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RESUMO

VARGAS, Estévao Albino Torres. Caracterizacdo do padrao de vascularizacdo dos
subtipos do carcinoma basocelular: correlacéo entre ultrassonografia de alta frequéncia com
Doppler (22 MHz) e histopatologia. 2024. 44 f. Dissertacdo (Mestrado em Ciéncias Médicas)
— Faculdade de Ciéncias Médicas, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro,
2024,

O carcinoma basocelular (CBC) é a neoplasia maligna mais comum globalmente, representando
75-90% dos canceres de pele ndo melanoma. Apesar de seu potencial metastatico relativamente
baixo, 0 CBC pode causar morbidade significativa devido a invasao local. Este estudo tem como
objetivo avaliar os padrdes de vascularizagdo dos subtipos de CBC usando ultrassom de alta
frequéncia (22 MHz) com Doppler e correlacionar esses achados com subtipos
histopatologicos. Conduzimos uma andlise retrospectiva e transversal de 51 tumores de 46
pacientes com CBC confirmado histopatologicamente. A avalia¢do ultrassonografica incluiu
imagens em escala de cinza e técnicas de Doppler para avaliar a vascularizacdo, o tamanho do
tumor e as caracteristicas ecogénicas. Parametros como contagem de vasos intratumorais,
indice de resisténcia, diametro do tumor, espessura e pontos ecogénicos foram analisados e
correlacionados com subtipos histoldgicos (baixo vs. alto grau). As principais descobertas
revelam que os subtipos de CBC de alto grau exibem aumento no didmetro, espessura e
vasculariza¢cdo do tumor (> 3 vasos intratumorais e > 50% de area Doppler). A presenca de > 7
pontos ecogénicos mostrou uma associacdo potencial com subtipos de alto grau, mas néao
atingiu significancia estatistica. Parametros ultrassonograficos combinados demonstraram
maior precisdo diagndstica na diferenciacdo entre tumores de alto e baixo grau. Este estudo
ressalta o valor do ultrassom de alta frequéncia com Doppler na estratificagdo do risco de CBC,
para orientar as decisdes terapéuticas. Recomenda-se mais pesquisas para padronizar as
configuracdes do ultrassom de alta frequéncia com Doppler e validar esses achados.

Palavras-chave: carcinoma basocelular; ultrassom de alta frequéncia; Doppler; dermatologia.



ABSTRACT

VARGAS, Estévao Albino Torres. Characterization of the vascularization pattern of basal
cell carcinoma subtypes: correlation between high-frequency Doppler ultrasound (22 MHz)
and histopathology. 2024. 44 f. Dissertacdo (Mestrado em Ciéncias Médicas) — Faculdade de
Ciéncias Médicas, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2024.

Basal cell carcinoma (BCC) is the most common malignant neoplasm globally, representing
75-90% of non-melanoma skin cancers. Despite its relatively low metastatic potential, BCC
can cause significant morbidity due to local invasion. This study aims to evaluate the
vascularization patterns of BCC subtypes using high-frequency Doppler ultrasound (22 MHz)
and correlate these findings with histopathological subtypes. We conducted a retrospective,
cross-sectional analysis of 51 tumors from 46 patients with histopathologically confirmed BCC.
Ultrasonographic evaluation included grayscale imaging and Doppler techniques to assess
vascularization, tumor size, and echogenic features. Parameters such as intratumoral vessel
count, resistance index, tumor diameter, thickness, and echogenic points were analyzed and
correlated with histological subtypes (low- vs. high-grade). Key findings reveal that high-grade
BCC subtypes exhibit increased tumor diameter, thickness, and vascularization (>3
intratumoral vessels and >50% Doppler area). The presence of >7 echogenic points showed a
potential association with high-grade subtypes but did not achieve statistical significance.
Combined ultrasonographic parameters demonstrated enhanced diagnostic accuracy in
differentiating between high- and low-grade tumors. This study underscores the value of high-
frequency Doppler ultrasound in stratifying BCC risk, guiding therapeutic decisions, and
improving clinical management. Further research to standardize ultrasound settings and
validate these findings is recommended.

Keywords: basal cell carcinoma; high-frequency ultrasound; Doppler; dermatology.
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INTRODUCAO

O carcinoma basocelular (CBC) é a neoplasia maligna mais comum no Brasil e no
mundo, e representa 75-90% dos canceres de pele [1-5]. Sua incidéncia parece vir aumentando
nos ultimos anos [6,7], €, no Brasil, 0 nimero de casos novos de cancer de pele ndo melanoma
esperado, para cada ano do triénio 2020-2022, sera de 83.770 em homens e de 93.170 em
mulheres [6]. O CBC é um tumor maligno localmente invasivo, com crescimento lento, e a
morbidade resulta de invasao local e destruicdo tecidual, podendo causar prejuizos estéticos e
funcionais [1-3,5]. As localizagdes mais comuns sdo a face (70%) e o tronco (15%) [1].

O diagndstico é feito através de achados macroscopicos e dermatoscopicos, associado a
confirmacdo histopatoldgica [3]. Os tumores cutaneos, incluindo o CBC, devem ser
classificados entre baixo ou alto risco, com base nas caracteristicas do tumor, localizacdo
anatbmica, caracteristicas do paciente e subtipos histopatolégicos mais recidivantes
(micronodular, esclerodermiforme, infiltrativo e metatipico, em qualquer porcdo do tumor). Os
padrdes histopatologicos de baixo risco sdo: macronodular, superficial, adenoide cistico,
ceratotico, infundibulocistico e fibroepitelioma de Pinkus [7,9].

A dermatoscopia complementa o exame fisico e permite aumentar a precisdo
diagndstica do CBC, além de poder ser usada para determinar as margens laterais do tumor.
Porém, ndo consegue avaliar margem profunda e a relacdo com as estruturas vizinhas [2,4].

O ultrassom é um método de imagem ndo radioativo que se baseia na reflexdo de ondas
sonoras através do tecido [4]. O Ultrassom de Alta Frequéncia (USAF) tem sido usado na
dermatologia com frequéncias entre 15 e 100 MHz [2]. E um método n3o invasivo, indolor e
de baixo risco que pode prover informacGes visuais em tempo real para diferentes processos
dermatoldgicos, e tem se mostrado promissor em avaliar a extensdo de cancer de pele ndo
melanoma [3,4,10,11].

