perfil destes. Entre os
inimeros fatores examinados, a pouca capacidade de bronzear esteve associada a maior
chance de desenvolver nevos. Os autores citaram que, contrariando a crenga entre alguns

investigadores, as modifica¢des ocorridas nos NM ao longo da vida sdo mensurdveis.

Darlington et al. (2002) realizaram estudo para assinalar de que maneira as
caracteristicas de pigmentacdo constitucional se relacionam com exposi¢do ao sol
promovendo o desenvolvimento de novos NM em adolescentes. Um coorte inicial com 111
estudantes de 12 a 13 anos foi finalizado com intervalo de 5 anos. Todos os NM de todos os
tamanhos foram contados e histérias de exposi¢do ao sol foram detalhadamente atualizadas
anualmente. Andlises de regressdo logistica foram realizadas para verificar a relacdo de
todos os NM com aqueles encontrados na face, pesco¢o, ombros e dorso. A média total de
NM foi de 130.1 (DP=69.9) em 1990 e 215.5 (DP=127.1) em 1994. O nimero de NM
encontrados nos ombros e dorso foi consistentemente maior que na face e pescogo.
Individuos com grande quantidade de efélides nos ombros, cujo valor proporcional para
contagem total de NM foi de 1.11 (IC95%, 1.03-1.19), tiveram mais NM em todos os locais
investigados, se comparados com os individuos sem efélides. As chances de ocorréncia de
NM foram maiores nos alunos que permaneceram mais tempo expostos ao sol do meio dia
[1.62 (IC95%, 1.15-2.29)], no intervalo do almoco, do que naqueles que permaneceram
menos tempo. Nao houve relacdo significativa no desenvolvimento de NM durante os
periodos de férias escolares. Os autores concluiram que a presenca de efélides,
especialmente nos ombros, foi significativamente importante na associagdo com NM nos

adolescentes de Queensland.

Wiecker et al._(2003) realizaram estudo cruzado envolvendo 1.812 criangas
com idades entre 2 e 7 anos e seus pais. O objetivo do estudo foi determinar os fatores de

risco e seu impacto sobre o desenvolvimento de NM na infancia. O estudo foi conduzido
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por dois departamentos universitirios de dermatologia em 49 pré-escolas publicas em
Stuttgart, Alemanha, e em 38 pré-escolas publicas em Bochum, Alemanha. Foi realizada
contagem de NM em todo o corpo das criancas, bem como avaliagdo dos fototipos. Foi
também realizada contagem de NM nos bracos dos pais. Os pais foram submetidos a um
questiondrio padronizado para determinar a nacionalidade, aspectos do estilo de vida,
habitat e quantidade de exposic¢ao das criangas ao sol. Apds a andlise de regressdo logistica
das varidveis de interesse, verificou-se que o numero de nevos encontrados aumentou
progressivamente. O valor da mediana para o nimero de nevos foi de 3 até a idade de 2
anos e 19 até 7 anos (P < 0.0001). O nimero elevado de NM nas criancas foi associado com
periodos de exposi¢cao ao sol nos finais de semana, atividades nas dreas externas das suas
casas, fototipo de pele, presenca de efélides na face, etnia dos pais e niimero de nevos nos
bracos dos pais. Nao houve valor significativo para os episédios de queimaduras solares
(P=0.062). Os autores verificaram forte relacdo entre o desenvolvimento de NM com o
nimero de NM nos pais, reforcando a origem dos nevos como possivel fator hereditario. Os
autores concluiram que mesmo que a exposicdo ao sol seja moderada, sem episddios de
queimadura solar no verdo, ela € suficiente para induzir desenvolvimento de NM. Os
autores acreditam que seus achados tenham impacto direto nos conceitos de estratégias de

prevencao.

Bauer et al. (2005) realizaram estudo longitudinal, com 3 anos de intervalo, em
1.232 adolescentes com idades entre 2 e 7 anos, examinadas em 78 pré-escolas publicas em
Bochum e Stuttgart, Alemanha. Foi realizada recontagem de NM em todo o corpo das
criancas e avaliagdo dos fototipos. NM foram recontados nos bracos dos pais. Os pais
foram submetidos a novo questiondrio padronizado para determinar a exposicdo ao sol,
episddios de queimadura solar e comportamento em relagdo a prote¢do solar. Foram
aplicadas andlises de regressdo logistica para determinar a relacdo entre o aumento no
nimero de NM e fatores de risco, como a cor da pele entre fototipo II vs IV (p = 0.022),
ocorréncia de efélides na face (p < 0.001), contagem de nevos maternos (p < 0.001) e
paternos (p = 0.004) nos braco de pelo menos um dos pais com ascendéncia alema
(»p = 0.006) e com os fatores ambientais, como exposi¢cao recreacional intermitente nas

férias (p < 0.001) e exposi¢do a radiacdo ultravioleta cronica e moderada em casa
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(p = 0.007). O efeito cumulativo a radiacdo solar tem sido visto como fator ambiental de

risco crucial para o desenvolvimento de NM (p = 0.005).

English et al. (2005) citaram que os fatores de risco de ocorréncia de NM
sdo os mesmos de melanoma. Relataram que a exposi¢ado solar na infancia, a pouca
capacidade de se bronzear, o fototipo de pele e a ocorréncia de NM estao fortemente
relacionados ao maior risco de melanoma. Portanto, hda consenso de que nevos sao
marcadores bioldgicos aceitdveis e que seu desenvolvimento pode nortear medidas
de prevencdo contra cancer de pele e reducdo da exposicao solar. Para confirmar
esta hipdtese, os autores realizaram estudo sobre a utilizacdo de protetores solares
em criancas, em Vancouver, Canada. Os resultados obtidos revelaram que as
criancas que utilizaram protetor solar desenvolveram menos NM que o grupo
controle. A investigacdo para avaliar a pele das criancas foi baseado no estudo
preliminar realizado pelos autores, em 1985, em Perth, Austrdlia. O ndmero de
nevos contados até o seguimento, em 1999, foi ligeiramente menor nos dois grupos
selecionados que no grupo controle. Um estudo nao-randomizado foi conduzido de
1995 a 1999 e incluiu grupo controle composto por alunos de 14 escolas. Um grupo
composto por 11 escolas recebeu intervencdo “moderada” em relagcdo aos
mecanismos de protecdo e outro, composto por 8 escolas, intervengao “intensa”. Os
nevos foram contados no inicio do trabalho, ap4s 4 anos e, novamente, 2 anos mais
tarde. Modelos lineares de crescimento permitiram a correlacdo dos dados obtidos
nas escolas e as avaliacdes das criancas embutidas nos dados. Comparado com o
grupo controle, o aumento relativo no nimero de NM no dorso foi de 0.89 (IC95%,
0.81-0.99) no grupo que recebeu intervencao “intensa’ e 0.94 (IC95%, 0.86-1.04) no que
recebeu intervencdo ‘“moderada” (P=0.09). A andlise de subgrupos de NM, entre as
regides anatdmicas, revelou que houve associacdo significativa no dorso nos meninos
(P<0.001) e associagdo similar no térax. A associac¢do foi fraca na face e bracos (P=0.2).
Em geral, foi fraca a evidéncia de que as intervencdes sobre as criangas reduziram a
ocorréncia de novos NM, ao final de 6 anos. Contudo, houve forte evidéncia na reducdo do

nimero de NM no dorso dos meninos.
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Rodvall et al. (2007) citaram que estudos epidemioldgicos tém demonstrado, de
maneira consistente, que o aumento no numero de NM € importante fator de risco para
melanoma cutaneo e conduziram estudo para investigar o nimero de NM em relacdo aos
habitos de bronzeamento num grupo de criangas com 7 anos de idade que residiam em
locais com latitudes diferentes, na Suécia. Dois municipios foram escolhidos, um entre as
latitudes 65° e 68° norte, no norte da Suécia, e dois na latitude 57° norte, no sul. Somente
as criangas nascidas em 1994 e registradas nestes municipios foram selecionadas (n=1.676).
Um questiondrio foi enviado aos pais, abordando o hédbito de bronzeamento de seus filhos.
O exame para verificar a contagem de nevos > 2mm foi feito por enfermeiras treinadas e
realizado num grupo de 1.380 (82.3% de resposta) criangas. O risco relativo verificado para
a ocorréncia de NM foi de 5.6 (IC95%) nas criancas que viviam ao norte e distante da costa
e de 6.2 (IC95%, 5.3-7.2) nas criangas que viviam ao norte e na regido costeira. Estes dados
foram comparados com os das criangas que viviam ao sul. Estas, apresentaram risco
relativo de 9.5 (IC95%, 8.2-11.0) no interior e 10.4 (IC95%, 8.9-12.0) na costa. O maior
risco de NM observado nas criangas do sul e da regido costeira deveu-se também ao fato de
que a maioria das criangas avaliadas tinha cabelos loiros, olhos claros, passavam suas férias
nos balnedrios a beira mar, tinham episédios de queimaduras e pais que exageravam no
bronzeamento. Os autores concluiram que o desenvolvimento de NM esta relacionado ao
nivel de exposicdo ao sol nas criancas, expresso nas latitudes das residéncias, no periodos
de férias e no nlimero de queimaduras solares. Para reduzir a incidéncia de melanoma, uma

mudanca na atitude e conhecimento deve se iniciar nos mais jovens e estender-se aos pais.

Dodd et al. (2007) citaram que a exposi¢ao ao sol e alta prevaléncia de NM sao
os maiores fatores de risco para melanoma, mas esta relagdo ndo estd bem esclarecida.
Realizaram estudo para verificar a relacdo entre exposicdo ao sol — detalhada pela
localizagdo anatomica e histéria de queimaduras solares em regides especificas da
pele — com a presenca de NM em 743 criangas caucaséides em Denver, Colorado. Os pais
reportaram aos autores a relacdo dos locais especificos onde ocorreram queimaduras
solares. Estes dados foram coletados anualmente, por 2 anos, iniciando com idades entre
5 e 6 anos. No terceiro ano, os nevos foram contados e mapeados para cada regido
anatdmica. A densidade de nevos foi maior nos meninos, com 36.00 NM / m2 (P=0.04). A

densidade nas meninas foi de 31.00 NM / m2. A densidade de nevos foi maior na face,
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pescoco e regides laterais dos bragos e significativamente maior nas dreas cronicamente
expostas ao sol que nas areas com exposicao intermitente (£<0.0001). Em comparacdo com
as meninas, 0os meninos tiveram maior densidade de NM na face, pescoco e tronco € menor
densidade de nevos na porc¢do superior dos bracos e coxas (P< 0.01). Em 2 anos de estudo,
a maioria dos individuos (69%) teve pelo menos um episdédio de queimadura solar.
Verificou-se que a face, ombros e dorso foram os locais mais afetados. Os autores
verificaram que houve associacio significativa entre o nimero de episodios de queimadura
solar com a maior prevaléncia de NM (P=0.01 para cada queimadura) e que o dorso foi o
local com maior prevaléncia de NM (P=0.03, para trés ou mais queimaduras) e ndo face,
bracos ou pernas. Os autores concluiram que o alto risco desta populacdo para desenvolver
nimero elevado de nevos pode ser explicado pela exposicdo cronica ao sol e também

exposicao intermitente.

Milne et al. (2008) realizaram estudo para determinar a taxa de aparecimento de
nevos num coorte de criangas com idades entre 6 e 12 anos. O nimero de nevos foi
considerado como o maior fator de risco para melanoma. Todavia, a razao pela qual o
desenvolvimento de nevos varia com a idade, durante a infincia, ndo € bem compreendida.
Este estudo envolveu andlise do desenvolvimento de nevos ao longo do tempo num coorte
com 640 alunos de uma escola, no oeste da Austrdlia. A partir deste grupo, criaram-se
grupos controles a serem examinados. As criancas foram avaliadas e divididas de acordo
com a idade (6, 10 e 12 anos). Os nevos foram assinalados e fotografados no tronco dos
alunos. As mudancas no nimero e na densidade de nevos, entre 6 e 12 anos, foram lineares
em relacdo a idade. O ndmero e a densidade de nevos aumentou proporcionalmente mais
nos meninos que nas meninas, mais nas criancas com olhos claros que escuros, mais nas
criancas com cabelos claros que escuros e mais naquelas com muitas efélides que com
poucas. Os autores concluiram que além desta investigacdo seriam necessdrias outras para
determinar se 0 aumento linear continuaria ocorrendo durante a adolescéncia, e sugerem
que campanhas de prevencdo de cancer da pele tenham como alvo individuos de todas as
idades. Relataram que estudos longitudinais t€m mais vantagens que estudos cross-section

por descrever melhor o desenvolvimento de nevos através das varias faixas etarias.
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4.1- Caracteristicas do local estudado

Holambra é uma cidade que foi fundada em 1948 por holandeses catdlicos e
estd localizada no nordeste do estado de Sao Paulo, distante 40 Km da cidade de Campinas,

135 Km da cidade de Sao Paulo € 550 Km do Rio de Janeiro.

Estd localizada a uma altitude de 600 m, longitude oeste 47.03° e latitude sul
22.37°. Tem 64 Km? de area da unidade territorial e conta com 9.111 habitantes
(IBGE, 2008), sendo aproximadamente 1.500 imigrantes holandeses e descendentes de
holandeses. A principal atividade econdmica do municipio €é a floricultura

(Sorgedrager, 1991; Wijnen, 1998).

