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  A	
  cirurgia	
  conInua	
  a	
  ser	
  o	
  tratamento	
  de	
  primeira	
  escolha	
  do	
  cancro	
  cutâneo	
  não-­‐
melanoma;	
   em	
   casos	
   seleccionados,	
   as	
   terapêuIcas	
   não	
   cirúrgicas	
   podem	
   ser	
  
opção	
  

  A	
   terapêuIca	
   fotodinâmica	
   (TFD)	
   é	
   uma	
   técnica	
   não	
   invasiva	
   aprovada	
   para	
   o	
  
tratamento	
  da	
  doença	
  de	
  Bowen	
  (DB)	
  e	
  do	
  carcinoma	
  basocelular	
   (CBC),	
  referida	
  
como	
  muito	
  eficaz	
  na	
  literatura	
  

  Os	
  estudos	
  a	
  longo	
  prazo	
  da	
  TFD	
  são	
  escassos	
  

Objec7vo:	
  Determinar	
  a	
  eficácia	
  a	
  longo	
  prazo	
  da	
  TFD	
  com	
  me7laminolevulinato	
  
(MAL)	
  no	
  tratamento	
  da	
  DB	
  e	
  do	
  CBC	
  pela	
  análise	
  de	
  recidiva	
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  Amostra:	
  doentes	
  com	
  diagnósIco	
  de	
  DB	
  ou	
  CBC	
  tratado	
  com	
  TFD-­‐MAL	
  no	
  período	
  
de	
  2004	
  a	
  2008	
  no	
  Serviço	
  de	
  Dermatologia	
  do	
  IPO	
  de	
  Lisboa	
  

  Tratamento	
  protocolado:	
  

  Preparação	
  da	
  lesão	
  e	
  aplicação	
  de	
  MAL	
  160	
  mg/g	
  creme;	
  oclusão	
  durante	
  3h	
  

  Irradiação	
  com	
  luz	
  vermelha	
  (630	
  nm),	
  37-­‐40	
  J/cm2	
  durante	
  8’20’’	
  

  Duas	
   sessões	
   intervaladas	
   de	
   uma	
   semana;	
   novo	
   ciclo	
   aos	
   3	
   meses	
   se	
  
persistência	
  de	
  tumor	
  

  Avaliação	
  do	
  doente	
  1,	
  3	
  e	
  6	
  meses	
  após	
  TFD	
  	
  6/6	
  meses	
  

  Estudo	
  de	
  coorte	
  retrospec7vo:	
  

  Análise	
  descriIva	
  dos	
  dados	
  pelo	
  teste	
  do	
  chi-­‐quadrado	
  

  Análise	
  de	
  sobrevivência	
  pelos	
  métodos	
  de	
  Kaplan-­‐Meier	
  e	
  regressão	
  de	
  Cox	
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Tabela	
  I.	
  Caracterização	
  dos	
  doentes	
  e	
  tumores	
  cutâneos	
  

Doentes	
  

	
  	
  	
  Sexo,	
  masculino:feminino	
   35:43	
  

	
  	
  	
  Idade,	
  anos,	
  mediana	
  (P25;P75)	
   71	
  (30;92)	
  

DiagnósIco	
  (%)	
  

	
  	
  	
  DB	
   31(39,7)	
  

	
  	
  	
  CBC	
  superficial	
  (CBCs)	
   45	
  (57,7)	
  

	
  	
  	
  CBC	
  nodular	
  (CBCn)	
   2	
  (2,6)	
  

Biopsia	
  (%)	
  

	
  	
  	
  Sim	
   53	
  (67,9)	
  

Localização	
  (%)	
  

	
  	
  	
  Face	
   23	
  (29,5)	
  

	
  	
  	
  Couro	
  cabeludo	
   3	
  (3,8)	
  

	
  	
  	
  Tronco	
   29	
  (37,2)	
  

	
  	
  	
  Membros	
   23	
  (29,5)	
  

Outras	
  lesões	
  (pré-­‐)malignas	
  (%)	
   48	
  (61,5)	
  

Área	
  tumoral	
  cm2,	
  mediana	
  (P25;P75)	
   5	
  (0,25;100)	
  

Follow-­‐up,	
  meses,	
  mediana	
  (P25;P75)	
   43,5	
  (0;100)	
  

68	
  doentes	
  

78	
  tumores	
  tratados	
  

-­‐	
  1	
  doente	
  sem	
  follow-­‐up	
  
-­‐	
  em	
  6	
  realizaram-­‐se	
  2	
  ciclos	
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n	
  =	
  77*	
  

Gráfico	
  1.	
  Resposta	
  primária	
  global	
  e	
  recidiva	
  após	
  remissão	
  completa	
  com	
  TFD.	
  

*	
  1	
  CBC	
  excluído:	
  sem	
  follow-­‐up	
  

RC	
  
59	
  (76,6%)	
  

RP	
  
12	
  (15,6%)	
  

6	
  (7,8%)	
  
SR	
  

n	
  =	
  59	
  

Recidiva	
  
25	
  (42,4%)	
  

CBCs	
  
11/33	
  (33,3%)	
  

DB	
  
14/26	
  (53,8%)	
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Idade	
  DiagnósIco	
  

25%	
  
CBCs	
  

45,2%	
  
DB	
  

8	
  (47%)	
  	
  
≤	
  57	
  A	
  

17	
  (27,9%)	
  	
  
>	
  57	
  A	
  

p	
  =	
  0,0036	
   p	
  =	
  0,039	
  

n	
  =	
  77*	
  

25	
  (32,5%)	
  

Gráfico	
  2.	
  Taxas	
  de	
  recidiva	
  total,	
  por	
  diagnós7co	
  e	
  idade	
  (cut-­‐off	
  57	
  anos)	
  

DiagnósIco	
   e	
   idade	
   são	
   factores	
   independentes	
   de	
   prognósIco:	
   recidiva	
   significaIvamente	
  
maior	
  na	
  DB	
  (p=0,0036)	
  	
  ou	
  se	
  idade	
  <58	
  anos	
  (p=0,039).	
  	