O CBC se apresenta no USAF como uma massa hipoecogénica ou heterogénea, com
contorno irregular, e pontos hiperecoicos em seu interior sdo frequentes e caracteristicos
[4,12,13]. O acometimento de camadas mais profundas como cartilagem, musculo e 0sso pode
ser notado. O Doppler € a ferramenta que permite avaliar a vascularizagdo dos tecidos na
ultrassonografia. As lesbes neoplésicas possuem vascularizacao interna detectavel ao Doppler,
relacionada a angiogénese [13].

O tratamento de primeira escolha para o CBC ¢ a excisao cirurgica, no entanto, CBC

superficial em areas de baixo risco também pode ser tratado por modalidades nao invasivas. Os
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CBCs de alto risco tém como primeira indica¢ao de tratamento a cirurgia micrografica de Mohs
ou cirurgia com controle de margens por congelagdo, técnicas que possibilitam avaliar as
margens tumorais no intraoperatorio, o que torna possivel poupar tecido sadio, além de fornecer
taxa de cura mais elevada [5,10,11]. Ressecc¢des conservadoras podem resultar em retirada
incompleta do tumor e recorréncia local, enquanto a exérese com margem ampla pode ocasionar
desfiguramento e grandes cicatrizes [11].

Em suma, conhecer as margens e o subtipo do CBC séo fatores que influenciam na
escolha da modalidade de tratamento. Ainda que ndo va substituir a histologia, a
ultrassonografia de alta frequéncia pode ser considerada uma ferramenta Gtil para a orientagdo
da conduta terapéutica, ao fornecer informagfes como tamanho e invasdo tumoral, e
estratificacdo de risco baseada nos subtipos tumorais [2,4,7,10].

Na ultima década, diversos autores tentaram estabelecer possiveis relacdes entre
achados ultrassonogréficos e histopatoldgicos na avaliagdo do CBC, com o intuito de avaliar o
valor preditivo da ultrassonografia na detec¢do pré-cirdrgica dos subtipos mais recidivantes
[7,14-16].

Bobadilla et al. [16] relataram, em estudo de 2008, que a ultrassonografia demonstrou
tumores sélidos com contornos irregulares, hipoecoicos e heterogéneos em 100% dos casos de
CBC em um estudo prospectivo com 25 pacientes. Todas as lesdes apresentavam vasos arteriais
no interior e na periferia da lesdo, envolvendo principalmente a area profunda do tumor.
Entretanto, os ajustes do aparelho de ultrassonografia em relacdo ao Doppler ndo foram
descritos neste estudo [16].

Wortsman et al. [7], em estudo publicado em 2015, relacionaram a presenca de sete ou
mais pontos com tipos histoldgicos de alta recorréncia, com sensibilidade de 79% e
especificidade de 53%. Este estudo foi retrospectivo, utilizando base de dados de ultrassom do
periodo de janeiro 2007 a dezembro de 2012, que consistiu em um total de 18.334 exames
ultrassonograficos da pele. Foram avaliados todos os exames realizados no pré-operatdrio em
pacientes com diagnostico histologico de CBC (n = 373). As configuracdes das maquinas de
ultrassom foram as seguintes: frequéncia de 15 a 18 MHz, imagens em escala de cinza em modo
B, configuracGes superficiais, ganho 39, taxa de quadros 23, frequéncia Doppler 12,5 MHz,
filtro de parede baixo (112), frequéncia de repeticéo de pulso (PRF) 1.6. Neste estudo ndo foram
descritos os achados referentes a vascularizacdo tumoral ao Doppler, somente foram descritas
as associagdes relacionadas aos pontos hiperecogénicos [7].

Alfageme et al. [14] relacionaram um aumento da rigidez na margem tumoral maior do

que cinquenta por cento na elastografia por compressdo com tipos histologicos infiltrativos,
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com sensibilidade de 89% e especificidade de 82%. Quanto a anélise com Doppler, o estudo
descreve na metodologia a avaliagdo da vascularizacdo intralesional com Doppler colorido,
com parametros ajustados para velocidades superficiais lentas, sem citar quais seriam estes
parametros e como foram ajustados. Nos resultados, apresentaram que as variantes do CBC néo
diferiram estatisticamente quanto a presenca de vascularizagdo intralesional [14].

Barcaui et al. [17], em estudo publicado em 2021, relataram que a USAF teve
sensibilidade de 96%, especificidade de 84% e precisdo de 91% para medicdo de margens
tumorais profundas. A metodologia cita o uso de um transdutor linear de 22 MHz e mapeamento
de fluxo com Doppler colorido a 12,5 MHz [17]. Nado foram pormenorizados outros ajustes
relevantes do Doppler, como a configuracédo do filtro de parede, ganho e frequéncia de repeticéo
de pulso (PRF), citados na metodologia dos trabalhos de Wortsman et al. e Bobadilla et al.
[7,16]. Presenca de sinal Doppler colorido na periferia da lesdo foi definida como um padréo
periférico e a detecgdo de sinal na periferia e dentro do tumor foi definido como um padréo
misto. Os resultados revelaram padrdo ao Doppler periférico em 26%, misto em 42% e ausente
em 32% [20].

Barcaui et al. [17] discutiu seu estudo com uma observacdo de que os tumores
histologicamente agressivos eram fortemente vascularizados, porém ndo apresentou dados
estatisticos para corroborar tal afirmagdo. A auséncia de vascularizacdo no estudo Doppler de
32% da amostra de Barcaui et al. [17] foi conflitante com os resultados de Wortsman et al. [7],
que descreveu que todos os CBCs apresentaram vascularizagao interna ao Doppler; tal achado
no estudo de Barcaui F. pode estar relacionado ao uso de equipamentos e ajustes distintos da
ferramenta Doppler daqueles utilizados por Wortsman X. [7,17].

Uma revisdo sistematica intitulada Desempenho do ultrassom na identificacdo de
caracteristicas morfoldgicas e espessura do carcinoma basocelular cutdneo: uma revisao
sistematica, realizada por Laverde-Saad et al. [21], conclui que a ultrassonografia de alta
frequéncia (USAF) fornece medicGes de profundidade precisas, especialmente para carcinomas
basocelulares (CBCs) com espessura superior a 1 mm. A defini¢do das margens laterais in vivo
necessita de mais estudos; no entanto, a avaliagdo da margem ex vivo parece convincente.

