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RESUMO

Introducgdo: a cirurgia micrografica de Mohs (CMM) é capaz de alcancar altas taxas de
cura no tratamento do cancer de pele e remover o minimo possivel de tecido saudavel.
Objetivos: caracterizar os pacientes submetidos a cirurgia micrografica de Mohs e estudar
fatores preditores de maior niimero de fases cirtirgicas.

Métodos: estudo observacional, transversal, retrospectivo e descritivo realizado em servico
de referéncia para cirurgia micrografica no periodo de 2013 a 2019. Foram revisados os
prontuarios de 230 pacientes (256 lesdes). Resultados: lesdes com recidiva tiveram significa-
tivamente mais nimero de fases que lesdes sem recidiva (1,69 vs 1,31 fase). Tumores acima
de 2cm tiveram maior nimero de fases que os de tamanho menor de lem e que aqueles
entre 1,1 e 2,2cm (2,0 vs 1,08 e 1,22, respectivamente). Quando comparadas as localiza¢oes
das lesdes com o nimero de fases, ndo houve diferenca significativa. Em relacio aos subtipos
histologicos pré-operatdrios, houve diferenca significativa: carcinomas basocelulares (CBC)
agressivos precisaram de maior nimero de fases que os CBCs nio agressivos.
Conclusdes: nosso estudo demonstra, corroborando dados da literatura, que os fatores de
risco descritos estio diretamente relacionados a um maior ntimero de estigios da cirurgia
micrografica de Mohs.

Palavras-chave: Cirurgia de Mohs; Neoplasias cutaneas; Carcinoma basocelular; Carcino-
ma de células escamosas

ABSTRACT

Introduction: Mohs micrographic surgery (MMS) can achieve high cure rates in skin cancer treatment
and remove as little healthy tissue as possible.

Objective: This study aims to characterize patients undergoing Mohs micrographic surgery and to
assess predictive factors for a higher number of surgical phases.

Methods: Observational, cross-sectional, retrospective, and descriptive study conducted in a reference
service for micrographic surgery from 2013 to 2019. The medical records of 230 patients (256 lesions)
were reviewed.

Results: Injuries with recurrence had significantly more stages than injuries without recurrence
(1.69 stages versus 1.31 stages). Timors greater than 2 cm had a greater number of phases than those
smaller than 1 cm and between 1.1 and 2.2 cm (2.0 versus 1.08 and 1.22, respectively). When
comparing the locations of the lesions with the number of phases, there was no significant difference.
There was a considerable difference regarding the preoperative histological subtypes: aggressive basal cell
carcinomas (BCC) required a higher number of phases than non-aggressive BCCs.

Conclusions: Our study demonstrates, corroborating data from the literature, that the risk factors
described are directly related to a greater number of stages of Mohs micrographic surgery.

Keywords: Mohs Surgery; Skin Neoplasms; Carcinoma, Basal Cell; Carcinoma, Squamous Cell
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INTRODUCAO

A técnica de Mohs foi desenvolvida na década de 30 por
Frederic Mohs, inicialmente aplicando uma solu¢io de cloreto
de zinco nas lesdes tumorais, que fixava o tecido in vivo e per-
mitia a sua posterior analise em microscopio com preservacio
da morfologia do tumor e de sua estrutura histolégica.! Com
a evolucdo da técnica, houve uma transforma¢io para a anali-
se de tecido fresco por congelacio, consistindo na exérese de
camadas do tecido comprometido pela neoplasia, que sio exa-
minadas por meio de coloragdes especiais de cortes horizontais,
sendo possivel avaliar microscopicamente todas as margens pe-