4.2- A populacao

Os alunos examinados pertencem a Escola S3do Paulo, um estabelecimento
particular de ensino de primeiro e segundo graus. Esta escola foi fundada em 1949 como

local de ensino basico para os filhos de imigrantes holandeses.

4.3- O método

O autor recorreu, para por em prova as hipéteses formuladas, a observacao dos

fatos, tal como aconteceram naturalmente.

Este ¢ um estudo ndo experimental, pois ndo hid um grupo controle a ser
estudado. Esta denominagdo foi adequada a este trabalho, porque se baseia na divisdo da
populacdo em classes que correspondem as combinacgdes das modalidades de classificacdo
do fator com as de classificacio do efeito (ocorréncia de NM e efélides)
(Lesser et al, 2000). E também estudo seccional, designacio que pode ser interpretada
como estudo epidemioldgico no qual o fator (radiacao solar) e o efeito (fotodermatoses) sdo
observados num mesmo momento. Esta nomenclatura contrasta com a definicdo dada ao
termo “estudo longitudinal”, definido como o estudo no qual a causa e o efeito sdo

considerados em momentos historicos sucessivos.
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E um estudo de coorte de natureza longitudinal. Todavia, como a época em que
ocorreram os efeitos assinalados seja passado, em relagdo a posicdo do autor no tempo,
classificamos este estudo como coorte prospectivo, pelo fato de que em sua maioria parte
da observacdo de grupos comprovadamente expostos a um fator de risco suposto como

causa da doenga a ser detectada no futuro (prospecto-andlise, de seguimento ou follow-up).

Este estudo tem simultaneamente um cardter retrospectivo, pois avalia a
exposi¢do ao fator de risco, e outro prospectivo, devido ao monitoramento da doenca.

Almeida e Rouquayrol (1990) citaram este tipo estudo como ambispectivo.

4.4- Materiais
4.4.1- Amostra inicial

Um estudo coorte com 282 alunos (53.9% meninos), com idades entre 3 e 17
anos, foi realizado entre 25 de agosto de 1999 e 30 de maio de 2001, numa escola composta
na sua maioria por holandeses e descendentes de holandeses, para catalogar todas as
manifestagdes dermatologicas presentes nos alunos. Optou-se por descrever somente as
varidveis de interesse, tais como NM e efélides, e verificar a relacdo destas com as
caracteristicas fisicas de interesse, tais como sexo, idade, fototipo, cor dos olhos, cor dos
cabelos e etnia. Nao houve critérios para exclusdo. Todos os alunos regularmente
matriculados na escola foram convidados. Dentre eles, os 282 que aceitaram o convite

foram examinados. Nao foi efetuado nenhum tipo de pagamento aos participantes.

4.4.2- Amostra final

Dos 282 alunos, do estudo coorte realizado entre 1999 e 2001, 148 participaram
de novo exame para contagem de NM, 110 ndo responderam ao convite, 1 faleceu logo

apoés a primeira investigacdo e 23 nao concordaram com novo exame.
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O presente exame dermatolégico foi realizado, entdo, em 148 alunos
(52.43% do total de alunos do estudo coorte inicial), 73 (49.32%) meninos e 75 (50.67%)
meninas, com idades entre 8 e 22 anos, da referida escola, no periodo de 27 de setembro de

2006 a 16 de maio de 2007.

Ambas as investigacOes foram realizadas pelo mesmo autor, dermatologista. Os
resultados foram obtidos comparando os achados no mesmo grupo de 148 alunos da
amostra inicial e final. Os alunos que ndo participaram do segundo estudo ndo tiveram seus
dados computados no presente trabalho. O critério de inclusdo foi o fato de ja ter
participado da amostra inicial. Novamente nao foi efetuado nenhum tipo de pagamento aos

participantes.

4.4.3- Fichas de identificacio
4.4.3.1- Cadastro escolar

Ficha do cadastro escolar do aluno contendo identificacdo, dados pessoais,

filiacdo, endereco, dados escolares (ficha n° - 1 anexo A).

4.4.3.2- Ficha clinica

Ficha onde foram registrados o nome do aluno e as varidveis independentes
idade, sexo, fototipos de pele, cor dos olhos e dos cabelos, mecanismos de fotoprotegao,

grupos étnicos e diagndsticos das manifestacdes dermatoldgicas (nevos e efélides).

Os Fototipos foram classificados de acordo com a sensibilidade e a reacdo da

pele aradiagdo ultravioleta (Fitzpatrick et al., 1993; Quevedo Jr. et al., 1975) em:

¢ Tipo I: pele muito clara e muito sensivel a radia¢do solar. Quando exposta ao

sol sempre queima e nunca pigmenta.

¢ Tipo II: pele clara e muito sensivel a radiacdo solar. Quando exposta ao sol

quase sempre queima e raramente pigmenta.
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¢ Tipo III: pele menos clara ou morena-clara e sensivel a radiacdo solar.

Quando exposta ao sol raramente queima e quase sempre pigmenta.

¢ Tipo IV: pele morena escura e pouco sensivel a radiacdo solar. Quando

exposta ao sol nunca queima e sempre pigmenta.

% Tipo V: pele parda e muito pouco sensivel a radiagdo solar. Quando exposta

ao sol nunca queima e sempre pigmenta.

¢ Tipo VI: pele negra e ndo sensivel a radiacdo solar. Quando exposta ao sol

nunca queima e sempre pigmenta.

O elemento “cor dos olhos” foi classificado em relacdo a tonalidade clara
(azul e verde) e escura (marrom). Esta classificacdo, em duas categorias, facilitou o

tratamento estatistico utilizado entre o cruzamento desta variavel com outras de interesse.

Em relacdo a cor dos cabelos, classificou-se em duas categorias: cor clara (ruiva

e loira) e escura (marrom e negra).

Um questiondrio dirigido aos alunos interrogou a utilizagao ou nao de protecao
solar (cremes protetores solares ou barreira fisica, como camisetas manga longa, chapéus e
bonés) e se o uso era didrio ou esporddico (praia, piscina e atividades esportivas).

Verificou-se ainda ocorréncia ou nao de episédios de queimaduras solares.
Em relacdo a etnia, classificou-se o individuo como:

+ Ndo miscigenado: individuo caucaséide, holandés ou filho de pais

holandeses.

¢ Miscigenado: individuo que tem como um dos pais holandés casado com

conjuge nao holandés.
¢ Outros: individuo que nio tem pais com ascendéncia (origem) holandesa.

Considerou-se como lesdes contdveis os nevos melanociticos e o lentigo
simples, descritas detalhadamente na introdugdo. Definiu-se clinicamente as lesdes
contdveis como lesdes planas, ligeiramente elevadas, papulosas, papilomatosas,

cupuliformes e pedunculadas. Usualmente t€ém borda lisa e bem definida, superficie lisa ou
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irregular e tonalidade variando do marrom claro ao escuro ou negra. As formas planas,
ligeiramente elevadas e papilomatosas sdo sempre pigmentadas e correspondem
respectivamente aos nevos juncionais, compostos e intradérmicos. A maioria das lesdes
planas representa, além do nevo juncional, o lentigo simples. De maneira geral, os NM tém

coloragdo mais escura que a pele ao seu redor.

Todos os nevos foram assinalados, fotografados digitalmente e classificados de
acordo com o tamanho (< e > 6mm de didmetro) e localiza¢do anatdmica na pele (dreas nao
expostas (in) a luz solar, como couro cabeludo, regido submandibular, por¢cdo anterior do
térax, abdomen, dorso, axilas, face interna dos bracos e antebragos, palma das maos, regido
glitea, coxas e planta dos pés e dreas expostas (out), como face, porcdo posterior do
pescoco, V do decote, dreas expostas dos bracos e antebracos, dorso das maos, pernas e

dorso dos pés). (ficha n° 2 — anexo A).

4.4.4- Exame dermatoldgico
Adotou-se a estratégia:
4.4.4.1- Carta de intengdo

Emissdo de uma carta enderegada aos pais (carta n’° 1, n° 2 e n° 3 — anexo A)
com o proposito do trabalho, seguida de duas aulas presenciais, uma para os pais e outra

para os alunos da escola, para elucidagcdo do objetivo do estudo.

4.4.4.2- Termo de consentimento

Ap6s o recebimento do consentimento pds-informado (termo n° 1 — anexo A)
assinado pelos pais, enviado trés meses antes do inicio do estudo, os alunos foram

examinados e fotografados pelo autor.

As autorizacdes estdo registradas na escola Sao Paulo.
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4.4.4.3- Orientacdes gerais

Os exames clinicos foram previamente agendados.

Com a intencdo de evitar constrangimento, as criangas foram orientadas a trajar
roupas de banho ou de gindstica, os meninos com uma pec¢a € as meninas com duas pecgas,

sob seus uniformes, no dia do exame.

4.4.4.4- Condi¢Oes do exame

O exame dermatolégico foi realizado na sala da diretoria, com boa iluminagao.
Todos os exames foram acompanhados pela diretora da escola, por sua assistente ou pela

professora responsavel pela classe. Muitas vezes os pais também assistiram ao exame.

4.4.5- Documentagao iconografica

A documentagio fotografica foi realizada apds o termo de consentimento pos-

informado assinado pelos pais (termo n° 1 — anexo A).

Todos os 148 alunos foram fotografados pelo autor, sempre acompanhados de

um representante escolar, como citado acima.

Utilizou-se camera digital (D) reflexa Nikon® D-200, lente Micro-NIKKOR®,
55mm, lente com foco automatico (AF) — NIKKOR®, 50mm, 1:1.8, flash eletrénico

acoplado e sistema de leitura fotométrica através da lente (TTL) e flash circular.

Estas fotografias compdem, juntamente com os elementos semiolégicos
encontrados no exame dermidtrico, um registro imprescindivel para andlise futura do

comportamento destas criancas em relacdo a exposicao solar.
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4.4.6- Armazenamento dos dados

Todos os dados encontrados no exame dermatolégico foram catalogados nas
fichas clinicas (ficha n° 2 — anexo A) seguindo o mesmo padrdao do programa Epi-Info
[Word processing, data base and statistics program for public health - 2000, version 6,04b
to upgrade, october 1997]. Todos os dados do questiondrio foram exportados ao programa

Microsoft Excel® - 2002, para andlise.

4.4.77- Analise estatistica

Os achados foram submetidos a analise estatistica.

4.4.7.1- A metodologia estatistica

Para descrever o perfil da amostra segundo as varidveis em estudo, foram feitas
tabelas de freqiiéncia das varidveis categoricas (sexo, idade, fototipo, cor dos olhos, cor dos
cabelos, etnia), com os valores de freqiiéncia absoluta (n) e percentual (%), e estatisticas
descritivas (com medidas de posicao e dispersdao — média, desvio-padrdo, valores minimo,

maximo, mediana e quartis) das varidveis continuas (idade, nimero de nevos, ...).

Para comparar as varidveis categoricas entre as lesdes foram utilizados os testes
Qui-Quadrado ou exato de Fisher (para valores esperados menores que 5). Para comparar as

varidveis numéricas entre as lesoes foi utilizado o teste de Mann-Whitney.

Para analisar a alteracdo das varidveis entre o inicio e o final do estudo foi
utilizado o teste de Mc Nemar para varidveis categdricas, e o teste de Wilcoxon para
amostras relacionadas as varidveis continuas, devido a auséncia de distribui¢do Normal das

variaveis.

Para analisar a influéncia das principais varidveis sobre a presenca de efélides
no final do estudo foi utilizada a andlise de regressdo logistica, através dos modelos

univariado e multivariado, com critério Stepwise de sele¢do de varidveis.

O nivel de significancia adotado para os testes estatisticos foi de 5% (p<0.05).
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Para andlise estatistica foi utilizado o seguinte programa computacional:
The SAS System for Windows (Statistical Analysis System), versao 6.12. SAS Institute Inc,
1989 - 1996, Cary, NC, EUA.