H& um papel diagndstico para o HFUS na identificacdo de subtipos de CBC com maior
risco de recorréncia, 0 que pode ajudar na estratificacdo de risco. O desempenho da USAF é
significativo no manejo do CBC. As varreduras pré-cirargicas podem apoiar a selecdo de casos
para Mohs. A USAF pode melhorar a seguranga quando usada para planejar tratamentos de
braquiterapia, ajudar na selecdo de casos e escolha de tratamento adjunto pré-terapia

fotodinamica. Finalmente, a USAF pode ajudar a acompanhar as lesdes ap0s a intervencéo,
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particularmente o tratamento ndo cirdrgico, e apoiar a decisdo de observar ou reintervir. A
USAF pode melhorar a pratica clinica, fornecendo informagGes Uteis que ndao podem ser
deduzidas do exame clinico. A USAF seria recomendavel para avaliar a extensdo,
principalmente a profundidade, e detectar a agressividade dos CBCs. A revisao nao entra em
detalhes especificos sobre a padronizagdo nos ajustes dos aparelhos para se examinar um CBC
e sobre os achados do Doppler nestes exames [21].

Em 2022, foi publicado um consenso da Sociedade Americana de Radiologistas em
Ultrassom, intitulado Ultrasonography of Superficial Soft-Tissue Masses: Society of
Radiologists in Ultrasound Consensus Conference Statement [22]. Este consenso afirma que o
Power Doppler € mais sensivel do que o Doppler colorido para vasos de baixo fluxo. Ressalta
também que o Doppler é de extrema importancia, pois a deteccdo da vascularizagdo em uma
lesdo pequena indica que ela é sdlida e que pode ser maligna [22].

Na ultrassonografia, os tumores malignos de tecidos moles geralmente aparecem como
hipoecoicos e hipervasculares e podem ter contornos bem definidos. Componentes cisticos,
areas de necrose e calcificacfes distroficas também podem ser observados. A vascularizagdo
do tumor esta correlacionada com o grau de neoangiogénese [23].

Diversos autores sugeriram que o uso do Doppler colorido e do Doppler de amplitude
(power Doppler) podem ser Uteis para diferenciar tumores benignos de malignos. A auséncia
de fluxo é observada apenas em lesdes benignas, e o valor preditivo negativo é alto. A presenca
de fluxo pode ser vista tanto em lesbes benignas quanto malignas [24-27].

O indice de resisténcia (IR) no ultrassom Doppler é um parametro utilizado para avaliar
a resisténcia vascular dentro de tumores. O indice de resisténcia (IR) é calculado pela seguinte
férmula: a diferenca entre a velocidade sistélica e a velocidade diastdlica dividida pela
velocidade sistélica [28].

De forma geral, o indice de resisténcia no ultrassom Doppler pode oferecer informacdes
relevantes na diferenciacdo entre tumores benignos e malignos de diversas regides do corpo
humano, com valores de corte variando conforme o tipo e a localizagdo do tumor [28-30].
Contudo, a relagdo deste indice especificamente com os carcinomas basocelulares ainda ndo
esta estabelecida.

No Doppler colorido, a presenca ou auséncia de fluxo, o nimero de vasos no
tumor, a orientacdo e o curso dos vasos na lesdo (regulares ou irregulares, lineares ou tortuosos)
e a presenca ou auséncia de mudanca subita no didmetro do vaso podem ser usados como
critérios. Segundo Belli et al. [27], 0 aumento da vascularizagcdo (trés ou mais vasos), a

distribuicéo irregular dos vasos tumorais, a tortuosidade, a presenca de fluxo pontilhado e a
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mudanca subita no didmetro do vaso séo indicativos de malignidade para tumores de partes
moles. O diagnostico de tumor maligno de tecido mole é feito quando pelo menos dois desses
achados estdo presentes. Usando esses critérios, o Doppler colorido apresentou 85% de
sensibilidade, 88% de especificidade, 91% de valor preditivo negativo, 80% de valor preditivo
positivo e 87% de acuracia na distin¢do de tumores malignos de tumores benignos de tecidos
moles [27].

Os ajustes técnicos do Doppler sdo relevantes para a detec¢do adequada de pequenos
vasos sanguineos e para a padronizacéo e reprodutibilidade dos achados, qualidades desejadas
no estudo ultrassonografico. Algumas sociedades médicas, como a European League Against
Rheumatism (EULAR), padronizam a interpretacdo dos achados do Doppler em graduagoes
especificas. O sistema de classificacao de sinovite por ultrassonografia EULAR-OMERACT ¢é
um exemplo de método padronizado para avaliar sinovite em pacientes com artrite reumatoide
(AR) usando ultrassom. Neste sistema, sdo utilizados como critérios de graduacao do Doppler
0 numero de vasos (até 3 vasos é considerado sinovite grau 1) e a area sinovial ocupada por
vasos (<50% da area corresponde ao grau 2 e >50% ao grau 3) [31].

De acordo com Terslev et al. [32], a frequéncia do sinal Doppler é crucial para otimizar
a deteccdo do fluxo sanguineo. A frequéncia de repeticdo de pulso (PRF) deve ser ajustada para
detectar pequenos vasos com fluxos de baixa velocidade, correspondendo a ajustes de PRF
entre 0,5 e 1,0 kHz [32,33].

A padronizacao dos parametros do Doppler, tanto na aquisicdo quanto na interpretacao
das imagens, é relevante para a reprodutibilidade do método cientifico nos diversos exames de
ultrassonografia e pode reduzir a frequéncia de erros de diagndstico, inclusive na avaliacdo dos
tumores cutaneos.

Como demonstrado nos artigos citados acima, o padrdo de vasculariza¢do do CBC ao
Doppler foi discrepante entre as publicacdes, ou seja, hdo estad bem estabelecido qual o aspecto
tipico de vascularizacdo desta lesdo, fato que pode levar a erros de interpretacdo e de
diagnostico [7,17].

Os resultados discordantes podem estar relacionados a falta de uma técnica padrédo para
a realizacdo destes exames, sem consenso nos ajustes detalhados da ferramenta Doppler entre
0s artigos, como a frequéncia de repeticdo de pulso, filtro e ganho [17].