riféricas e profundas dos tumores.'>#3:¢

O processo de retirada
do tumor e de analise microscopica, apds congelacio da peca,
¢ denominado fase cirtrgica. Para que o tumor seja totalmente
retirado, podem ser necessarias varias fases, o que prolonga o
tempo da cirurgia e o seu custo.”” No Brasil, a cirurgia micro-
grafica de Mohs (CMM) ainda ¢ subutilizada devido a necessi-
dade de formacio especializada complementar e a longa curva
de aprendizagem do método, restringindo a sua disponibilidade
a centros maiores. Embora muitas op¢des terapéuticas estejam
disponiveis atualmente, a excisio cirtrgica convencional (CC)
ainda é a forma mais comum de tratamento para cancer de pele
nio melanoma (CPNM). A principal diferenca entre os dois tra-
tamentos ¢ o método de exame da margem histolégica. Na CC
padrio, as margens cirrgicas sio examinadas principalmente em
secdes verticais aleatdrias, a chamada técnica “pio de forma”.’
Na CMM, a amostra é achatada e cortada horizontalmente. Isso
oferece a possibilidade de examinarem-se 100% das margens de
ressec¢do em contraste com a pequena porcentagem de controle
de margem na CC, na qual, geralmente, 0,01% a 1,0% da mar-
gem cirtrgica total é examinada.>>” A CMM ¢ o método que
apresenta os mais altos indices de cura para o tratamento dos
CPNMs e permite preservar o maximo de tecido sadio peritu-
moral.”®

A cirurgia micrografica de Mohs ¢ uma 6tima opgio
terapéutica utilizada para o tratamento de neoplasias malignas
cutaneas, como carcinoma espinocelular (CEC) e carcinoma ba-
socelular (CBC)®, sendo capaz de alcancar altas taxas de cura no
tratamento do cancer de pele, preservar o maximo de tecido
saudavel e, como consequéncia, proporcionar menores danos
funcionais e cosméticos.>” As principais indica¢cdes na literatura
si0 neoplasias recidivadas, subtipos agressivos de cancer de pele e
neoplasias em locais anatdmicos com altos indices de recidivas.*’
A mortalidade relacionada aos carcinomas de pele nio melano-
ma ¢ baixa devido a pequena porcentagem de doenca metasta-
tica. Entretanto, a morbidade pode ser alta devido a destrui¢io
local dos tecidos, principalmente porque a maioria dos tumores
ocorre em areas como cabeca e pescogo.” Atualmente, existe
uma tendéncia para o tratamento de niimeros crescentes de tu-
mores, principalmente CECs e CBCs primarios, com CMM. As
indica¢des incluem aqueles tumores primarios que, devido ao
seu grande tamanho ou a sua localizagio em locais anatomicos
especificos, apresentam risco aumentado de recorréncia, ou em
locais que geram dano estético importante, em que ¢ necessa-
rio poupar mais tecido sadio.>” Da mesma forma, as neoplasias
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nao tratadas anteriormente, localizadas em locais criticos, como
a palpebra ou o liabio, beneficiam-se dos aspectos poupadores
de tecido da técnica de Mohs.” Como a maioria dos CBCs ¢é
bem limitada, parece que a maioria dos CBCs primarios deve ser
removida com CMM nos dois primeiros estagios. No entanto,
existe um subconjunto significativo de tumores primarios que
requerem mais estagios para atingir um plano livre de tumor.
Estudamos o subtipo histologico desses tumores, bem como sua
profundidade, para determinar se esses recursos poderiam ser
usados para prever qual CBC ou CEC primario seria mais dificil

de remover com margens livres na cirurgia convencional.*’

OBJETIVOS

O objetivo principal do estudo foi analisar caracteristicas
pré-operatérias dos tumores tratados com cirurgia micrografi-
ca de Mohs associadas a dois ou mais estagios cirargicos. Esta
analise retrospectiva de prontuarios de pacientes identifica os
subtipos histologicos, o tamanho e as recidivas dos tumores de
pele tratados com CMM e estuda sua correla¢gio com o maior
namero de estigios durante a cirurgia. O segundo objetivo foi
identificar fatores preditores para os CBCs de alto risco, elegi-
veis e tratados com CMM, que apresentam ampla disseminacio
tumoral subclinica.

METODOS

Foram revisados retrospectivamente os prontudrios de
230 pacientes (256 lesdes) tratados com cirurgia micrografica de
Mohs em hospital-referéncia em Dermatologia no municipio
de Porto Alegre, no periodo de 2013 a 2019. Trata-se de estudo
observacional, transversal, retrospectivo e descritivo. A amostra
foi constituida por todos os pacientes tratados durante este pe-
riodo pela equipe. Os dados foram obtidos por meio de analise
de prontuario e preenchimento de uma tabela padronizada, em
que constavam sexo, idade, diagndsticos histopatologicos, local
e tamanho do tumor, histérico de tratamentos prévios, nimero
de fases cirtirgicas e tipo de reconstru¢do. Apds coleta, foram
avaliados visando a agrupar informacgdes que caracterizassem o
perfil clinico, epidemiolégico e histopatologico desses pacientes.