4.4.8- Banco de dados

Todas as informacgdes pertinentes ao trabalho propiciaram a criacio de um

banco de dados que favorecera estudos prospectivos.
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5- RESULTADOS
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Na avaliag@o inicial participaram 282 alunos, 152 meninos (53.90%) e 130
meninas (46.09%) com idades entre 3 e 17 anos, média de idade de 7.78 (DP 3.1). O grupo
nao miscigenado correspondeu a 30.1% dos alunos, o miscigenado a 34.0%, e o grupo
outros a 35.0%. No inicio do estudo, 70.9% dos alunos eram do fototipo I e 28.0% do
fototipo II, 16.0% tinham olhos azuis e 14.2 % verdes, 46.43% tinham cabelos louros e
2.5% ruivos e 46.80% tinham nevos melanociticos (NM). O valor da mediana de NM entre
3 e 7 anos e 8 ¢ 12 anos de idade era de 5 (variagcdo de 1-31) e entre 13 ¢ 17 anos de 10
(variacdo de 1-31), p=0.0665. Nao houve diferenca significativa na ocorréncia de nevos
entre as faixas etarias, no entanto notou-se maior tendéncia entre 13 ¢ 17 anos. O valor da
mediana para verificar a ocorréncia de NM variou significativamente entre os sexos e foi de
10 (variagdo de 1-52) nos meninos e 5 (variacao de 1-16) nas meninas. A ocorréncia de
efélides foi assinalada em 28.4% dos alunos e maior entre 8 ¢ 12 anos. Houve associagao

significativa entre efélides e olhos claros (p=0.001) e entre efélides e fototipo I (p=0.001).

Dos 282 alunos, do estudo coorte realizado entre 1999 e 2001, 148 [73 deles
(49.32%) eram meninos e 75 (50.67%) meninas], como mostra a tabela 1, participaram de
novo exame para contagem de NM. Cento e dez alunos ndo responderam ao convite, um
faleceu logo apos a primeira investigacdo e 23 ndo concordaram com novo exame. No
seguimento, realizado entre 27 de setembro de 2006 ¢ 16 de maio de 2007, a tabela 2
mostra que 62 (41.89%) alunos, 32 meninos e 30 meninas, tinham entre 8§ e 12 anos, 70
(47.30%), 33 meninos ¢ 37 meninas, entre 13 ¢ 17 anos e¢ 16 (10.81%), 8 meninos ¢ 8
meninas, entre 18 ¢ 22. A tabela 2 também faz referéncia ao niimero de alunos distribuidos
entre as diversas faixas etarias, no inicio do estudo. A tabela 3 assinala o valor da média de
idades, que correspondeu a 13.32 (DP 3.23), e da mediana, a 13.00 (variacdo de 8.00 a

16.00), no final do estudo. Assinala ainda o valor da média e mediana no inicio do estudo.

Cinqiienta alunos (33.78%) eram da etnia ndo miscigenada, 56 (37.84%) da

miscigenada e 42 (28.38%) do grupo outros, como mostra a tabela 4.

Em relacdo a etnia do pai, como mostra a tabela 5, verificou-se que 37
(25.00%) eram holandeses, 51 (34.46%) descendentes de holandeses, 55 (37.16%)

brasileiros e 5 (3.38%) pertenciam ao grupo outros.
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Em relagdo a etnia materna, como mostra a tabela 6, verificou-se que 21
(14.19%) eram holandesas, 47 (31.76%) descendentes de holandeses, 72 (48.64%)

brasileiras e 8 (5.41%) pertenciam ao grupo outros.

Noventa e sete alunos (65.54%) eram do fototipo I, 48 (32.43%) do fototipo IT e
3 (2.03%) do fototipo III, como mostra a tabela 7. A tabela 8 mostra, ap6s andlise

comparativa entre as avaliagdes iniciais e finais, que houve aumento significativo no

numero de alunos com os fototipos II e III, de 25.00% para 34.46% (p=0.004).

Em relagdo a cor dos olhos, a tabela 9 assinala que 21 alunos (14.19%) tinham
olhos da cor azul, 26 (17.57%) da cor verde e 101 (68.24%) da cor marrom, no final do

estudo. Nao houve mudanga significativa na cor dos olhos entre inicio e final do estudo.

A tabela 10 mostra que 84 (56.75%) alunos tinham cabelos da cor clara (ruiva
e loira) e 64 (43.25%) da cor escura (marrom e negra), no inicio do estudo. No seguimento,
64 (43.25%) alunos tinham cabelos claros ¢ 84 (56.76%) escuros. Verificou-se diminui¢ao
significativa no nimero de alunos com a cor dos cabelos loira e ruiva e aumento no niimero
de individuos com a cor dos cabelos mais escura, castanho e negra, no final do estudo,
como mostram as tabelas 11 [Teste de simetria de Bowker; (p=0.026)] e 12 [Teste de Mc
Nemar; (p<0.001)].

A tabela 13 mostra a distribuicdo do nimero de nevos nos alunos, no inicio e

final do estudo.

As tabelas 14 e 15 mostram que foi significativa a maior ocorréncia de nevos
no final do estudo. A tabela 14 mostra que, no inicio do estudo, 64 (43.24%) alunos tinham
NM < 6mm e 84 (56.76%) ndo. No seguimento, 146 (98.65%) alunos tinham NM e 2
(1.35%) nao (p<0.001). A tabela 15 mostra valor significativo da mediana para o nlimero
de NM, entre o inicio e final do estudo, que correspondeu a 31.50 [(variacdo de 0.00-

174.00); p<0.001].

A tabela 16 mostra a distribuicdo do nimero de nevos nas areas cobertas (in),

no inicio e no final do estudo.
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A tabela 17 mostra que foi significativa a maior ocorréncia de nevos nas areas
cobertas (in) no final do estudo. No inicio do estudo, 38.51% dos alunos tinham nevos nas

areas cobertas e no final 97.97% (p<0.001).

A tabela 18 mostra a distribuicdo do numero de nevos nas areas expostas (out)

cobertas, no inicio e no final do estudo.

A tabela 19 mostra que foi significativa a maior ocorréncia de nevos out no
final do estudo. No inicio do estudo 14.19% dos alunos tinham nevos nas areas expostas e

no final 94.59% (p<0.001).

A tabela 20 mostra que foi significativa a maior ocorréncia de nevos nas areas
cobertas (in) e areas expostas (our) no final do estudo. O valor da mediana, entre o inicio e
final do estudo, do nimero de nevos nas areas cobertas foi significativo e correspondeu a
14.00 [(variagdo de 2.00-74.00), (»<0.001)] e de nevos nas areas expostas foi de 12.00
[(variacao de 3.00-100.00), (p<0.001)].

O valor mediano variou entre os sexos, como mostra a tabela 21. Os meninos
tiveram maior numero total de NM, com mediana de 45.00 [(variagdo de 1.00-174.00),
p<0.001)], que as meninas. Os meninos tiveram maior nimero de nevos nas areas cobertas
e expostas, com valores da mediana correspondentes a 22.00 [(variagdo de 1.00-74.00),

(»<0.001)] e 17.00 [(variacao de 0.00-100.00), (p=0.002)], respectivamente.

Todos os nevos displasticos (ND) estavam presentes nas areas cobertas. Foram
assinalados 2 (1.35%) alunos com ND < 6mm, no primeiro exame. Houve aumento
significativo na ocorréncia de ND no seguimento e verificou-se que 9 (6.08%) alunos
tinham ND, sendo que 7 tinham ND < 6mm e 2 > 6mm (p=0.020), como mostra a

tabela 22.

A tabela 23 mostra a distribuicdo do numero de alunos com auséncia ou
presencga de efélides, no inicio e final do estudo. Foi significativo o aumento na ocorréncia
de efélides ao longo dos anos. Trinta e nove (26.35%) alunos, 20 meninos e 19 meninas,
tinham efélides na primeira avaliacdo e 92 (62.16%), 49 meninos e 43 meninas (p<0.001),

no seguimento, como mostra a tabela 24.
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Para verificar a influéncia da exposi¢ao ao sol entre o inicio e o final do estudo,
todos os alunos foram interrogados sobre a utilizacdo de mecanismos de protecdo e
freqiiéncia das atividades ao ar livre. Verificou-se na primeira investigacdo que 2 criancas
(1.35%) responderam que faziam uso regular, 1 (0.67%) que fazia uso esporadico e 145
(97.97%) que nunca usavam protecao. No seguimento, 10 (6.75%) alunos responderam que
faziam uso didrio, 100 (67.56%), que faziam uso esporaddico, 30 (20.27%) que nunca

utilizaram protecao e 8 (5.40%), ndo responderam, como mostra a tabela 25.

As tabelas 26 e 27 mostram que foi significativa a maior ocorréncia de nevos

nos meninos no final do estudo (p<0.001).

A tabela 28 mostra que foi significativa a maior ocorréncia de nevos nos

individuos ndo-miscigenados e miscigenados no final do estudo (p=0.018).

A tabela 29 mostra que foi significativa a ocorréncia de maior nimero de nevos

nos alunos que tinham pai holandés (p=0.003).

A tabela 30 mostra que foi significativa a ocorréncia de maior nimero de nevos

nas areas cobertas (in) nos alunos com cabelos claros (Ruivos / Loiros) (p<0.001).

As tabelas 31, 32, 33, 34, 35, 36 e 37 mostram respectivamente que foi
significativa a maior ocorréncia de efélides nos alunos ndo-miscigenados e miscigenados
(»<0.001), nos alunos com pai holandés e descendente de holandés (p<0.001), com mae
holandesa e descendente de holandés (p<0.001), nos alunos com fototipo I (»p<0.001), nos
alunos com olhos claros (p=0.005), nos alunos com cabelos claros (p<0.001) e naqueles

que nao fizeram uso de protetor solar (p= 0.005) no final do estudo.

Os resultados da analise de regressdao logistica univariada (tabela 38) para
estudar a relacdo das varidveis principais com o nimero de nevos, categorizado pelo valor
mediano (<30 vs >30) e da analise multivariada, utilizando o critério Stepwise de selecdo de

variaveis (tabela 39) demonstraram no final do estudo que:
+¢ 0s meninos tém 4.0 vezes mais chance de desenvolver nevos que as meninas.

+¢ os alunos de etnia ndo miscigenada e miscigenada tém respectivamente 3.9 e

2.8 vezes mais chance de desenvolver nevos que os alunos do grupo outros.

Resultados

90



Os resultados da analise de regressdao logistica univariada (tabela 40) para
estudar a relacdo das variaveis principais com o numero de nevos em areas cobertas
(nevos in), categorizado pelo valor mediano (<15 vs >15) e da andlise multivariada,
utilizando o critério Stepwise de selecdo de variaveis (tabela 41) demonstraram no final do

estudo que:

+* 0s alunos do sexo masculino tém 3.3 vezes mais chance de desenvolver

nevos nas areas cobertas que as meninas.

+ os alunos de fototipo I t€ém 4.6 vezes mais chance de desenvolver nevos nas

areas cobertas que os de fototipo II e III.

+¢ 0s alunos com a cor dos cabelos clara (ruiva ou loira) tém 2.2 vezes mais

chance de desenvolver nevos que os alunos com a cor dos cabelos escura.

Os resultados da andlise de regressdo logistica univariada (tabela 42) para
estudar a relagdo das varidveis principais com o nimero de nevos na area exposta (our),
categorizado pelo valor mediano (<15 vs >15) e da andlise multivariada, utilizando o

critério Stepwise de selecdo de variaveis (tabela 43) demonstraram no final do estudo que:

+* 0s meninos tém 2.4 vezes mais chance de desenvolver nevos nas areas

expostas que as meninas.

Os resultados da andlise de regressao logistica univariada para estudar a relagao
das varidveis principais com a presenca de efélides (tabela 44) e da andlise multivariada,
utilizando o critério Stepwise de sele¢do de variaveis (tabela 45) demonstraram no final do

estudo que:

+¢ os alunos de fototipo I tém 2.7 mais chance de desenvolver efélides que os

de fototipo II e III.

+* 0s alunos com a cor dos cabelos ruiva ou loira tém 4.6 vezes mais chance de

desenvolver efélides que os alunos com a cor escura dos cabelos.
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¢ os alunos que tém pai holandés e aqueles que tém descendéncia paterna
holandesa tém respectivamente 2.8 e 3.8 vezes mais chance de desenvolver

efélides que os que tém pai brasileiro ou de outra ascendéncia.

% 0s alunos de descendéncia materna holandesa tém 3.6 vezes mais chance de

desenvolver efélides que os de outras descendéncias.

+¢ os alunos de etnia ndo miscigenada e miscigenada t€ém respectivamente 10.1

e 4.7 vezes mais chance de desenvolver efélides que os demais etnias.

A seguir, os resultados obtidos neste estudo estdo distribuidos e assinalados em
tabelas de ocorréncia das variaveis categoricas, tabelas estatisticas descritivas das variaveis
continuas, tabelas comparativas das variaveis nos dois momentos do estudo com os
respectivos valores de P e tabelas de andlise de regressdo logistica para verificar a

influéncia das varidveis de interesse na presenca de lesdes de risco.