Ao realizar o estudo ultrassonografico com Doppler do carcinoma basocelular faz-se
necessario um padrdo bem estabelecido de ajuste dos parametros no aparelho, para que 0s

resultados sejam reprodutiveis.
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Estabelecer especificamente as caracteristicas da vascularizagdo do CBC em um exame
padronizado de ultrassonografia de alta frequéncia com Doppler poderd proporcionar aos
ultrassonografistas mais uma evidéncia para interpretar corretamente se a lesdo é compativel
ou ndo com o diagnostico de CBC.

Avaliar a correlacdo entre vascularizacdo ao Doppler e o subtipo histopatoldgico do
CBC poderad fornecer dados adicionais para a estratificacdo de risco, para a escolha da

modalidade de tratamento e para determinar o intervalo de acompanhamento dos pacientes.



18

10BJETIVOS

1.1 Objetivos Gerais

Avaliar os padrdes de vascularizagdo do carcinoma basocelular na ultrassonografia de
alta frequéncia com Doppler.

1.2 Objetivos especificos

a) Auvaliar a correlagdo entre a vascularizacdo e os subtipos histopatolégicos do
CBC.

b) Avaliar se ha correlacdo entre os subtipos histopatolégicos com as
caracteristicas dos tumores na escala de cinza, como o nimero de pontos

hiperecogénicos, o didmetro e a espessura do tumor na ultrassonografia.
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2 METODOLOGIA

2.1 Estudo

Trata-se de um estudo observacional analitico transversal, composto por pacientes que
realizaram ultrassonografia de alta frequéncia com Doppler, no Instituto de Dermatologia
Professor Rubem David Azulay (IDPRDA), com a suspeita clinica de CBC. O projeto foi
aprovado pelo comité de ética em pesquisa do Hospital Universitario Pedro Ernesto/UERJ.

2.1.1 Coleta de dados

Foi realizada a busca no banco de dados do setor de ultrassonografia do IDPRDA de

pacientes com suspeita clinica de CBC, na qual foram encontrados 64 exames realizados de
2021 a 2024. Foram excluidos pacientes que realizaram ultrassonografia com suspeita de CBC,
mas ndo tiveram confirmacdo histopatologica. Ao final, foram incluidos 51 tumores de 46
pacientes, com diagndstico histopatolégico confirmado de CBC pelo laboratério de patologia
do Instituto Professor Rubem David Azulay (IDPRDA) da Santa Casa do Rio de Janeiro.

2.1.1 Critérios de inclusio

a) Pacientes acima de 18 anos
b) Pacientes com diagnostico histopatologico de carcinoma basocelular;
c) Pacientes que realizaram a cirurgia e 0 exame ultrassonografico na mesma

instituicao.

2.1.2 Critérios de exclusdo

a) Pacientes sem confirmagcdo histopatologica de CBC;
b) Pacientes cujos exames ultrassonograficos ou histopatoldgicos ndo estavam

completos ou disponiveis;
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2.2 Descricéo do tumor

2.2.1 Histopatologia

Os laudos anatomopatol6gicos foram divididos em dois grupos:
a) Grupo 1: CBC de baixo grau (superficial e sélido);
b) Grupo 2: CBC de alto grau (esclerodermiforme, infiltrativo, metatipico e

micronodular).

2.2.2 Ultrassonografia de alta frequéncia com Doppler

Os tumores foram analisados em relacdo aos seguintes aspectos ultrassonograficos:

a) Caracteristicas de vascularizagdo (ausente, presente em menos de 50% da
area ou em mais de 50% da area). A andlise da area foi feita pela observacao
visual das imagens adquiridas;

b) Numero de vasos intratumorais no Doppler de amplitude (<3 ou >3);

¢) Indice de resisténcia;

d) Pico de velocidade sistolica;

e) Maior diametro lateral do tumor na escala de cinza;

f) Espessura m&xima do tumor na escala de cinza;

g) NUmero de pontos ecogénicos intratumorais (<7 ou >7).

2.3 Configuracdes do equipamento de ultrassonografia

Todos os pacientes foram examinados equipamento de ultrassonografia LOGIQ
E7 (GE Healthcare), com a utilizagao de transdutor de alta frequéncia, maxima de 22 MHz. O
exame ultrassonografico incluiu avaliagao na escala de cinza, com associagcao do Doppler
colorido, Doppler de amplitude e Doppler espectral para avaliagio da vasculariza¢ao de
permeio e circunjacente a lesdo. As configuracbes da méaquina de ultrassom foram
padronizadas:

a) Frequéncia na escala de cinza: 22 MHz;

b) Harménica (CHI) ligada;

c) Doppler colorido e de amplitude: frequéncia de 14,3 MHz;

d) Filtro de parede: 97 a 137;

e) Frequéncia de repeticéo de pulso (PRF): 0,7;

f) Ganho do Doppler: 20 a 30 (0 maximo possivel sem artefatos);
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g) Doppler espectral: volume de amostra minimo para pequenos vasos.

2.4 Analise estatistica

2.4.1 Testes estatisticos utilizados

a) Analise de normalidade das variaveis quantitativas: teste de Kolmogorov-
Smirnov;
b) Comparacéo de proporc¢des independentes: teste do Qui-Quadrado;

c) Comparacdo de medianas independentes: teste de Mann-Whitney;

2.4.2 VVaridveis analisadas

2.4.2.1 Variaveis qualitativas
a) Presenca ou auséncia de pontos ecogénicos <7 ou >7
b) Area de vascularizagio tumoral <50% ou >50%
c) Numero de vasos intratumorais <3 ou >3;
2.4.2.2 Variaveis quantitativas
a) Indice de resisténcia
b) Pico de velocidade sistolica
c) Didmetro dos tumores.

d) Espessura dos tumores.

2.4.3 Estatisticas descritivas

As estatisticas descritivas incluiram:

a) Média, mediana, desvio padrdo, coeficiente de variacdo, quartis, intervalos de
confianca e valores minimos e maximos para variaveis quantitativas;

b) Valores absolutos e percentuais para variaveis qualitativas, apresentados em

tabelas de dupla entrada.