Os dados estatisticos foram descritos em frequéncia, per-
centual, média e desvio-padrio. O nimero médio de fases foi
analisado por meio de teste t ou ANOVA com teste de Tukey de
comparacOes multiplas. As analises foram realizadas no software
SPSS versdo 25 e foram considerados significativos os resultados
cujo p<0,05.

RESULTADOS

Foram avaliados os dados dos prontuarios de 230 pacien-
tes; no total, foram 256 lesdes tratadas com CMM, sendo as ca-
racteristicas das lesdes dos pacientes descritas na tabela 1. Nos
poucos casos em que os dados nio estavam completos, o aspecto
faltante foi excluido da analise. A média de idade foi de 62 anos,
com desvio-padrio de 14,48 anos. Dentro dos 256 tumores tra-
tados, predominou o sexo feminino (67%). Quanto as recidivas,
93 lesdes foram categorizadas como recidivas e 116 como lesdes
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TABELA 1: Caracteristicas das les6es nos pacientes analisados.

%
Sexo Masculino 84 32,82
Feminino 172 67,18
Idade 62 Desvio Padrio = 14,48
Tipo histologico pré cirurgico CBC agressivo 101 39,45
CBC nio agressivo 104 40,62
CEC 30 11,72
Outros 1 4,29
Nio informado 10 3,9
Localizagdo do tumor Terco superior 72 28,12
Terco médio 16 6,25
Terco inferior 21 8,2
Nariz 119 46,48
Orelha 13 5,08
Outros 6 2,34

primarias. Quando analisadas comparando-se o nimero de fases
cirargicas, lesdes com recidiva tiveram significativamente maior
namero de fases que lesdes primarias (1,69 + 0,77 fase vs 1,31
+ 0,58 fase, respectivamente), conforme tabela 2. Em rela¢io
ao tamanho do tumor, 12 lesdes tinham 0,1 a 1cm, 18 lesdes
mediam entre 1,1 e 2cm de tamanho e 13 lesdes tinham mais
do que 2cm. 188 lesdes nio tiveram os tamanhos descritos em
prontuario e, destas, 116 foram excisadas na primeira fase de
cirurgia e 55 na segunda fase. Tumores acima de 2cm tiveram
significativamente maior namero de fases que os de tamanho
menor de lem e que aqueles entre 1,1 e 2,20cm (2 + 1 fases vs
1,08 £ 0,29 e 1,22 * 0,43, respectivamente), conforme tabela 3.

As localizag¢des das lesdes foram divididas entre terco su-
perior (72 lesdes), terco médio (16 lesdes) e terco inferior (21

lesdes) de face, nariz (119 lesdes), orelha (13 lesdes) e outros (6
lesdes), em que foram incluidas todas as outras neoplasias que
nio estavam localizadas na face. Quando comparadas as locali-
zagdes com numero de fases, ndo houve diferenca significativa
(p=0,128), conforme demonstra a tabela 4.

Os subtipos histopatologicos foram agrupados em CBC
agressivo (subtipos esclerodermiforme, micronodular, infiltra-
tivo e basoescamoso), CBC nio agressivo (subtipos nodular e
superficial), CEC (invasivo e in situ) e dermatofibrossarcoma, e
anatomopatologicos em que nio foram mais encontradas célu-
las tumorais ap6s a bidpsia inicial foram classificados como sem
tumor residual.

Quando analisados os diagnosticos pré-operatdrios com-
parados ao numero de fases, houve diferenca significativa: o CBC

Tabela 2: Relacdo entre tumores recidivados e mais fases cirtrgicas necessarias

Nuameros de fases

Desvio

Meedia padrio P
1 2 4 4
n 45 33 14 1 1,69 0,77
Sim
% 48,4 35,5 15,1 1,1
Recidiva <0,001
n 86 25 4 1
Nao
% 74,1 21,6 3,4 0,9
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Tabela 3: Tamanho dos tumores em relagdao ao nimero de fases cirtrgicas