Foram mantidas no corpo da tese somente as tabelas que demonstraram
associacao significativa entre as varidveis estudadas. As demais tabelas que nao possuiam

associagoes significativas encontram-se no anexo B.

Tabela 1- Referéncia ao namero de meninos € meninas no inicio e no final do estudo.

Género N %

Meninos 73 49.32

Meninas 75 50.68

Total 148 100.00
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Tabela 2- Referéncia ao namero de alunos de cada faixa etaria no inicio € no final do

estudo.
Inicio (1999-2001) Final (2006-2007)

Idade N % N %

3-7 anos 93 62.84 - ---
8-12 anos 53 35.81 62 41.89
13-17 anos 2 1.35 70 47.30
> 18 anos - - 16 10.81
Total 148 100.00 148 100.00

Tabela 3- Referéncia ao valor médio e a mediana das idades e do namero de nevos dos

alunos no inicio e no final do estudo.

Tnicio (1999-2001)

Variavel N Média D.P. Min Ql Mediana Q3 Max
Idade 148 6.24  2.65 3.00 4.00 6.00 8.00 14.00
Numero de nevos 64 6.73 7.26 1.00 1.50 5.00 10.00 52.00
Final (2006-2007)

Variavel N Me¢dia D.P. Min Ql Mediana Q3 Max
Idade 148 13.32  3.23 8.00 10.00 13.00 16.00 22.00
Numero de nevos 146 38.26  30.61 1.00 15.00 32.00 57.00 174.00

Tabela 4- Referéncia ao namero de alunos de cada etnia no inicio e no final do estudo.

Etnia N %
Nao-miscigenada 50 33.78
Miscigenada 56 37.84
Outras 42 28.38
Total 148 100.00
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Tabela 5- Referéncia ao nimero de alunos de cada etnia paterna no inicio e no final do

estudo.

Etnia paterna N %
Holandés 37 25.00
Descendente de holandés 51 34.46
Brasileiro 55 37.16
Outras 5 3.38
Total 148 100.00

Tabela 6- Referéncia ao nimero de alunos de cada etnia materna no inicio e no final do

estudo.
Etnia materna N %
Holandesa 21 14.19
Descendente de holandés 47 31.76
Brasileira 72 48.65
Outras 8 541
Total 148 100.00

Tabela 7- Referéncia ao numero de alunos dos fototipos I, II e III no inicio e no final do

estudo.

Inicio (1999-2001)

Final (2006-2007)

Fototipo N % N %

I 111 75.00 97 65.54

II 36 24.32 48 32.43

11 1 0.68 3 2.03

Total 148 100.00 148 100.00
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Tabela 8. Resultado da analise comparativa dos fototipos entre inicio e final do estudo.

Fototipo-final

Fototipo- inicio I IT+IIT Total

I 92 19 111

% 62.16 12.84 75.00
II+I11 5 32 37

% 3.38 21.62 25.00
Total 97 51 148

% 65.54 34.46 100.00

Teste de Mc Nemar: S=8.17; GL=1; P =0.004

Tabela 9- Referéncia a cor dos olhos dos alunos no inicio € no final do estudo.

Inicio (1999-2001) Final (2006-2007)
Cor dos olhos N % N %
Azul 25 16.89 21 14.19
Verde 23 15.54 26 17.57
Marrom 100 67.57 101 68.24
Total 148 100.00 148 100.00

Tabela 10- Referéncia a cor dos cabelos dos alunos no inicio € no final do estudo.

Inicio (1999-2001) Final (2006-2007)
Cor dos cabelos N % N %
Ruiva 4 2.70 3 2.03
Loira 80 54.05 61 41.22
Marrom 59 39.86 74 50.00
Negra 5 3.38 10 6.76

Total 148 100.00 148 100.00
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Tabela 11- Resultado da analise comparativa da cor dos cabelos entre inicio e final do

estudo.
Cor dos cabelos-final

Cor dos cabelos-inicio Ruiva Loira Marrom Negra Total
Ruiva 3 1 0 0 4
% 2.03 0.68 0.00 0.00 2.70
Loira 0 52 28 0 80
% 0.00 35.14 18.92 0.00 54.05
Marrom 0 8 43 8 59
% 0.00 5.41 29.05 541 39.86
Negra 0 0 3 2 5
% 0.00 0.00 2.03 1.35 3.38
Total 3 61 74 10 148
% 2.03 41.22 50.00 6.76 100.00

Teste de simetria de Bowker: S=14.38; GL=6; P =0.026

Tabela 12- Resultado da analise comparativa da cor dos cabelos entre inicio e final do

estudo.
Cor dos cabelos-final

Cor dos cabelos-inicio Clara Escura Total
Ruiva / Loira 56 28 84
% 37.84 18.92 56.76
Marrom / Negra 8 56 64
% 541 37.84 43.24
Total 64 84 148
% 43.24 56.76 100.00

Teste de Mc Nemar: S=11.11; GL=1; P <0.001
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Tabela 13- Referéncia ao numero de nevos assinalados nos alunos no inicio e no final do

estudo.
Inicio (1999-2001) Final (2006-2007)

Numero de nevos N % Numero de nevos N %

0 84 56.76 0 2 1.35

1-9 41 27.70 1-9 20 13.51

10-19 21 14.19 10-19 28 18.92

20-29 1 0.68 20-29 22 14.86

30-39 1 0.68 30-39 23 15.54
40-49 8 5.41
50-99 38 25.68
>100 7 4.73
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Tabela 14- Resultado da andlise comparativa do numero de alunos com auséncia ou

presenca de nevos entre inicio e final do estudo.

Nevos-final

Nevos-inicio Nao Sim Total
Nao 2 82 84

% 1.35 55.41 56.76
Sim 0 64 64

% 0.00 43.24 43.24
Total 2 146 148

% 1.35 98.65 100.00

Teste de Mc Nemar: S=82.00; GL=1; P<0.001
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Tabela 15- Resultado da anélise comparativa do numero de nevos entre inicio e final do

estudo:

Varidvel N Média DP. Min Q1 Mediana Q3 Méx  Valor-P*

Numero de nevos

Inicio 148 291 5.81 0.00 0.00 0.00 5.00  52.00
Final 148 37.74 30.72 0.00 14.00 31.50 56.00 174.00
Delta 148 3483 29.12 -5.00 12.00 29.00 51.00 164.00 P <0.001

*Valor-P referente ao teste de Wilcoxon para amostras relacionadas para comparagao entre

avaliagdes inicial e final.
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Tabela 16- Referéncia ao nimero de nevos assinalados nas areas cobertas (in) dos alunos

no inicio e no final do estudo.

Inicio (1999-2001)

Final (2006-2007)

Numero de nevos (in) N % Numero de nevos (in) N %

0 91 61.49 0 3 2.03

1-9 44 29.73 1-9 56 37.84

10-19 11 7.43 10-19 28 18.92

20-29 1 0.68 20-29 31 20.95

30-39 1 0.68 30-39 13 8.78
40-49 6 4.05
50-99 11 7.43
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Tabela 17- Resultado da andlise comparativa do numero de alunos com auséncia ou

presenca de nevos nas areas cobertas (in) entre inicio e final do estudo.

Nevos (in)-final

Nevos (in)-inicio Nao Sim Total
Nao 3 88 91

% 2.03 59.46 61.49
Sim 0 57 57

% 0.00 38.51 38.51
Total 3 145 148

% 2.03 97.97 100.00

Teste de Mc Nemar: S=88.00; GL=1; P<0.001
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Tabela 18- Referéncia ao numero de nevos assinalados nas areas expostas (out) dos alunos

no inicio e no final do estudo.

Numero de nevos (out) N % Numero de nevos (out) N %

0 127 85.81 0 8 541

1-9 16 10.81 1-9 48 32.43

10-19 4 2.70 10-19 41 27.70

20-29 1 0.68 20-29 17 11.49
30-39 20 13.51
40-49 6 4.05
50-99 6 4.05
>100 2 1.35
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Tabela 19- Resultado da andlise comparativa do numero de alunos com auséncia ou

presenga de nevos nas areas expostas (out) entre inicio e final do estudo.

Nevos (out)-final

Nevos (out)-inicio Nao Sim Total
Nao 8 119 127

% 541 80.41 85.81
Sim 0 21 21

% 0.00 14.19 14.19
Total 8 140 148

% 541 94.59 100.00

Teste de Mc Nemar: S=119.00; GL=1; P<0.001
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Tabela 20- Resultado da anélise comparativa do nimero de nevos (in e out) entre inicio e

final do estudo.

Variavel N Média DP. Min Ql Mediana Q3 Max  ValorP*
Nevos in

Inicio 148 2.04 416 0.00 0.00 0.00 2.00  32.00

Final 148 19.15 1696 0.00 6.00 15.00 26.50 74.00

D*-Nevos in 148 17.11 1570 2.00  5.00 14.00 24.50 74.00 <0.001
Nevos out

Inicio 148 0.80 257 0.00 0.00 0.00 0.00  20.00

Final 148 18.68 17.65 0.00 7.00 14.00 28.50  100.00
D*-nevos out 148 17.89 17.26 3.00 6.50 12.00 27.00 100.00 <0.001

*Valor P referente ao teste de Wilcoxon para amostras relacionadas para (D=diferenca ou
delta entre inicio e final).

**D=diferen¢a ou delta entre inicial e final.
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Tabela 21- Resultado da analise comparativa do valor médio e da mediana do nimero de

nevos (total*, in e out) com género no final do estudo.

Inicio (1999-2001)

Género Variavel N Média D.P. Min Mediana Max  Valor-P**
Meninos Nevos* 73 47.62 3248 1.00 45.00 174.00 <0.001
Nevos in 73 2499 18.92 1.00 22.00 74.00 <0.001
Nevos out 73 22.58 18.64 0.00 17.00 100.00 0.002
Final (2006-2007)
Género Variavel N Média D.P. Min Mediana Max  Valor-P**
Meninas Nevos* 75 28.36 25.82 0.00 25.00 162.00
Nevos in 75 13.47 12.53 0.00 9.00 63.00
Nevos out 75 14.89 15.85 0.00 10.00 100.00

**Valor-P referente ao teste de Mann-Whitney para comparacdo das varidveis numéricas

entre os géneros.
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Tabela 22- Resultado da andlise comparativa da auséncia e ocorréncia de nevos

displasticos entre inicio e final do estudo.

Nevos displasticos-final

Nevos displésticos-inicio Nao Sim Total
Nao 138 8 146

% 93.24 541 98.65
Sim 1 1 2

% 0.68 0.68 1.35
Total 139 9 148

% 93.92 6.08 100.00

Teste de Mc Nemar: S=5.44; GL=1; P =0.020
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Tabela 23- Referéncia ao nimero de alunos com auséncia ou presenga de efélides no inicio

e no final do estudo.

Inicio (1999-2001) Final (2006-2007)
Efélides N % N %
Nao 109 73.65 56 37.84
Sim 39 26.35 92 62.16
Total 148 100.00 148 100.00
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Tabela 24- Resultado da andlise comparativa do numero de alunos com auséncia ou

presenca de efélides entre inicio e final do estudo.

Efélides-final

Efélides- inicio Nao Sim Total
Nao 54 55 109

% 36.49 37.16 73.65
Sim 2 37 39

% 1.35 25.00 26.35
Total 56 92 148

% 37.84 62.16 100.00

Teste de Mc Nemar: S=49.28; GL=1; P<0.001
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Tabela 25- Referéncia ao uso rotineiro de protecao solar dos alunos no inicio e no final do

estudo.

Inicio (1999-2001)

Final* (2006-2007)

Protecao solar N % N %
Diario 2 1.35 10 7.15
Esporadico 1 0.67 100 71.42
Nao 145 97.97 30 21.43
Total 148 100.00 140 100.00
*Frequency Missing=8
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Tabela 26- Resultado da analise comparativa do género com o numero de nevos

(<30 e >30) no final do estudo.

Nevos-final

Género-final <30 >30 Total
Meninos 24 49 73

% 32.88 67.12

Meninas 48 27 75

% 64.00 36.00

Total 72 76 148

Teste Qui-Quadrado: X™=14.34; GL=1; P<0.001

Tabela 27- Resultado da analise comparativa do valor médio e da mediana do nimero de

nevos com género no final do estudo.

Género N Média D.P. Min. Mediana Max. Valor-P*
Masculino 73 47.53 3243 1.00 45.00 174.00 P <0.001
Feminino 75 2821 25.78 0.00 25.00 162.00

*Valor-P referente ao teste de Mann-Whitney para comparagdo das varidveis numéricas

entre os grupos.
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Tabela 28- Resultado da andlise comparativa de cada etnia com o numero de nevos

(<30 e >30) no final do estudo.