2.4.4 Indicadores adicionais

Indicadores como risco relativo, acuracia, sensibilidade, especificidade, valor

preditivo positivo e negativo foram calculados.
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3 RESULTADOS

Foram avaliados 51 tumores de 46 pacientes, sendo 27 pessoas do género feminino e 23
pessoas do género masculino com diagnostico histopatologico confirmado de CBC pelo
laboratério de patologia do Instituto Azulay da Santa Casa do Rio de Janeiro, que realizaram
cirurgia e ultrassonografia prévias na mesma instituicdo. A analise estatistica indica

homogeneidade na distribuicéo de género entre os grupos, com um p-valor de 0,552 (tabela 1).

Tabela 1: Distribui¢do do Género

N % P-
valor

ni 0
Feminino 27  52,9% 0,552

Masculino 24 47,1%
Fonte: O autor, 2024.

Foram analisados os dados de idade dos participantes, com média de 70,6 anos, mediana
de 70 anos e desvio padrdo de 11,4. O coeficiente de variacdo foi de 16%, indicando baixa
variabilidade nos dados. Os valores minimo e maximo observados foram de 43 e 89 anos,
respectivamente (Tabela 2).

Tabela 2 —Descritiva Completa da Idade

Idade

Média 70,6
Mediana 70
Desvio

Padrdo 114
CVv 16%
Q1 64
Q3 79
Min 43
Max 89
N 50
IC 3,2

Fonte: O autor, 2024.

Os subtipos histopatoldgicos dos 51 tumores avaliados foram classificados conforme
suas caracteristicas. A analise revelou predominancia do subtipo sélido (nodular), seguido dos
subtipos infiltrativo, metatipico, esclerodermiforme, superficial e micronodular.

Entre os 51 tumores avaliados na amostra, 9 apresentaram padrdo misto, ou seja, mais

de um subtipo histopatoldgico coexistente, representando 17,6% do total. Este achado ressalta
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a relevancia dos padrdes mistos no carcinoma basocelular (CBC) e evidencia a diversidade
histoldgica dessas lesdes.

Como o objetivo principal do estudo foi avaliar a acuracia da ultrassonografia de alta
frequéncia (USAF) com Doppler em predizer se o tumor é de alto ou baixo grau, e nédo
identificar o exato subtipo histopatol6gico, nos casos de tumores com padrdo misto, considerou-
se 0 subtipo de maior grau de agressividade. Por exemplo, em um tumor com os subtipos s6lido
e metatipico, este foi classificado como de alto grau devido a presenca do subtipo metatipico.

A frequéncia quantitativa e percentual de cada subtipo histopatoldgico esta apresentada

na Tabela 3.

Tabela 3: Frequéncia Quantitativa e Percentual de Cada Subtipo hitopatol6gico
Subtipo Frequéncia Porcentagem (%)
Sélido 25 48,1
Infiltrativo 11 21,2
Metatipico 5 9,6
Esclerodermiforme 5 9,6
Superficial 4 7,7
Micronodular 2 3,8

Fonte: O autor, 2024.

Os subtipos histopatolégicos foram agrupados em dois grupos, de acordo com o grau
histoldgico: baixo grau (Grupo 1) e alto grau (Grupo 2). A distribuicdo quantitativa e percentual
entre os grupos demonstrou leve predominancia de tumores de baixo grau, como indicado na
Tabela 4.

Tabela 4: Frequéncia Quantitativa e Percentual por Grupos de Grau Histopatoldgico

Grupo Frequéncia Porcentagem (%)
Grupo 1 (baixo grau) 28 54,9
Grupo 2 (alto grau) 23 45,1

Fonte: O autor, 2024.

As figuras a seguir demonstram a correlacdo entre a ultrassonografia de alta frequéncia
com Doppler e os subtipos histopatol6gicos. No Grupo 1, de baixo grau, sdo demonstrados 0s
subtipos soélido e superficial (figuras 1 e 2). No Grupo 2, de alto grau, sdo demonstrados 0s
subtipos micronodular, infiltrativo, esclerodermiforme e metatipico (figuras 3 a 6). Por fim,

demonstra-se um tumor misto que apresentou um subtipo de alto grau (figura 7).
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A. Exame realizado com transdutor linear multifrequencial de alta resolucdo (frequéncia
maxima de 22 MHz). Lesdo cutanea nodular sélida, hipoecoica, medindo 7,3 mm, com
profundidade maxima de 2 mm. Apresenta margem profunda na transi¢cdo dermo-hipodérmica.
Né&o apresenta pontos hiperecogénicos de permeio. B. Ao estudo com Power Doppler observa-
se a presenca de vascularizacdo <50% da éarea lesional (padrdo 1) e apenas um vaso
intralesional. C. O resultado histopatoldgico foi CBC sdlido (baixo grau). As células
neoplasicas estdo dispostas em um grande macico com borda expansiva. Observa-se ainda
pigmentacdo melénica focal e fenda de retragéo.

Fonte: O autor, 2024.
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A. Exame realizado com transdutor linear multifrequencial de alta resolucdo (frequéncia
maxima de 22 MHz). Lesdo cutanea nodular sélida, hipoecoica. Apresenta margem profunda
regular na derme papilar. Apresenta <7 pontos hiperecogénicos de permeio. B. Ao estudo com
Power Doppler observa-se a presenca de vascularizacdo <50% da area lesional e trés vasos
intratumorais. C. Imagem anatomopatoldgica, carcinoma basocelular de tipo superficial. Os
brotos neoplésicos estdo conectados a epiderme, formando palicada periférica e fenda de
clivagem epitélio-estromal.

Fonte: O autor, 2024.
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Figura 3: carcinoma basocelular do tipo micronodular (alto grau)
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A. Exame realizado com transdutor linear multifrequencial de alta resolucdo (frequéncia
méaxima de 22 MHz). Lesdo cutanea nodular sélida, hipoecoica. Apresenta margem profunda
irregular na hipoderme. Apresenta >7 pontos hiperecogénicos de permeio. B. Ao estudo com
Power Doppler observa-se a presencga de vascularizagdo >50% da area lesional (padréo 2) e
mais de trés vasos intratumorais. C. Imagem anatomopatol6gica, demonstrando carcinoma
basocelular de subtipo micronodular. Os brotos neoplasicos sdo de tamanho pequeno e se
estendem & profundidade sem franca desmoplasia.