Ntimeros de fases L. Desvio
Média . P
1 2 3 4 padrido
n 11 1 0 0
0,1-1,0 cm 1,08 0,29
% 91,7 8,3 0,0 0,0 0,0
Tamanho n 14 4 0 0 0
do tumor 1,1-2,0 % 77.8 222 0,0 0,0 00 122 0,43
0,001
>2cm n > 4 3 1 O 200 1,00
% 38,5 30,8 23,1 7,7 0,0
n 116 55 15 1 1
Ignorado
% 61,7 29,3 8,0 0,5 0,5

agressivo com mais fases que o CBC nio agressivo (p=0,027),
conforme tabela 5. Entre as lesdes analisadas, 99 tinham diagnos-
tico de CBC agressivo, 107 eram CBCs nio agressivos, 28 eram
CECs. Quando analisados os subtipos histologicos do debulking
comparados ao nimero de fases, houve diferenca significativa: o
CBC agressivo (n=97) com mais fases que os sem tumor residual
(n=25) (p=0,002), vide tabela 6. Quando analisados os subtipos
histolégicos pos-operatdrios comparados ao namero de fases,
houve diferenca significativa: o CBC agressivo (n=96) com mais
fases que os sem tumor (n=43) (p=0,002), conforme tabela 7.

DISCUSSAO

Os subtipos agressivos, agrupados neste estudo, como os
tipos infiltrativo, esclerodermiforme, basoescamoso e microno-
dular, foram encontrados com maior frequéncia quando mais de
um estagio de Mohs foi necessirio para a cura, com significancia
estatistica. Os subtipos mais agressivos de CBC requerem mais
estagios de CMM para obter margens livres de tumor, o que ¢
consistente com o conceito de que esses subtipos geralmente re-
querem tratamento mais agressivo desde o inicio. O achado tam-

bém é corroborado por Weinsten et al'’ que concluiram que tu-
mores com subtipos agressivos apresentam comumente extensio
subclinica dificil de ser adequadamente avaliada clinicamente, o
que prejudica a andlise de margens na técnica convencional."!
Acreditamos que os anatomopatoldgicos “sem tumor” ao
debulking da CMM sejam predominantemente de tumores nio
agressivos, por nio serem encontrados na amostra pés-operatd-
ria. Acreditamos que, nestes casos, poderia tratar-se de tumores
pequenos e bem delimitados nos quais a bidpsia inicial pode ter
sido suficiente para obtenc¢do de margens livres do tumor. Biop-
sias incisionais por punch sio comumente utilizadas para con-
firmar o diagndstico clinico de CPNM e determinar o subtipo
histopatoldgico prévio a excisdo cirargica. As biopsias pre-ope-
ratorias tambem podem coincidir com o local de cicatriz ou area
previamente tratada, sem estabelecer um diagnostico preciso.
Assim, as variagdes amostrais nas biopsias pre-operatorias po-
deriam levar a uma interpretacio diferente do subtipo histo-
logico.” Existe grande variabilidade na literatura em relagio a
porcentagem de concordancia entre o diagndstico histolégico
das bidpsias incisionais e o diagndstico histolégico encontrado®

Tabela 4: Localizagdo do tumor em relagcdo ao niimero de fases cirtrgicas

Numeros de fases . Desvio
Média - j2
1 2 3 4 padrio
- 47 20 4 1 0
1 - Tergo § 1,4306  0,66769
superior % 30,5 28,6 20,0 50,0 0,0
2 - Terco n 10 5 0 1 0 1,4667  0,83381
médio % 6,5 7.1 0,0 05,0 0,0
L. 3 - terco n 18 2 1 0 0 1,1500  0,48936
Localizacao .
inferior % 11,7 2,9 5,0 0,0 0,0
0,128
. n 66 37 15 0 1
4 - nariz 1,5950  0,77005
% 429 52,9 75,0 0,0 100,0
n 9 4 0 0 0 1,3077  0,48038
5 - Orelha
% 5,8 5,7 0,0 0,0 0,0
n 4 2 0 0 0 1,4000  0,54772
6- Outros
% 2,6 2,9 0,0 0,0 0,0
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Tabela 5: Diagndstico pré-operatdrio em relagdo ao nimero de estagios cirtrgicos