Numero de nevos-final

Etnia-final <30 >30 Total
Nao-miscigenada 19 31 50

% 38.00 62.00

Miscigenada 25 31 56

% 44.64 55.36

Outras 28 14 42

% 66.67 33.33

Total 72 76 148

Teste Qui-Quadrado: X*=8.09; GL=2; P=0.018
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Tabela 29- Resultado da andlise comparativa da etnia paterna com o numero de nevos

(<30 e >30) no final do estudo.

Nevos-final

Etnia paterna <30 >30 Total
Holandés 19 18 37

% 51.35 48.65

Descendente de holandés 16 35 51

% 31.37 68.63

Brasileiro 32 23 55

% 58.18 41.82

Outras 5 0 5

% 100.00 0.00

Total 72 76 148

Teste exato de Fisher: P=0.003

Tabela 30- Resultado da analise comparativa da cor dos cabelos com o numero de nevos

(<15 e >15) nas areas cobertas (in) no final do estudo.

Nevos (in)-final

Cor dos cabelos-final <15 >15 Total
Ruiva / Loira 21 43 64

% 32.81 67.19

Marrom / Negra 51 33 84

% 60.71 39.29

Total 72 76 148

Teste Qui-Quadrado: X*=11.32; GL=1; P<0.001
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Tabela 31- Resultado da analise comparativa de cada etnia com a auséncia ou presenca de
efélides no final do estudo.

Efélides-final

Etnia-final Nao Sim Total
Nao-miscigenada 8 42 50

% 16.00 84.00

Miscigenada 18 38 56

% 32.14 67.86

Outras 30 12 42

% 71.43 28.57

Total 56 92 148

Teste Qui-Quadrado: X*=31.06; GL=2; P<0.001

Tabela 32- Resultado da analise comparativa da etnia paterna com auséncia ou presenca de

efélides no final do estudo.

Efélides-final

Etnia paterna-final Nao Sim Total
Holandés 10 27 37

% 27.03 72.97

Descendente de holandés 10 41 51

% 19.61 80.39

Brasileiro 32 23 55

% 58.18 41.82

Outras 4 1 5

% 80.00 20.00

Total 56 92 148

Texte exato de Fisher: P<0.001
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Tabela 33- Resultado da analise comparativa da etnia materna com auséncia ou presenca

de efélides no final do estudo.

Efélides-final

Etnia materna-final Nao Sim Total
Holandesa 5 16 21

% 23.81 76.19

Descendente de holandés 9 38 47

% 19.15 80.85

Brasileira 37 35 72

% 51.39 48.61

Outras 5 3 8

% 62.50 37.50

Total 56 92 148

Texte exato de Fisher: P<0.001

Tabela 34- Resultado da andlise comparativa dos fototipos com auséncia ou presenca de

efélides no final do estudo.

Efélides-final

Fototipo-final Nao Sim Total
I 26 71 97

% 26.80 73.20

[I+111 30 21 51

% 58.82 41.18

Total 56 92 148

Teste Qui-Quadrado: X*=14.57; GL=1; P<0.001
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Tabela 35- Resultado da analise comparativa da cor dos olhos com auséncia ou presenca de

efélides no final do estudo.

Efélides-final

Cor dos olhos-final Nao Sim Total
Azul / Verde 10 37 47
% 21.28 78.72

Marrom / Negra 46 55 101
% 45.54 54.46

Total 56 92 148

Teste Qui-Quadrado: X2=8.03; GL=1; P=0.005

Tabela 36- Resultado da analise comparativa da cor dos cabelos com a auséncia ou

presenca de efélides no final do estudo.

Efélides-final

Cor dos cabelos-final Nao Sim Total
Ruiva / loira 9 55 64
% 14.06 85.94

Marrom / Negra 47 37 84

% 55.95 44.05

Total 56 92 148

Teste Qui-Quadrado: X*=27.10; GL=1; P<0.001
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Tabela 37- Resultado da analise comparativa do uso ou nao de prote¢do solar com auséncia

ou presenca de efélides no final do estudo.

Efélides-final

Protecao solar-final Nao Sim Total
Esporadica 39 61 100
% 39.00 61.00

Diaria 5 5 10

% 50.00 50.00

Nao 10 20 30

% 33.33 66.67

Total 54 86 140

Teste Qui-Quadrado: X*=8.03; GL=1; P=0.005
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Tabela 38- Analise de regressdo logistica univariada para nimero de nevos no final do

estudo.
Variavel Valor-P OR* IC95%0OR**
Idade
8-12 --- 1.00 ---
13-17 0.743 1.12 0.57-2.22
>18 0.999 1.00 0.33-3.00
Género
Meninas - 1.00 -
Meninos <0.001 3.63 1.84-7.16
Fototipo
I+I1I --- 1.00 ---
I 0.074 1.87 0.94-3.72
Etnia
Outros - 1.00 -
Miscigenado 0.032 2.48 1.08-5.69
Nao-miscigenado 0.007 3.26 1.38-7.70
Cor dos olhos
Escura - 1.00 -
Clara 0.174 1.63 0.81-3.28

Cor dos cabelos

Escura - 1.00 ---

Clara 0.089 1.77 0.92-3.42
Protecao solar

Sim -- 1.00 ---

Nao 0.122 1.93 0.84-4.43

* Grupos: com numero de nevos <30 (n=72); com numero de nevos >30 (n=76).
** OR=Razdo de risco para maior numero de nevos; IC95%=Intervalo de 95% de

confianga para OR.
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Tabela 39- Analise de regressao logistica multivariada para numero de nevos no final do

estudo.
Variavel Valor-P OR* 1C95%O0OR**
Género
Meninas ——- 1.00 _—
Meninos <0.001 4.04 1.98-8.25
Etnia
Outros -—- 1.00 -
Miscigenado 0.024 2.77 1.14-6.71
Nao-miscigenado 0.004 3.88 1.55-9.75

* Grupos: com numero de nevos <30 (n=72); com numero de nevos >30 (n=76).

Critério Stepwise de sele¢ao de varidveis.

** OR=Razdo de risco para maior nimero de nevos; IC95%=Intervalo de 95% de

confianga para OR.
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Tabela 40- Analise de regressao logistica univariada para nimero de nevos in no final do

estudo.
Variavel Valor-P OR* IC95%0OR**
Idade
8-12 --- 1.00 ---
13-17 0.594 0.83 0.42-1.65
>18 0.829 1.13 0.37-3.42
Género
Meninas - 1.00 -
Meninos 0.002 2.87 1.47-5.59
Fototipo
I+I1I --- 1.00 ---
I <0.001 4.07 1.96-8.44
Cor dos olhos
Escura - 1.00 -
Clara 0.006 2.76 1.33-5.73
Cor dos cabelos
Escura - 1.00 -
Clara <0.001 3.16 1.60-6.25
Protecao solar
Sim -- 1.00 ---
Nao 0.576 1.26 0.56-2.84
Etnia
Outros - 1.00 ---
Miscigenado 0.032 2.48 1.08-5.69
Nao-miscigenado 0.007 3.26 1.38-7.70

* Grupos: com numero de nevos in <15 (n=72); com numero de nevos in >15 (n=76).
*#* OR=Razdo de risco para maior numero de nevos in; 1C95%=Intervalo de 95% de

confianga para OR.
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Tabela 41- Analise de regressao logistica multivariada para numero de nevos in no final do

estudo.
Variavel Valor-P OR* IC95%0OR**
Género
Meninas - 1.00 -
Meninos 0.001 3.26 1.59-6.70
Cor dos cabelos
Escura - 1.00 ---
Clara 0.036 2.23 1.05-4.74
Fototipo
I+I11 --- 1.00 ---
I <0.001 4.56 2.11-9.84

* Grupos: com nimero de nevos in <15 (n=72); com numero de nevos in >15 (n=76).

Critério Stepwise de selecao de variaveis.

** OR=Razdo de risco para maior numero de nevos in; 1C95%=Intervalo de 95% de

confianga para OR.
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Tabela 42- Analise de regressao logistica univariada para nimero de nevos out no final do

estudo.
Variavel Valor-P OR* IC95%0OR**
Idade
8-12 --- 1.00 ---
13-17 0.983 1.01 0.51-2.00
>18 0.741 0.83 0.27-2.51
Género
Meninas - 1.00 -
Meninos 0.009 2.41 1.24-4.66
Fototipo
I+I1I --- 1.00 ---
I 0.394 1.35 0.68-2.66

Cor dos olhos
Escura - 1.00 -
Clara 0.873 1.06 0.53-2.12

Cor dos cabelos

Escura - 1.00 -—-

Clara 0.667 1.15 0.60-2.21
Protecao solar

Sim --- 1.00 ---

Nao 0.241 1.63 0.72-3.68
Etnia

Outros - 1.00 ---
Miscigenado 0.146 1.82 0.81-4.10
Nao-miscigenado 0.595 1.25 0.55-2.87

* Grupos: com numero de nevos out <15 (n=77); com nimero de nevos out >=15 (n=71).
*#* OR=Razdo de risco para maior niumero de nevos out; 1C95%=Intervalo de 95%

de confianga para OR.
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Tabela 43- Analise de regressao logistica multivariada para nimero de nevos out no final

do estudo.
Variavel Valor-P OR* 1C95%OR**
Género
Meninas ——- 1.00 _—
Meninos 0.009 2.41 1.24-4.66

* Grupos: com nimero de nevos out <15 (n=77); com niimero de nevos out >=15 (n=71).
Critério Stepwise de selecao de varidveis.
** OR=Razdo de risco para maior nimero de nevos out; IC95%=Intervalo de 95% de

confianga para OR.
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Tabela 44- Analise de regressao logistica univariada para efélides no final do estudo.

Variavel Valor-P OR* IC95%O0OR**
Idade

8-12 - 1.00 ---

13-17 0.484 0.78 0.38-1.57
>18 0.751 1.21 0.37-3.93
Género

Meninas --- 1.00 ---
Meninos 0.221 1.52 0.78-2.97
Fototipo

M+111 -—- 1.00 ---

I <0.001 3.90 1.91-7.98
Etnia

Outros - 1.00 -
Miscigenado <0.001 5.28 2.20-12.64
Nao-miscigenado <0.001 13.12 4.78-36.03
Cor dos olhos

Escura --- 1.00 -

Clara 0.006 3.10 1.39-6.89
Cor dos cabelos

Escura - 1.00 -

Clara <0.001 7.76 3.40-17.73
Protecao solar

Sim -—- 1.00 ---

Nao 0.507 1.33 0.78-3.12
Etnia paterna

Brasileira/Outras - 1.00 -
Descende de holandeses <0.001 6.15 2.60-14.58
Holandesa 0.002 4.05 1.66-9.87
Etnia materna

Brasileira/Outras - 1.00 ---
Descende de holandeses <0.001 4.67 2.00-10.91
Holandesa 0.024 3.54 1.18-10.58

* Grupos: sem efélides (n=56); com efélides (n=92).

** OR=Razao de risco para efélides; [C95%=Intervalo de 95% de confianga para OR.

Resultados

123



Tabela 45- Analise de regressao logistica multivariada para efélides no final do estudo.

Variavel Valor-P OR* IC95%O0OR**
Fototipo

I+I1I --- 1.00 ---

I 0.014 2.69 1.22-5.93
Cor dos cabelos

Escura - 1.00 -

Clara 0.002 4.56 1.76-11.78
Etnia

Outros --- 1.00 -
Miscigenado <0.001 4.69 1.91-11.48
Nao-miscigenado <0.001 10.11 3.58-28.49
Etnia paterna

Brasileira/Outras - 1.00 ---
Descende de holandeses 0.006 3.76 1.47-9.62
Holandesa 0.041 2.75 1.04-7.25

Etnia materna

Brasileira/Outras - 1.00 ——
Descende de holandeses 0.008 3.57 1.40-9.12
Holandesa 0.111 2.63 0.80-8.64

* QGrupos: sem efélides (n=56); com efélides (n=92). Critério Stepwise de selecdo
de variaveis.

** OR=Razao de risco para efélides; IC95%=Intervalo de 95% de confianga para OR.
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6- DISCUSSAO
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Os achados significativos na primeira investigacdo (n=282) mostravam
ocorréncia maior de individuos com cabelos loiros, olhos claros (azuis ou verdes), com
fototipo I e ndo miscigenados. Nos individuos com fototipo II e III havia maior ocorréncia
de olhos escuros (marrom ou negros) e cabelos escuros. Havia maior ocorréncia de efélides
nos alunos com olhos claros (azuis ou verdes), com cabelos claros (ruivos ou loiros), com
fototipo I, na faixa etiria de 8 a 12 anos e de etnia ndo miscigenada. A ocorréncia de
cabelos claros foi maior nas criangas com menor idade. A ocorréncia de nevos foi maior
nos meninos que nas meninas € nos individuos com fototipo 1. Os alunos da faixa etéaria

entre 13 e 17 anos tinham mais nevos que os mais jovens.