Fonte: O autor, 2024.
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A. Exame realizado com transdutor linear multifrequencial de alta resolucdo (frequéncia
méaxima de 22 MHz). Lesdo cutanea nodular sélida, hipoecoica. Apresenta margem profunda
irregular na transicdo dermo-hipodérmica. Apresenta >7 pontos hiperecogénicos de permeio.
B. Ao estudo com Power Doppler observa-se a presenca de vascularizacdo >50% da area
lesional (padrdo 2) e mais de trés vasos intratumorais. C. Imagem anatomopatoldgica de
carcinoma basocelular de subtipo infiltrativo, ulcerado. Os brotos neoplasicos sdo as vezes
alongados, exibindo pontas, formando angulos agudos, com rela¢do a um estroma fibrocelular.
Fonte: O autor, 2024.
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A. Exame realizado com transdutor linear multifrequencial de alta resolucdo (frequéncia
méaxima de 22 MHz). Lesao cutanea nodular sélida, hipoecoica, medindo 15,3 x 14,4 mm, com
profundidade maxima de 3,6 mm. Apresenta margem profunda mal definida na transicéo
dermo-hipodérmica. Apresenta >7 pontos hiperecogénicos de permeio. B. Ao estudo com
Power Doppler observa-se a presenca de vascularizacdo >50% da area lesional e mais de trés
vasos intratumorais. C. O resultado histopatoldgico foi CBC esclerodermiforme (alto grau). A
neoplasia se apresenta na forma de cordfes neoplésicos discretos em meio a um estroma
desmoplasico denso.

Fonte: O autor, 2024.
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Figura 6: carcinoma basocelular do tipo metatipico ou basoescamoso
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A. Foto clinica. B. Exame realizado com transdutores lineares multifrequenciais de alta
resolucédo (frequéncia méaxima de 22 MHz). Lesédo cutanea solida, hipoecoica, medindo 39,4 x
25,3 mm, com profundidade maxima de 3,3 mm. Apresenta margem profunda mal definida no
plano justaperiosteal. Apresenta >7 pontos hiperecogénicos de permeio. C. Ao estudo com
Power Doppler com transdutor de 12 MHz o tumor parece hipovascular, pela menor
sensibilidade do Doppler na baixa frequéncia (falso negativo). D. transdutor de 22MHz,
observa-se ao estudo com Power Doppler a presenca de vascularizagdo >50% da area lesional
e mais de trés vasos intratumorais. E. O resultado histopatolégico foi CBC metatipico (alto
grau). A neoplasia apresenta transi¢do abrupta entre 0 componente basaloide, a esquerda, € o
componente escamoide, a direita.

Fonte: O autor, 2024.
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Figura 7: Carcinoma basocelular misto: nodular, adenoide e micronodular.
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A. Foto clinica. Tumoracdo ulcerada em dorso nasal. B. Dermatoscopia. Area eritematosa
central com multiplas erosdes e vasos lineares curtos. C e D. Ultrassonografia em escala de
cinza mostrando lesdo hipoecoica dermoepidérmica, com margem profunda no plano
subcutaneo. Observe area anecoica na borda esquerda, compativel com degeneracdo adenoide
cistica (cabeca de seta amarela) e concentracdo de mais de sete focos hiperecoicos na margem
direita (cabeca de seta vermelha), local mais indicado para bidpsia, maior suspeita de subtipo
de alto grau. E e F. Doppler mostrando vasos internos de padrao arterial > 3 vasos, porém <50
% da area tumoral. O resultado histopatolégico demonstrou um tumor de padrdo misto, com 0s
subtipos nodular, adenoide cistico e micronodular, este Gltimo caracterizando como alto grau.
Fonte: O autor, 2024.

As comparagfes entre 0s grupos para as variaveis quantitativas revelaram diferencas
estatisticamente significativas nas variaveis da escala de cinza, como o diametro (p=0,004) e a

espessura tumoral (p=0,009), enquanto a idade e as variaveis quantitativas do Doppler, como



31

indice de resisténcia, pico de velocidade sistolica, ndo apresentaram significancia estatistica

(Tabela 5).
Tabela5—- Comparativo dos Grupos para os Fatores Quantitativos
- . Desvio P-
Media Mediana Padrio Q1 Q3 IQR N IC valor
OO 919 830 504 635 1113 478 28 187
Diametro Grupo 0,004
zp 1538 1440 822 1090 18,65 7,75 23 3,36
Grupo 341 260 166 1,95 393 1,98 28 0,62
1
Espessura GIUDO 0,009
2p 517 4,50 330 310 665 355 23 135
. Grupo 5605 064 0090 054 069 015 28 0,033
Indice de 1 0.294
Resistencia Grgpo 0656 066 0069 062 070 008 23 0028
Pico de GruPo 790 617 544 500 949 449 28 2,01
. 1
velocidade Grupo 0,581
sistlica zp 862 7,75 564 605 865 260 23 231
Gripo 69,7 68,0 11,1 61,8 783 165 28 41
Idade Grupo 0,637
2p 718 725 120 655 80,8 153 22 50

Fonte: O autor, 2024.

O numero de vasos intratumorais, categorizado em <3 ou >3, avaliado nas imagens com

Doppler de amplitude (power Doppler), foi o Unico fator qualitativo que apresentou diferenca

estatisticamente significativa. A anélise indicou um p-valor de 0,007 (Tabela 6). Houve

impossibilidade de avaliacdo do Risco Relativo (RR) para 0 numero de vasos intratumorais,

uma vez que o grupo de alto risco ndo teve nenhum caso com menos do que 3 vasos

intratumorais. O numero de pontos ecogénicos > 7 mostrou uma tendéncia de associacdo com

tumores de alto grau, com um risco relativo (RR) elevado, sugerindo relevancia clinica. A area

de Doppler > 50% sugere uma tendéncia de associacdo com tumores de alto grau, mas nao foi

estatisticamente significativa.
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Tabela 6 — Relagé@o dos Grupos para Distribuicdo dos Fatores Qualitativos

Grupo 2 Grupo 1 P-

N % N % valor RR
, >50% 17 77,3% 15 51,7% 2,02
Doppler (area) <50% 5 227% 14 483% 2992 (0,97-4,22)
Num. Vasos >3 22 100% 21 72,4% 0.007 X
Intratumorais <3 0 0% 8 27,6% ’
Al >17 14 63,6% 11 37,9% 1,82
Pontos Ecogénicos <7 8 364% 18 62.1% 0,069 (0,95-3.47)
Sexo Feminino 14 63,6% 13 44,8% 0.183 1,56
Masculino 8 36,4% 16 55,2% ’ (0,81-2,98)

x: impossibilidade de avaliacdo do Risco Relativo (RR) neste parametro.
Fonte: O autor, 2024.