Ntimeros de fases L. Desvio
Média - P
1 2 3 4 padrido
53 31 12 2 1
CBC . b 1,6566  0,84710
agressivo % 34,2 44,9 60,0 100,0 100,0
CBC nio n 75 25 7 0 0 1,3645  0,83381
. L. agressivo % 48,4 36,2 35,0 0,0 0,0
Diagnostico
n 18 9 1 0 0 1,3929  0,48936
CEC 0,027
% 11,6 13,0 5,0 0,0 0,0
n 3 2 0 0 0
Sem tumor 1,4000 0,77005
% 42,9 52,9 75,0 0,0 100,0
n 6 2 0 0 0
Ignorado
% 3,9 2,9 0,0 0,0 0,0

Estudos anteriores mostraram uma concordancia mode-
rada variando de 51,1% a 82% entre o subtipo CPNM em biop-
sias incisionais e subsequente excisio cirtrgica.'>'

Quanto ao tipo histoloégico dos tumores estudados, os
CBCs representaram 67,2% da amostra e os CECs, 7,89%. Da-
dos da literatura”'** apontam o CBC como o tipo de cancer de
pele mais frequente. Além disso, os CBCs agressivos, recidivados
e em areas de alto risco constituem uma das principais indica-
¢des para CMM, justificando, assim, a sua alta prevaléncia nesta
casuistica.

Com a cirurgia micrografica de Mobhs, evita-se a excisdo
desnecessaria de tecido ndo envolvido, permitindo uma melhor
preservacio da funcio e da estética. Comparado a outras moda-
lidades de tratamento, tem as mais altas taxas de cura em cinco
anos, variando de 94 a 99% para os CBCs primarios e de 90 a

96% para os CBCs recorrentes.! Estudos anteriores (com dife-

rentes margens de excisio e critérios de indica¢io) observaram
que entre 28 e 45% dos CBCs tratados com CMM foram com-
pletamente excisados no primeiro estagio, sugerindo que o uso
de critérios de elegibilidade para CMM poderia valer a pena.'!

De acordo com estudo de Van Loo et al @, a probabi-
lidade acumulada de recorréncia em 10 anos tanto de CBCs
recorrentes quanto de primarios varia de 3,9-4,4% apos
CMM e 12,2-13,5% apds cirurgia convencional. De todas
as recorréncias, 44,0% foram registradas nos primeiros cinco
anos ap6s o tratamento, 40,0% entre cinco e 10 anos apds o
tratamento, ¢ outros 16,0% apresentaram recorréncia de tu-
mor mesmo ap6s 10 anos de acompanhamento, demonstran-
do que, mesmo nos acompanhamentos a mais longo prazo, as
neoplasias excisadas pela técnica de Mohs apresentam meno-
res recidivas.

Tabela 6: Relagao do tipo histoldgico do debulking quanto ao niimero de fases cirtrgicas

Ntimeros de fases L. Desvio
Média - P
1 2 3 4 5 padrido
48 33 14 2 0
CBC . b 1,6907  0,79531
agressivo % 31,0 47,8 70,0 100,0 0,0
CBC nio n 38 21 2 0 0 1,4098  0,55908
agressivo % 24,5 30,4 10,0 0,0 0,0
. n 13 4 1 0 0 1,3333  0,59409
debulking  CEC 0,002
% 8,4 5,8 5,0 0,0 0,0
1 1 0 0 0
DESP e b 15 070711
outros % 429 52,9 75,0 0,0 100,0
n 23 1 1 0 0 1,12 0,4397
Sem tumor
% 3,9 2,9 0,0 0,0 0,0
n 32 9 2 0 1
Ignorado
% 20,6 13,0 10,0 0,0 100,0
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Tabela 7: Subtipo histolégico pds-operatério em relacdo ao niimero de fases cirdrgicas

Niimeros de fases L. Desvio
Média - P
1 2 3 4 5 padrao
CBC n 49 33 12 2 0 1,656 0779
agressivo % 31,6 47,8 60,0 100,0 0,0 ’
CBC nio n 41 25 4 0 0 1,471 0,607
Subtipo agressivo % 26,5 36,2 20,0 0,0 0,0
i 5gi n 12 5 1 0 0 1,3889  0,60768
hlstolloglco CEC
Pos- % 7,7 7,2 5,0 0,0 0,0
operatorio 0,002
P DEFSP e n 1 0 0 0 01,0000
outros % 0,6 0,0 0,0 0,0 0,0
n 38 3 2 0 0 1,1628  0,48453
Sem tumor
% 24,5 4,3 10,0 0,0 0,0
n 14 3 1 0 1
Ignorado
% 9,0 4,3 5,0 0,0 100,0