A associacdo entre fototipo I e II, ocorréncia de nevos e risco aumentado para
cancer da pele, mais especificamente o melanoma, ¢ amplamente discutida na literatura
(Rampen et al., 1986; Green et al., 1989; Beitner et al., 1990; Gallagher et al., 1990;
Pope et al., 1992; Fritschi et al., 1994; Kelly et al., 1994; Richard et al., 1994; Luther et al.,
1996, Harrison et al., 1999; Lim e Cooper et al., 1999; Coogan et al., 2001).

No presente estudo, realizado com 148 alunos que também tinham sido
submetidos ao exame inicial, o exame dermatoldgico dos estudantes foi realizado pelo
mesmo autor - dermatologista - em dois momentos distintos, com intervalo de cinco anos,
propiciando exata mensuracdo das variaveis que interessavam, com extensa documentacao
iconografica. Os resultados foram obtidos comparando os achados no mesmo grupo de 148
alunos no estudo inicial e final. Os alunos que ndo participaram do segundo estudo nao

tiveram seus dados computados no presente trabalho.

Dos 282 alunos, do estudo coorte realizado entre 1999 e 2001, 148, 73
(49.32%) meninos e 75 (50.67%) meninas participaram de novo exame para contagem de
NM, 110 ndo responderam ao convite, 1 faleceu logo ap6s a primeira investigagdo e 23 nao

concordaram com novo exame.

Os antepassados holandeses dos alunos casaram-se e tiveram filhos dentro do
seu proprio grupo, mantendo as caracteristicas fisicas mais comuns entre eles, como pele,
olhos e cabelos claros, além de habitarem o mesmo local, com poucos deslocamentos pelo

pais, e por desempenhar atividade profissional semelhante, o cultivo de flores, com alta
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exposicao a radiagdo ultravioleta, em um pais tropical. A miscigena¢cdo com a populagao

brasileira tornou-se significativa somente a partir da terceira geragao.

O grupo de estudantes avaliado consistiu em um ter¢o de individuos
considerados ndo miscigenados composto por holandeses ou filho de pais holandeses, um
ter¢o de miscigenados composto por um dos pais holandé€s e o conjuge nao holandés e um
terco denominado “outros” composto por alunos com origem distinta do grupo étnico nao
miscigenado e do grupo étnico miscigenado. Neste ultimo grupo, foram identificados
estudantes brasileiros, italianos, japoneses, franceses e alemaes. A ocorréncia do fototipo I
ndo ¢ exclusiva do grupo de estudantes ndo miscigenados. Assinalaram-se individuos do
fototipo I entre brasileiros e individuos miscigenados, com a mesma probabilidade de sofrer
danos causados pela exposi¢dao ao sol. Czarnecki e Meehan (2000) descreveram que os
fenotipos caracterizados por pele mais escura podem ser obtidos com a miscigenagdo de

grupos €tnicos.

Verificou-se comportamento diverso em cada grupo quanto a contagem de
nevos e presenga de efélides. 33.78% dos alunos pertenciam a um grupo ndo-miscigenado,
de origem holandesa, com pais holandeses, nascidos na Holanda ou no Brasil. Mantiveram
caracteristicas passiveis de um estudo prospectivo de individuos com -caracteristicas

genotipicas e fenotipicas vivendo num ambiente diferente do original.

Existem estudos prospectivos parcimoniosos sobre a prevaléncia de nevos e
efélides e a correlagdo com fatores ambientais na génese dos NM e das efélides
(English e Armstrong, 1994 a; English e Armstrong, 1994 b; Luther et al., 1996; Darlington
et al., 2002; Bauer et al., 2005). H4 relatos de aumento no numero dos nevos na faixa etaria
de 8 a 15 anos, com plato e reducdo apos esse periodo (Gallagher et al., 1990; English e
Armstrong, 1994 a; English e Armstrong, 1994 b). Muitos trabalhos relacionaram o
fototipo ao risco de desenvolvimento de nevos, embora haja pouco consenso sobre esta
relagdo. A ocorréncia de elevado numero de nevos estd relacionada ao risco para
desenvolvimento de carcinoma ¢ melanoma na vida adulta (Mackie et al., 1985;
Gallagher et al., 1990; Wakefield e Bonett, 1990; Fritschi et al., 1994; Harrison et al., 1994;
Richard et al., 1994; Glanz et al., 1998; Harrison et al., 1999). A relacdo entre exposi¢ao ao
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sol e génese dos NM ¢ defendida ou refutada por diferentes autores (Gallagher et al., 1990;

Harrison et al., 1994; Glanz et al., 1998; Darlington et al., 2002).

Verificou-se maior tendéncia de uso de protecdo solar, no final do estudo. Este
fato demonstrou que os alunos tinham maior conhecimento sobre os riscos da exposi¢ao
solar e maior aceitacao dos mecanismos de prote¢cdo ao sol. Banks et al. (1992) conduziram
uma pesquisa com 220 adolescentes atendidos em servigos multidisciplinares pediatricos
com o intuito de determinar a freqiiéncia na utilizacdo de protetores solares. Oitenta € um
por cento dos adolescentes relataram que durante o ano letivo expuseram-se ao sol durante
a maior parte dos finais de semana e somente 9% sempre utilizaram protetores solares,
enquanto que 33% nunca utilizaram. Kelly et al. (1994), em outro estudo, concluiram que
as criangas tém relutdncia em cobrir-se com calgas compridas, camisas de manga longa e

bonés e desconhecem a principal causa do cancer da pele.

A contagem de nevos entre as criangas e adolescentes na amostra de 148 alunos
revelou aumento significativo no ntmero total. No inicio do estudo, verificou-se a
ocorréncia de NM < 6mm em 43.24% dos alunos e a auséncia em 56.76%. No seguimento,
98.65%, tinham NM < 6mm, com mediana de 31.50 (variagdo de 0.00-174.00) e 0.68%

deles, ndo.

Houve aumento significativo no nimero de alunos com nevos nas dareas
expostas e nas cobertas. A primeira avaliagdo revelou que 89.06% dos alunos tinham nevos
nas areas cobertas e 32.81%, nas areas expostas. O seguimento revelou que 99.32%, tinham
nevos nas areas cobertas e 95.89%, nas areas expostas e os valores da mediana para NM
(in) foi de 22.00 (variagdo de 1.00-74.00), (p<0.001) e a de NM (out) foi de 17.00 (variacao
de 0.00-100.00), (p=0.002).

A andlise de regressdo logistica univariada para estudar a relacdo da cor dos
cabelos com o numero de nevos no final do estudo, categorizado pelo valor mediano
(<30 vs >30), revelou que houve diferenca, porém nao significativa, em relacdo ao nimero

total de nevos e a cor dos cabelos (Tabela 38).

O resultado da andlise de regressao logistica multivariada para estudar a relagao
das varidveis principais com o numero de nevos no final do estudo (tabela 39),

categorizado pelo valor mediano (<30 vs >30), utilizando o critério Stepwise de selecao de
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variaveis, revelou que os meninos t€ém 4.0 vezes mais chance de desenvolver elevado
nimero de nevos (p<0.001), IC95% OR: 1.98-8.25 que as meninas. Os alunos com etnia
ndo miscigenada tiveram 3.9 vezes mais chance de desenvolver nevos (p<0.007), I1C95%
OR: 1.55-9.75, enquanto que os alunos com etnia miscigenada tiveram 2.8 vezes mais

(p<0.032), IC95% OR: 1.14-6.71.

A andlise de regressdo logistica multivariada para estudar a relacdo da cor dos
cabelos com o numero de nevos nas areas cobertas (Tabela 41) e nas areas expostas
(tabela 43), no final do estudo, categorizado pelo valor mediano (<15 vs >15), utilizando o
critério Stepwise de selecdo de varidveis, verificou que os alunos do sexo masculino t€m
3.2 vezes mais chance de desenvolver nevos nas areas cobertas (p=0.002), 1C95% OR:
1.55-6.67, os com fototipo I, 3.6 vezes mais (p=0.002), IC95% OR: 1.55-6.67, ¢ os com
cabelos ruivos ou loiros, 2.2 vezes mais (p=0.036), IC95% OR: 1.05-4.74, e que os alunos
do sexo masculino tém 2.4 vezes mais chance de desenvolver maior numero de nevos nas

areas expostas (p =0.009), IC95% OR: 1.24—4.66.

Realizou-se anélise de regressdo logistica multivariada para estudar a relagao
das variaveis principais com o numero de nevos nas areas cobertas (tabela 41) e nas areas
expostas (tabela 43) no final do estudo, categorizado pelo valor mediano (<15 vs >15),
utilizando o critério Stepwise de selecdo de variaveis. Verificou-se que os meninos tém 3.3
vezes mais chance (p <0.001), IC95% OR: 1.59-6.70, do que as meninas de desenvolver
nevos nas areas cobertas e 2.4 vezes mais, de desenvolver nevos nas areas expostas
(»<0.009), IC95% OR: 1.24-4.66. Os alunos com fototipo I tém 4.6 vezes mais chance de

desenvolver maior nimero de nevos nas areas cobertas (p<0.001), IC95% OR: 2.11-9.84.

O resultado da analise comparativa da cor dos olhos entre o inicio e o final do

estudo ndo foi significativo (tabela 46 — anexo B).

O numero de nevos foi significativamente maior nos alunos com idade entre 13

e 17 anos, na primeira avaliagdo, mas nao na segunda avaliagao.

Houve discreta tendéncia ao aumento dos nevos nas areas cobertas na faixa

etaria maior ou igual a 18 anos.
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Em relagcdo ao numero de nevos nas 4areas expostas, verificou-se maior

ocorréncia, porém nao significativa, na faixa etéaria entre 13 e 17 anos.

Ap0s realizar a andlise comparativa da etnia com o nimero de nevos no final do
estudo, categorizado pelo valor mediano (<30 vs > 30), verificou-se que houve relagdo
significativa da etnia com o numero de nevos. Houve maior ocorréncia de nevos nos alunos

nao-miscigenados (62.00%) e miscigenados (55.36%).

A comparagdo entre a ocorréncia de nevos nas areas cobertas e areas expostas,
revelou maior freqiiéncia de nevos nas areas cobertas nos meninos (64.38%), nos
individuos com fototipo I (62.89%), nos individuos com olhos claros (68.89%) e no grupo
étnico nao miscigenado (62.00%). Nos meninos houve maior ocorréncia de nevos nas areas

nao expostas.

Verificou-se que nao houve relacdo significativa ap6s analise comparativa entre
o namero de nevos, categorizado pelo valor mediano (<30 vs > 30), e as diferentes idades
(tabelas 47 e 48 — anexo B), entre o nimero de nevos ¢ a etnia materna (tabela 49 — anexo
B), entre o numero de nevos e os fototipos (tabela 50 — anexo B), entre o niimero de nevos
e a cor dos olhos (tabela 51 — anexo B), entre 0 nimero de nevos e a cor dos cabelos
(tabela 52 — anexo B), entre o nimero de nevos ¢ a utilizagdo ou nao de protetor solar

(tabela 53 — anexo B) no final do estudo.

Verificou-se que ndo foi significativo o resultado da comparacdo entre a
ocorréncia de nevos out, categorizado pelo valor mediano (<15 e >15) e a cor dos cabelos

(tabela 54 — anexo B).

A evolugdo para ND e as modificagdes ocorridas nos nevos ao longo dos anos
podem ser explicados por mecanismos genotipicos envolvidos na sua génese. Um grande
nimero de nevos observados mediam Imm de didmetro. A documentagdo fotografica
digital auxiliou na recontagem dos nevos (Oliveira et al., 2004). Mesmo tendo padronizado
a dimensao do NM em <6mm e >6mm, nao foram verificados NM maiores do que 4mm,
salvo 2 ND verificados no seguimento. Verificou-se que ndo houve relagdo significativa

apds comparagdo das variaveis género, idade, etnia, etnia paterna e materna, fototipo, cor
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dos olhos e dos cabelos e utilizagdo de protegdo solar com a presenca de nevos displasticos

no final do estudo (tabelas 55, 56, 57, 58, 59, 60, 61, 62 e 63 — anexo B).

Ap0s realizar andlise de regressdo logistica multivariada para estudar a relagdo
da etnia com a presenca de efélides (tabela 45), utilizando o critério de Stepwise de selecao
de variaveis no final da investigacdo, verificou-se que os alunos com fototipo I tém 2.7
vezes mais chance de desenvolver efélides (p<0.014), IC95% OR: 1.22 — 5.93, os alunos
com etnia ndo miscigenada tém 10.1 vezes mais chance (p<0.001), IC95%
OR: 3.58 — 2849 ¢ os nio miscigenados, 4.7 vezes mais (p<0.001) IC95%
OR: 1.91-11.48.