A Tabela 7 sintetiza as estatisticas de acuracia, sensibilidade, especificidade, valor
preditivo positivo e negativo para cada fator analisado, com destaque para o desempenho do
nimero de vasos intratumorais <3 ou >3, que apresentou sensibilidade de 100% e valor

preditivo negativo (VPN) também de 100%.

Tabela 7 — Estatisticas de Acuracia, Sensibilidade, Especificidade e valor preditivo

Fator Dfsrflégﬁo Acuracia Sensibilidade Especificidade VP+ VP -

Doppler (4rea) Gl 39,2% 51,7% 22, 7% 46,9% 26,3%

PP G2 60,8% 77.3% 48,3% 53,1% 73,7%

Num. Vasos Intratumorais Gl 41,2% 72,4% 0,0% 48,8%  0,0%
' G2 58,8% 100% 27,6% 51,2% 100%
Pontos ECoaénicos Gl 37,3% 37,9% 36,4% 44,0% 30,8%

g G2 62,7% 63,6% 62,1% 56,0% 69,2%

Fonte: O autor, 2024.

A Tabela 8 apresenta as estatisticas de acuracia, sensibilidade, especificidade e valor
preditivo dos cinco fatores combinados, nas quais consideramos como resultado positivo
quando ha a quantidade especificada de pardmetros positivos. Assim, define-se o tumor como
pertencente ao grupo 2 (G2), de alto grau, quando os parametros forem: Doppler com area igual
ou superior a 50%, presenca de sete ou mais pontos ecogénicos, nimero de vasos intratumorais
superior a trés, diametro igual ou superior a 12,29 mm e espessura igual ou superior a 4,14 mm.
O uso de mais parametros (a combinagdo de multiplos fatores) melhora a confiabilidade do

método, pois reduz a possibilidade de falsos positivos e aumenta a acuracia geral.
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Tabela 8 — Estatisticas de Acuracia, Sensibilidade, Especificidade e VP dos fatores combinados

Grupo 2

Grupo 1

P-

o RR Acurécia  Sensibilidade  Especificidade VP+  VP-
N % % valor
L Aread 1 Sim 22 100% 23 79,3%

Areade o parametro . o 0023 -x-  549% 100% 20,7% 48,9%  100%
vascularizagio Positivo Ndo O 0% 6 20,7%
\Zlég‘;”;ego de 2 Sim 21 955% 17 58,6% 7.18

= A - 0, 0, 0, 0, 0,

3. Dimatro > Ps(r)iri?ie\:/t(rjcsjs Nio 1 45% 12 a14% 0003 %,2177) 64,7% 95,5% 41,4% 55,3%  92,3%
izégggra - 3 Sim 16 72,7% 15 51,7% 1,72

: - A - 0, 0, 0, 0, 0,
4 14mm Ps(r)iri?ie\:/t(rjcsjs Nio 6 27.3% 14 agaw 0128 (9?2?66) 58,8% 72,7% 48,3% 51,6% 70,0%
gésg()gr:?csos 4 Sim 13 591% 3 10:3% 3,16
=7 Parametros . o s000 26 89795 <0001 (L72-  765% 59,1% 89,7% 81,3% 74,3%
- Positivos 70 7 5,80)

Fonte: O autor, 2024.
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4 DISCUSSAO

Os achados do presente estudo revelaram uma predominancia do subtipo sélido

(nodular) entre os 51 tumores avaliados, representando 48,1% dos casos, seguido pelos subtipos
infiltrativo (21,2%), metatipico (9,6%), esclerodermiforme (9,6%), superficial (7,7%) e
micronodular (3,8%). Esses resultados corroboram com a literatura, que descreve o subtipo
nodular como o mais frequente em estudos de carcinoma basocelular (CBC), variando de 53,9%
a 78,7% dos casos [34-36].
Entre os tumores avaliados, 9 apresentaram padrdo misto, caracterizando coexisténcia de
diferentes subtipos histopatoldgicos, o que representa 17,6% do total. Este achado ressalta a
relevancia dos padrdes mistos no CBC, embora a frequéncia encontrada seja inferior a descrita
por Kauvar et al. [34], que relataram padrfes mistos em 38,6% das lesBes, sendo o padréo
nodular-micronodular o mais frequente. Essa diferenca pode ser atribuida as variagcBes no
tamanho da amostra, metodologia e critérios de classificacdo histopatoldgica entre os estudos.
A relevancia clinica dos padres mistos também é destacada em estudos como o de Moon et al.
[38], que apontam para a possibilidade de subtipos inicialmente classificados como néo
agressivos serem reclassificados como agressivos durante a cirurgia micrografica de Mohs. No
presente estudo, nos casos de tumores mistos, foi atribuido o grau mais alto ao subtipo de maior
agressividade. Essa abordagem é fundamental para o manejo clinico, uma vez que subtipos
como o micronodular, infiltrativo, esclerodermiforme e metatipico estdo associados a maior
risco de recidiva e comportamento agressivo [37,38].

Os resultados deste estudo apontam para o papel relevante da ultrassonografia de alta

frequéncia com Doppler na avaliagdo do carcinoma basocelular (CBC), especialmente na
distingdo entre tumores de baixo e alto risco. A sensibilidade elevada para tumores de alto risco
ao analisar o numero de vasos intratumorais (>3) demonstra a capacidade do Doppler em
identificar padrdes associados a maior agressividade tumoral.
Os parametros ultrassonograficos, como diametro e espessura tumoral, mostraram-se maiores
em tumores de alto risco, com significancia estatistica. Esses achados concordam com a
literatura, que destaca que tumores mais profundos ou volumosos tendem a apresentar maior
agressividade e recorréncia [39]. Em contrapartida, os parametros espectrais (indice de
resisténcia e pico de velocidade sistolica) ndo apresentaram diferencas significativas entre 0s
grupos, sugerindo que sua aplicabilidade isolada na estratificago de risco é limitada.