Devido a auséncia da anota¢io em prontuirio de tama-
nho do tumor na grande parte dos casos deste estudo, apenas 43
lesdes foram analisadas por tamanho de tumor, sendo este um
viés comum em estudos retrospectivos, observacionais. Apesar
disso, encontramos que tamanhos de tumor >2cm tinham sig-
nificativamente maior nimero de fases que as lesdes menores
de 1,0cm e de 1,1-2,0cm (2,0 £ 1 fases vs 1,08 + 0,29 e 1,22
t+ 0,43, respectivamente), o que é compativel com o achado na
literatura.??

Sabe-se que as neoplasias de pele com tamanhos maiores
que 2cm apresentam maior risco de recidiva se nio abordadas
corretamente, como demonstrado neste estudo; sendo assim, a
CMM poderia ser indicada nesses casos, principalmente em tu-
mores com subtipo histologico agressivo ou em localiza¢des de
alto risco.

Os subtipos de CBC agressivos encontrados neste estudo
como necessitando de mais estigios para clearance do tumor
com significancia estatistica (p=0,002) também sio corrobora-
dos por achados de outros estudos.?*!!

Quando comparadas as localizacdes anatomicas com ni-
mero de fases,nio houve diferenca significativa no presente estudo,
divergindo do descrito em outros trabalhos. Alam et al demonstra-
ram em sua casuistica que lesdes em nariz e orelha necessitaram de
mais estagios cirtirgicos que tumores em outros locais extrafaciais.
Flohil et al'! descreveram que CBCs localizados na zona H da
face apresentaram 51% mais chances de exigir varios estagios de
CMM em comparagio a esses CBCs localizados em outros locais.
Acreditamos nio ter sido encontrada diferenca estatistica para lo-
calizagio anatomica devido 4 predominancia das lesdes nasais em
nossa casuistica e ao tamanho da amostragem.

Conforme dados da literatura internacional, ha predo-
minancia do sexo masculino. Em nossa casuistica, obtivemos
predominancia de pacientes do sexo feminino em 66,79% dos

casos. Ressaltamos que no presente estudo foram avaliados pa-
cientes que se submeteram 3 CMM em ambito particular, sendo
a amostra nio aleatéria ¢ com namero limitado de pacientes
(n=230), o que pode nio ser representativo dos achados popu-
lacionais. A média de idade encontrada foi de 61,54 anos (24 a
94 anos).

Quanto as recidivas, 93 lesdes foram categorizadas como
recidivas (40,4%) e 116 como lesdes primarias (50,43%). Quan-
do analisadas comparando-se o niimero de fases cirtrgicas, lesdes
com recidiva tinham significativamente mais nimero de fases
que lesdes sem recidiva (1,69 vs 1,31, respectivamente). Tais da-

2781 inclusive

dos também sdo corroborados por estudos prévios
indicando a CMM como padrio-ouro para tumores recidivados.

Quando analisados os diagndsticos pré-operatdrios,
do debulking e do pds-operatério comparados ao nimero de
fases, houve diferenca significativa: para o tratamento do CBC
agressivo em todas as andlises demonstraram-se necessarias mais
fases cirtrgicas do que com os CBCs nio agressivos ou amostras

sem tumor, com p<0,05.

CONCLUSAO

Os subtipos de CBC agressivos foram encontrados com
maior frequéncia quando mais de um estagio de Mohs fo1 neces-
sario para obter margens livres. Nosso estudo demonstra, con-
firmando os dados da literatura, que tamanho, recidiva e subtipo
histoloégico tumorais estio relacionados a um maior nimero de
estagios na cirurgia de Mohs. Conclui-se que os fatores de ris-
co descritos acima estio diretamente relacionados a um maior
ntmero de estagios da cirurgia micrografica de Mohs, ou seja, a
um maior crescimento subclinico dos tumores. Esses dados sio
relevantes na avaliacdo inicial do paciente e auxiliam na decisio
da conduta adequada para cada caso. e
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