A andlise descritiva e comparativa de etnias com efélides, no final da
investigacdo, demonstrou que houve relagdo significativa entre ambas. Contudo, o0 mesmo
ndo ocorreu apds comparagao das variaveis género ¢ idade com a presenga de efélides no

final do estudo (tabelas 64, 65 e 66 — anexo B) .

Verificou-se ainda, apos andlise multivariada, utilizando o critério Stepwise de
selecdo de varidveis, que os alunos com cabelos ruivos ou loiros tém 4.6 vezes mais chance
de desenvolver efélides (p<0.002), 1C95% OR: 1.76-11.78, os alunos com etnia nao
miscigenada tém 5.5 vezes mais (p=0.003), 1C95% OR: 1.76-17.25 e os com etnia
miscigenada, 4.3 vezes mais (p=0.002), IC95% OR: 1.75-10.74, como mostra a tabela 45.

A ocorréncia de efélides foi maior nos alunos de etnia ndo miscigenada e
miscigenada, ao final do estudo. A investigacdo mostrou que do total de 148 estudantes, 92
possuiam efélides, sendo que 42 (84.00%) eram nao miscigenados, 38 (67.86%) eram
miscigenados e 12 (28.57%) pertenciam ao grupo “outros”. Do total de 148 estudantes, 56
ndo possuiam efélides, sendo que 30 (71.43%) pertenciam ao grupo étnico “outros”

(teste Qui-Quadrado; p<0.001).

Ap0s realizar andlise de regressdo logistica multivariada para estudar a relagdo
da etnia com a presenca de efélides (tabela 45), utilizando o critério de Stepwise de selecao
de variaveis no final da investigacao, verificou-se que os alunos com fototipo I tém 2.7
vezes mais chance de desenvolver efélides (p<0.014), IC95% OR: 1.22 — 5.93, os alunos
com etnia ndo miscigenada tém 10.1 vezes mais (p<0.001), IC95% OR: 3.58 — 28.49 ¢ os
nao miscigenados, 4.7 vezes mais (p<0.001) IC95% OR: 1.91- 11.48.
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7- CONCLUSAO
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Os dados obtidos neste estudo contribuiram para demonstrar que os alunos que
mantiveram as caracteristicas fenotipicas de seus antepassados holandeses tém maior
probabilidade de desenvolver NM e efélides, considerados importantes fatores de risco para

melanoma cutineo, que os alunos pertencentes aos outros grupos étnicos.

Estes individuos, na sua maioria, tém pele de alta refletancia e provavelmente
melandcitos suscetiveis a proliferacdo, que podem ser estimulados pela acdo da radiacdo

solar.

Este € o primeiro estudo prospectivo realizado no Brasil para verificar o

desenvolvimento de NM.

Estudos do tipo coorte sdo pouco executados e sao mais fiéis que estudos de
prevaléncia para avaliar o comportamento dos NM nas criancas e adolescentes. Esta
investigacdo foi realizada numa comunidade altamente organizada e participativa, mas

ainda assim ocorreu uma perda de 47.57% dos alunos do grupo inicial.

Todos os dados sécio-demogréficos e fisicos e as manifestacdes clinicas de

interesse foram assinaladas no exame dermatoldgico, em 2 momentos distintos.

Foi significativa a maior ocorréncia de nevos no final do estudo. Foi também
significativa a maior ocorréncia de nevos nas dreas cobertas (in) e dreas expostas (out) no
final do estudo. Os meninos tiveram maior nimero total de NM (tanto nas areas cobertas
quanto nas dreas expostas) que as meninas. Houve aumento significativo na ocorréncia de
ND no seguimento. Foi significativo o aumento na ocorréncia de efélides nos alunos de

etnia holandesa com pele, cabelos e olhos claros e que ndo utilizaram protecao solar.

A andlise para verificar a relacdo das varidveis principais com a presenga de
lesdes dermatoldgicas de risco (efélides e nevos) no final do estudo revelou que os meninos
tém mais chance de desenvolver nevos (tanto nas dreas cobertas quanto nas dreas expostas)
que as meninas e que os alunos de etnia ndo miscigenada e miscigenada e com cabelos
claros tém respectivamente mais chance de desenvolver nevos que os alunos do grupo
outros e com cabelos escuros. Os alunos com fototipo I sdo mais propensos a desenvolver
NM nas dreas cobertas que os alunos do fototipo II e III. A ocorréncia de efélides foi maior
nos alunos do fototipo I, com ascendéncia paterna e materna holandesa e com cabelos

claros.
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ANEXO A

Fichan® 1:

Cadastro do aluno

Dados pessoais:

Registro da matricula:

Nome do aluno:

Sexo: masculino ou feminino
Registro geral (carteira de identidade):
Nome completo do pai e apelido
Nome completo da mae e apelido
Local de nascimento

Estado

Data de nascimento
Nacionalidade

Endereco:

Bairro:

Cidade:

CEP.:

Telefone:

Dados Escolares:

Série:

Grau:

Turno:

Ne.:
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Ficha n® 2:

Identificacao:
Nome:
Idade:
Sexo: feminino
masculino
Fototipos de pele ( classificacao de Fitzpatrick):
Tipo I: pele muito clara e muito sensivel a radiacao solar. Quando exposta ao sol
sempre queima e nunca pigmenta.
Tipo II: pele clara e muito sensivel a radiagdo solar. Quando exposta ao sol quase
sempre queima e raramente pigmenta.
Tipo III: pele menos clara ou morena-clara e sensivel a radiacao solar. Quando
exposta ao sol raramente queima e quase sempre pigmenta.
Tipo IV: pele morena escura e pouco sensivel a radia¢ao solar. Quando exposta ao
sol nunca queima e sempre pigmenta.
Tipo V: pele parda e muito pouco sensivel a radia¢do solar. Quando exposta ao sol
nunca queima e sempre pigmenta.
Tipo VI: pele negra e ndo sensivel a radia¢ao solar. Quando exposta ao sol nunca
queima e sempre pigmenta.
Cor dos olhos:
Clara: azul
verde
Escura:marrom
Cor dos cabelos:
Clara: ruiva
loira
Escura:marrom
negra
Protecao solar:
Presente (didria ou esporddica)
ausente
Etnia: Nao miscigenados
Miscigenados
Outros
Exame dermatoldgico:
Diagnéstico clinico:
Tamanho
Local
Numero
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Carta enderecada aos pais (carta n° 1):

PROJETO PARA A PREVENCAO DO CANCER DA PELE NA CIDADE DE
HOLAMBRA:

O cancer da pele € o mais comum dos cinceres e a sua incidéncia vem aumentando
em todo o mundo. Estima-se que 10% da populacao mundial é afetada por esta doenca.

Os fatores de risco para o cancer da pele incluem pele clara, histéria familiar de
cancer da pele, histéria pessoal de cancer da pele, exposicao cronica ao sol (profissional ou
lazer), histéria de queimaduras solares severas na infancia (maior chance de desenvolver
carcinoma basocelular e melanoma maligno), presenca, na pele, de certos tipos e um grande
nimero de pintas (maior chance de desenvolver melanoma maligno), presenca de sardas,
como indicadores de sensibilidade ao sol e dano solar (maior chance de desenvolver
melanoma maligno) e superexposicdo a radiagdo ultravioleta solar é o mais importante fator
de risco para o desenvolvimento do cancer da pele.

Os trés principais tipos de canceres da pele sdo carcinoma basocelular, carcinoma
espinocelular e melanoma maligno. O diagndstico destes tumores € feito através do exame
dermatolégico.

A ac¢do da radiag@o solar parece ter influéncia decisiva no desenvolvimento do dois
primeiros tumores citados acima e aumentar a chance para despertar o terceiro.

Nos deparamos no dia a dia com algumas dificuldades para precisar o nimero de
tumores que afeta a populagdo geral. Os dados baseiam-se no ndmero de exames
anatomopatoldgicos, nem sempre fidedignos a realidade.

Uma nova politica de saide mundial tem incrementado as campanhas de prevencao
do cancer da pele em todos os paises, proporcionando um maior conhecimento desta
doenca.

E imprescindivel estabelecer um padrio de conduta, desde a infincia e persistindo
durante toda a vida, para as medidas de protecdo a radiacao solar.

A dificuldade para desenvolver programas de prevengdo do cancer da pele e coloca-
las em prética de forma abrangente, levou-nos a procurar uma populacdo que preenchesse
alguns critérios para a imediata criacdo de mecanismos de prevencao e detec¢cdo do mesmo,
numa populacdo de risco.

Escolhemos a cidade de Holambra que conta com 8500 habitantes brasileiros e 1500
imigrantes holandeses e descendentes de holandeses, numa extensdo territorial de 65
quilémetros quadrados, 600m de altitude, latitude S 22°37°55”, longitude W 47°3°36”.

O objetivo inicial deste projeto visa examinar toda a populacdo da cidade de
Holambra e a seguir criar um banco de dados que expresse as caracteristicas desta
populacdo com risco inerente para desenvolver o cancer da pele e propicie o conhecimento
de lesdes preexistentes nas diversas faixas etarias.
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Carta n® 2:

Exame dermatoldgico:

Um projeto de prevengdo do cancer da pele estd sendo realizado na cidade de Holambra e
nesta fase o exame clinico da pele de toda a populacdo € fundamental.

Os exames serdo realizados pelo Dr. Andrelou Fralete Ayres Vallarelli, médico
dermatologista e pos graduando pela Faculdade de Medicina da Universidade Estadual de
Campinas — UNICAMP.

O exame consiste na avaliacdo da pele das criangas, buscando encontrar lesdes que
merecam atencdo imediata ou controle futuro como pintas, sardas, sinais de nascimento,
danos causados a pele pela exposicao ao sol e queimaduras solares.

Todos os dados coletados serdo registrados em uma ficha individual onde constardo
também o tipo da pele, cor dos olhos e antecedentes de cancer da pele na familia.

O projeto prevé o exame por faixas etdrias ascendentes, chegando brevemente aos adultos.
Solicito a colaboragdo de todos na realizacdo dos exames. O banco de dados obtido no
exame estard a disposi¢cdo da cidade de Holambra e como fonte de consulta a outros
pesquisadores.

Para ndo haver constrangimento das criancas solicito que as mesmas venham vestidas com
trajes de banho sumdrio sob a roupa escolar.

O exame serd realizado na presenca de um responsavel pela entidade de ensino.
Atenciosamente,

Dr. Andrelou Fralete Ayres Vallarelli
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Carta n° 3:

Prezados pais e alunos

Em 1999 iniciei um trabalho de prevengdo contra o cancer da pele na cidade de
Holambra. A primeira fase deste projeto, vinculado ao departamento de clinica médica da
Universidade Estadual de Campinas — UNICAMP, foi concluida com éxito e deu origem a
dissertacdo da tese de mestrado, defendida na mesma instituicdo acima citada.

O banco de dados obtido no exame estd a disposi¢ao da cidade de Holambra e pode
ser utilizado como fonte de consulta por outros pesquisadores. Passados sete anos, apds os
primeiros exames dermatolégicos realizados nos 283 alunos da Escola Sao Paulo, reiniciei
a segunda fase deste projeto, através de novo exame de todos os alunos que participaram da
primeira fase. O exame consiste na avaliacdo da pele, buscando encontrar lesdes que
merecam atencao imediata ou controle futuro, como pintas, sardas, sinais de nascimento,
danos causados pela exposi¢do ao sol e queimaduras solares. Até o presente momento,
parte dos alunos jad foi examinada. Esta carta destina-se aqueles alunos que nao mais
freqiientam a Escola Sdo Paulo e também aos que, por motivos diversos, nao foram ainda
reexaminados, apesar de permanecerem na citada escola. Eu me sentiria grato em poder
contar com a sua disponibilidade, aluno, para se submeter a um novo exame dermatolégico.
Espero contar com a colaboracao de todos.

Para viabilizar este exame dermatoldgico, estarei atendendo os alunos na Escola
Sao Paulo, nos dias 13, 20 e 27 de marco, das 8:30 as 11:30h. O exame sera realizado na
presenca de um(a) funciondrio(a). Para que ndo haja constrangimento, solicito que todos
venham vestidos com trajes de banho ou de gindstica sob a roupa.

Sabendo das dificuldades que alguns alunos terdo, disponibilizarei também o
atendimento no meu consultério, situado a Avenida Bardo de Itapura, n® 950, sala 44,
Botafogo, Campinas — SP. telefone (19)3234-2404 ou (19)3231-4088. Solicito que
agendem a avaliacdo, gratuita, com Cleusa ou Marli.

Peco que se identifiquem como alunos, ou ex-alunos, da escola Sdo Paulo, de
Holambra. Deixo, ainda, o meu e-mail a disposi¢cdo < andrelou@uol.com.br > para que, no
caso de impossibilidade de ir a Escola Sao Paulo nas datas acima ou ao meu consultério em
qualquer data, eu possa disponibilizar outra alternativa.