Os resultados do presente estudo demonstraram que a presenca de sete ou mais pontos

ecogénicos foi observada em 63,6% dos tumores classificados como de alto grau (grupo 2),
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enquanto no grupo de baixo grau (grupo 1), esse critério foi atingido em apenas 37,9% das
lesbes. Embora o p-valor obtido (0,069) ndo tenha atingido significancia estatistica, o risco
relativo (RR) de 1,82 (IC 95%: 0,95-3,47) sugere uma possivel relevancia clinica para a
diferenciacéo entre os grupos. Comparativamente, no estudo de Wortsman et al. [7], o ponto de
corte de sete ou mais pontos hiperecogénicos apresentou uma sensibilidade de 79% e
especificidade de 53% para predizer subtipos de carcinoma basocelular de alto risco de
recorréncia [7]. A sensibilidade observada no estudo de Wortsman et al. € maior do que a
tendéncia de associacao identificada no presente estudo. Os achados de ambos os estudos
destacam o potencial clinico dos pontos ecogénicos como marcador ultrassonografico para a
avaliacdo de lesGes de maior gravidade. Entretanto, é importante ressaltar que a auséncia de
significancia estatistica nos resultados atuais limita a generalizacdo de seu uso isolado para a
diferenciacédo entre tumores de alto e baixo grau [7].

O uso integrado de diferentes parametros ultrassonograficos reduz a possibilidade de
falsos positivos e aumenta a acuracia diagnostica. Define-se o tumor como de alto grau quando
os parametros forem: Doppler presente em area igual ou superior a 50% do tumor, presenca de
sete ou mais pontos ecogénicos, nimero de vasos intratumorais superior a trés, diametro igual
ou superior a 12,29 mm e espessura igual ou superior a 4,14 mm. A combinacdo de quatro
fatores positivos apresentou uma acurécia elevada (76,5%) e excelente especificidade (89,7%)
para diferenciar tumores de alto grau de baixo grau. Embora a sensibilidade seja moderada
(59,1%), o alto valor preditivo positivo (81,3%) reforca a utilidade dessa abordagem para
identificar tumores de alto grau. Esses resultados demonstram que a presenca de maltiplos
fatores aumenta significativamente a confiabilidade na diferenciacéo entre os dois grupos.

Comparando com a literatura, as diretrizes da American Academy of Dermatology
destacam que tumores com diametro igual ou superior a 2 cm e profundidade de invasao além
da derme reticular ou gordura subcutanea séo critérios essenciais para classificacdo como alto
risco. Além disso, a invasdo de estruturas profundas, como cartilagem, 0sso ou tecido
subjacente, € um forte indicativo de comportamento agressivo [39]. Portanto, para uma
estratificagdo de risco completa e precisa, € fundamental considerar, além dessas medidas, as
caracteristicas da margem tumoral mais profunda. Por exemplo, um tumor com 3,0 mm de
espessura, que apresenta alta vascularizacéo e cuja margem invade estruturas criticas, como a
cartilagem nasal, deve ser classificado como de alto risco, mesmo que a espessura isoladamente
seja inferior a 4,14 mm. Este fator ressalta a importancia da integracdo de dados
ultrassonograficos com informagfes anatdmicas da margem tumoral e da vascularizagdo ao

Doppler, permitindo uma avaliacdo mais abrangente do comportamento bioldgico do tumor.
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CONCLUSAO

Os achados deste estudo destacam o papel relevante da ultrassonografia de alta
frequéncia com Doppler na avaliacdo do carcinoma basocelular (CBC), especialmente na
distingdo entre tumores de baixo e alto grau. Pardmetros ultrassonograficos como numero de
vasos intratumorais, didmetro e espessura tumoral demonstraram-se associados a tumores de
maior risco, corroborando a literatura que relaciona caracteristicas volumétricas e invasivas
com maior agressividade tumoral. Embora os pontos ecogénicos tenham mostrado relevancia
clinica, sua aplicabilidade isolada e limitada, reforcando a necessidade de uma abordagem
integrada.

A combinacdo de multiplos parametros ultrassonograficos, como Doppler presente em
area igual ou superior a 50% do tumor, presenca de sete ou mais pontos ecogénicos, didmetro
igual ou superior a 12,29 mm, espessura igual ou superior a 4,14 mm e, principalmente, o
namero de vasos intratumorais superior a trés, demonstrou uma acurécia elevada e excelente
especificidade na diferenciacdo entre tumores de alto e baixo grau. Essa abordagem integrada
aumenta a confiabilidade diagndstica.

Os resultados destacam a ultrassonografia de alta frequéncia com Doppler como uma
ferramenta complementar relevante na avaliacdo do carcinoma basocelular, contribuindo para

uma abordagem mais precisa e eficaz na estratificacdo de risco e no planejamento terapéutico.
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Characterization of the Vascularization Pattern of Basal Cell Carcinoma Subtypes:
Correlation Between High-Frequency Doppler Ultrasound (22 MHz) and
Histopathology
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Abstract

Basal cell carcinoma (BCC) is the most common malignant neoplasm globally, representing
75-90% of non-melanoma skin cancers. Despite its relatively low metastatic potential, BCC
can cause significant morbidity due to local invasion. This study aims to evaluate the
vascularization patterns of BCC subtypes using high-frequency Doppler ultrasound (22 MHz)
and correlate these findings with histopathological subtypes.

We conducted a retrospective, cross-sectional analysis of 51 tumors from 46 patients with
histopathologically confirmed BCC. Ultrasonographic evaluation included grayscale imaging
and Doppler techniques to assess vascularization, tumor size, and echogenic features.
Parameters such as intratumoral vessel count, resistance index, tumor diameter, thickness, and
echogenic points were analyzed and correlated with histological subtypes (low- vs. high-grade).
Key findings reveal that high-grade BCC subtypes exhibit increased tumor diameter, thickness,
and vascularization (>3 intratumoral vessels and >50% Doppler area). The presence of >7
echogenic points showed a potential association with high-grade subtypes but did not achieve
statistical significance. Combined ultrasonographic parameters demonstrated enhanced
diagnostic accuracy in differentiating between high- and low-grade tumors.

This study underscores the value of high-frequency Doppler ultrasound in stratifying BCC risk,
guiding therapeutic decisions, and improving clinical management. Further research to
standardize ultrasound settings and validate these findings is recommended.
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