Antecipadamente, agradeco sua atencio e colaboracao.

Dr. Andrelou Fralete Ayres Vallarelli CRM 63.
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Termo de consentimento pds-informado (termo n° 1):

Termo de consentimento pds — informado:

A primeira fase do projeto de prevencao do cancer da pele foi concluida com o
exame de todas as criancas da Escola Sao Paulo.

O resultado dos exames dermatoldgicos estd numa base de dados e apds a sua
andlise epidemioldgica serd divulgado a toda comunidade de Holambra e ai permanecera
para futuras leituras.

Algumas criangas possuem pele do tipo I (claras, nunca se bronzeiam e sempre se
queimam) que favorece o envelhecimento precoce e a instalacdo do cancer da pele.

A fixagdo da imagem destas caracteristicas serd obtida através da fotografia da pele
de algumas criancas e para fotografd-las eu gostaria da autorizacdo dos pais ou
responsaveis legais.

Estas fotografias visam documentar o aspecto da pele atual e compard-las com
registros futuros, criando assim um banco de imagens para a andlise comportamental destas
criangas.

Gostaria da sua compreensdo, pois, ndo haverd qualquer Onus aos pais. As
fotografias estardo a disposi¢do dos pais e da comunidade. Somente as criangas que
possuem caracteristicas relevantes ao trabalho serdo registradas. A sessdo de fotografias
deverd ser realizada na presenca dos pais ou de um responsdvel pela crianca e na falta
destes, a diretora ou um representante da Escola Sao Paulo e s6 serd realizada apds a
assinatura do termo de consentimento pds — informado. O material tem cardter documental
e cientifico, vetado a qualquer forma de exploracdo comercial.

Nome do pai ou responsavel:
Documento:
Assinatura:
Endereco:
Data: / /

Autor:

Dr. Andrelou Vallarelli, CRM 63083

Médico - dermatologista — Pés - graduando pela FCM — UNICAMP
RG. 11503676-3
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ANEXO B

Tabela 46- Resultado da andlise comparativa da cor dos olhos entre inicio e final do

estudo.
Cor dos olhos-final

Cor dos olhos-inicio Azul / Verde Marrom / Negra Total
Azul / Verde 45 3 48
% 30.41 2.03 3243
Marrom / Negra 2 98 100
% 1.35 66.22 67.57
Total 47 101 148
% 31.76 68.24 100.00

Teste de Mc Nemar: S=0.20; GL=1; P =0.655

A tabela 46 mostra que ndo foi significativo o resultado da andlise da cor dos

olhos entre o inicio e final do estudo.
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Tabela 47- Resultado da anélise comparativa da idade com o niimero de nevos (<30 e >30)

no final do estudo.

Nevos-final

Idade-final <30 >30 Total
8-12 31 31 62

% 50.00 50.00

13-17 33 37 70

% 47.14 52.86

>18 8 8 16

% 50.00 50.00

Total 72 76 148

Teste Qui-Quadrado: X2:0.12; GL=2; P=0.942

Tabela 48- Resultado da andlise comparativa do niimero de nevos (<30 e >30) com o valor

médio e a mediana das idades no final do estudo.

Nevos N Média D.P. Min. Mediana Max. Valor-P*
<30 72 13.35 344 8.00 14.00 21.00 0.942
>30 76 13.30 3.04 8.00 13.00 22.00

*Valor-P referente ao teste de Mann-Whitney para comparacdo das varidveis numéricas

entre 0s grupos.

As tabelas 47 e 48 mostram que ndo foram significativos os resultados da
analise do nimero de nevos (<30 e >30) entre as diferentes idades, entre o inicio e final do

estudo.
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Tabela 49- Resultado da andlise comparativa da etnia materna com o nimero de nevos

(<30 e >30) no final do estudo.

Nevos-final

Etnia materna-final <30 >30 Total
Holandesa 12 9 21

% 57.14 42.86

Descendente de holandés 16 31 47

% 34.04 65.96

Brasileira 39 33 72

% 54.17 45.83

Outras 5 3 8

% 62.50 37.50

Total 72 76 148

Teste exato de Fisher: P=0.102

A tabela 49 mostra que nao foi significativo o resultado da comparagdo entre a

ocorréncia de nevos (<30 e >30) e a etnia materna no final do estudo.
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Tabela 50- Resultado da andlise comparativa dos fototipos com o nimero de nevos

(<30 e >30) no final do estudo.

Nevos-final

Fototipo-final <30 >30 Total
I 42 55 97

% 43.30 56.70

TI+IIT 30 21 51

% 58.82 41.18

Total 72 76 148

Teste Qui-Quadrado: X2:3.22; GL=1; P=0.073

A tabela 50 mostra que nao foi significativo o resultado da comparagdo entre a

ocorréncia de nevos (<30 e >30) e os fototipos no final do estudo.
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Tabela 51- Resultado da andlise comparativa da cor dos olhos com o nimero de nevos

(<30 e >30) no final do estudo.

Nevos-final

Cor dos olhos-final <30 >30 Total
Azul / Verde 19 28 47

% 40.43 59.57

Marrom / Negra 53 48 101
% 52.48 47.52

Total 72 76 148

Teste Qui-Quadrado: X2:1.86; GL=1; P=0.172

A tabela 51 mostra que nao foi significativo o resultado da comparagdo entre a

ocorréncia de nevos (<30 e >30) e a cor dos olhos no final do estudo.
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Tabela 52-Resultado da andlise comparativa da cor dos cabelos com o nimero de nevos

(<30 e >30) no final do estudo.

Nevos-final

Cor dos cabelos-final <30 >30 Total
Ruiva / Loira 26 38 64

% 40.63 59.38

Marrom / Negra 46 38 84

% 54.76 45.24

Total 72 76 148

Teste Qui-Quadrado: X?=2.91 ; GL=1; P=0.088

A tabela 52 mostra que nao foi significativo o resultado da comparagdo entre a

ocorréncia de nevos (<30 e >30) e a cor dos cabelos no final do estudo.
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Tabela 53-Resultado da andlise comparativa do uso de prote¢do solar com o nimero de

nevos (<30 e >30) no final do estudo.

Nevos-final

Protecao solar-final <30 >30 Total
Esporadica 53 47 100
% 53.00 47.00

Didria 5 5 10

% 50.00 50.00

Nao 11 19 30

% 36.67 63.33

Total 69 71 140

Teste Qui-Quadrado: X°=2.47; GL=2; P=0.292

A tabela 53 mostra que nao foi significativo o resultado da comparagdo entre a

ocorréncia de nevos (<30 e >30) e a utilizacdo ou ndo de protetor solar no final do estudo.
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Tabela 54-Resultado da andlise comparativa da cor dos cabelos com o nimero de nevos

(<15 e >15) nas areas expostas no final do estudo.

Nevos out-final

Cor dos cabelos-final <15 >15 Total
Ruiva / Loira 32 32 64

% 50.00 50.00

Marrom / Negra 45 39 84

% 53.57 46.43

Total 77 71 148

Teste Qui-Quadrado: X2=0.19; GL=1; P=0.667

A tabela 54 mostra que nao foi significativo o resultado da comparagdo entre a

ocorréncia de nevos out (<15 e >15) e a cor dos cabelos.
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Tabela 55-Resultado da andlise comparativa do género com a auséncia ou presenga de

nevos displésticos no final do estudo.

Nevos displasticos-final

Género Nao Sim Total
Meninos 71 2 73

% 97.26 2.74

Meninas 68 7 75

% 90.67 9.33

Total 139 9 148

Teste exato de Fisher: P=0.167
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Tabela 56-Resultado da andlise comparativa da idade com a auséncia ou presenca de nevos

displasticos no final do estudo.

Nevos displasticos-final

Idade-final Nao Sim Total
8-12 58 4 62

% 93.55 6.45

13-17 65 5 70

% 92.86 7.14

>18 16 0 16

% 100.00 0.00

Total 139 9 148

Teste exato de Fisher: P=0.788
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Tabela 57- Resultado da andlise comparativa da etnia com a auséncia ou presenca de nevos

displasticos no final do estudo.

Nevos displasticos-final

Etnia Nio Sim Total
Nao-miscigenada 46 4 50

% 92.00 8.00

Miscigenada 52 4 56

% 92.86 7.14

Outras 41 1 42

% 97.62 2.38

Total 139 9 148

Teste exato de Fisher: P=0.522
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Tabela 58- Resultado da andlise comparativa da etnia paterna com a auséncia ou presenca

de nevos displasticos no final do estudo.

Nevos displasticos-final

Etnia paterna-final Nao Sim Total
Holandesa 33 4 37

% 89.19 10.81

Descendente de holandés 48 3 51

% 94.12 5.88

Brasileira 53 2 55

% 96.36 3.64

Outras 5 0 5

% 100.00 0.00

Total 139 9 148

Teste exato de Fisher: P=0.520

Anexos

168



Tabela 59- Resultado da andlise comparativa da etnia materna com a auséncia ou presenca

de nevos displasticos no final do estudo.

Nevos displasticos-final

Etnia materna Nao Sim Total
Holandesa 19 2 21

% 90.48 9.52

Descendente de holandés 44 3 47

% 93.62 6.38

Brasileira 68 4 72

% 94.44 5.56

Outras 8 0 8

% 100.00 0.00

Total 139 9 148

Teste exato de Fisher: P=0.834
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Tabela 60- Resultado da andlise comparativa do fototipo com a auséncia ou presenga de

nevos displésticos no final do estudo.

Nevos displasticos-final

Fototipo-final Nao Sim Total
I 91 6 97

% 93.81 6.19

TI+IIT 48 3 51

% 94.12 5.88

Total 139 9 148

Teste exato de Fisher: P=1.000
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Tabela 61- Resultado da andlise comparativa da cor dos olhos com a auséncia ou presenca

de nevos displasticos no final do estudo.

Nevos displasticos-final

Cor dos olhos-final Nao Sim Total
Azul / Verde 44 3 47

% 93.62 6.38

Marrom / Negra 95 6 101
% 94.06 5.94

Total 139 9 148

Teste exato de Fisher: P=1.000
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Tabela 62- Resultado da andlise comparativa da cor dos cabelos com a presenca ou

auséncia de nevos displésticos no final do estudo.

Nevos displastico-final

Cor dos cabelos-final Nao Sim Total
Ruiva / Loira 61 3 64

% 95.31 4.69

Marrom / Negra 78 6 84

% 92.86 7.14

Total 139 9 148

Teste exato de Fisher: P=0.732
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Tabela 63- Resultado da andlise comparativa da protecao solar com a auséncia ou presenca

de nevos displasticos no final do estudo.

Nevos displasticos-final

Uso de protecao-final Nao Sim Total
Esporadica 95 5 100
% 95.00 5.00

Didria 10 0 10

% 100.00 0.00

Nao 27 3 30

% 90.00 10.00

Total 132 8 140

Teste exato de Fisher: P=0.436

As tabelas 55, 56, 57, 58, 59, 60, 61, 62 e 63 mostram que nao houve relagdo
significativa, apds comparacdo das varidveis género, idade, etnia, etnia paterna e materna,
fototipo, cor dos olhos e dos cabelos e utilizacao de protecdo solar com a presenca de nevos

displasticos no final do estudo.
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Tabela 64- Resultado da andlise comparativa do género com auséncia ou presenca de

efélides no final do estudo.

Efélides-final

Género-final Nao Sim Total
Meninos 24 49 73

% 32.88 67.12

Meninas 32 43 75

% 42.67 57.33

Total 56 92 148

Teste Qui-Quadrado: X?=1.51 ; GL=1; P=0.220
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Tabela 65- Resultado da andlise comparativa da idade com auséncia ou presenca de

efélides no final do estudo.

Efélides-final

Idade-final Nao Sim Total
8-12 22 40 62

% 35.48 64.52

13-17 29 41 70

% 41.43 58.57

>18 5 11 16

% 31.25 68.75

Total 56 92 148

Teste Qui-Quadrado: X2=0.83; GL=2; P=0.662
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Tabela 66- Resultado da andlise comparativa do valor médio e da mediana das idades com

auséncia ou presenga de efélides no final do estudo.

Efélides N Média D.P. Min Mediana Max  Valor-P
Nao 56 13.38 3.33 8.00 14.00 22.00 0.905
Sim 92 13.29 3.18 8.00 13.00 21.00

Valor-P referéncia ao teste de Mann-Whitney para comparacdo da idade entre ocorréncia

ou auséncia de efélides (Nao vs Sim).

As tabelas 64, 65 e 66 mostram que ndao houve relacdo significativa, apds

comparacdo das varidveis género e idade com a presenca de efélides no final do estudo.
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