  

*	
  1	
  CBC	
  excluído:	
  sem	
  follow-­‐up	
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6M	
   12M	
   24M	
   36M	
   48M	
   60M	
  

DB	
   7,4%	
   27,9%	
   43%	
   48,2%	
   54%	
   72,4%	
  

CBCs	
   5%	
   23,4%	
   26,5%	
   30%	
   30%	
   30%	
  

Gráfico	
  3.	
  Tempo	
  es7mado	
  para	
  a	
  recidiva	
  (sobrevida)	
  por	
  diagnós7co	
  (A)	
  

A	
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Gráfico	
  4.	
  Tempo	
  es7mado	
  para	
  a	
  recidiva	
  (sobrevida)	
  por	
  diagnós7co	
  (A)	
  e	
  idade	
  (B)	
  

O	
  risco	
  de	
  recidiva	
  (HR)	
  foi	
  2,4	
  vezes	
  superior	
  nos	
  doentes	
  com	
  DB	
  face	
  àqueles	
  com	
  CBCs	
  (95%	
  IC:
1.1-­‐5.3;	
  p=0,033)	
  e	
  2,8	
  vezes	
  maior	
  em	
  doentes	
  com	
  menos	
  de	
  58	
  anos	
  (95%	
  IC:1.2-­‐6.5;	
  p=0,02).	
  	
  

A	
   B	
  

72,4%	
  vs	
  30%	
  
aos	
  5	
  anos	
  

66,7%	
  vs	
  40,4%	
  
aos	
  5	
  anos	
  



1.   Recidiva	
  na	
  DB	
  >	
  CBCs	
  
  Comportamento	
  biológico	
  tumoral	
  CEC≠CBC:	
  carcinogénese	
  de	
  campo	
  no	
  CEC	
  

2.   Recidiva	
  a	
  longo	
  prazo	
  na	
  DB	
  e	
  CBCs	
  
  DB:	
  7,4%	
  6	
  meses,	
  27,9%	
  12	
  meses,	
  43%	
  24	
  meses,	
  72,4%	
  60	
  meses	
  

–  Estudos	
  de	
  eficácia	
  a	
  longo	
  prazo	
  para	
  a	
  DB	
  são	
  escassos:	
  	
  
  20%	
   recidiva	
   aos	
   12	
  meses(1),	
   13,6%	
   aos	
   12	
  meses(2),	
   46,4%	
   aos	
   24	
  
meses(3);	
  resposta	
  completa	
  e	
  manIda	
  aos	
  16	
  meses	
  em	
  76%(4)	
  

  CBCs:	
  5%	
  6	
  meses,	
  23,4%	
  12	
  meses,	
  26,5%	
  24	
  meses,	
  30%	
  60	
  meses	
  

–  Meta-­‐análise	
  recente	
  para	
  o	
  CBCs(5)	
  -­‐	
  escassos	
  estudos	
  para	
  TFD-­‐MAL:	
  

  Apenas	
  1	
  estudo	
  a	
  5	
  anos:	
  22%	
  recidiva(6)	
  
  Recidiva	
  9%	
  aos	
  12	
  meses(7),	
  13%	
  aos	
  12	
  meses(8)	
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3.   Recidiva	
  maior	
  em	
  doentes	
  com	
  ≤	
  57	
  anos	
  

  Comportamento	
  biológico	
  de	
  vários	
  tumores	
  varia	
  com	
  a	
  idade	
  

  Alguns	
  manifestam	
  maior	
  agressividade	
  no	
  jovem;	
  o	
  mesmo	
  para	
  o	
  CCNM?	
  

  Maior	
  espessura	
  da	
  pele	
  no	
  jovem	
  

  Nesta	
  população: 	
  	
  

–  Doentes	
  seguidos	
  no	
  IPO:	
  contexto	
  clínico	
  
–  Provável	
  dano	
  acunico	
  precoce	
  
–  Com	
  história	
  ou	
  concomitância	
  de	
  outras	
  lesões	
  malignas	
  e	
  pré-­‐malignas	
  

–  Tumores	
   de	
   dimensão	
   considerável,	
   algumas	
   lesões	
   de	
   limite	
   mal	
  
definido	
  /	
  carcinogénese	
  de	
  campo	
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  Limitações:	
  

  DiagnósIco	
  histopatológico	
  efectuado	
  em	
  68%	
  das	
  lesões	
  primárias	
  e	
  64%	
  das	
  
recidivas	
  

  Biopsia	
  por	
  punção:	
  histopatologia	
  vs	
  cicatriz	
  
  Não	
   é	
   obrigatória	
   a	
   sua	
   realização	
   prévia	
   à	
   TFD	
   salvo	
   em	
   tumores	
  
recorrentes,	
  ulcerados,	
  pigmentados	
  e	
  em	
  doentes	
  imunodeprimidos(9)	
  

  Tempo	
  de	
  seguimento	
  variável	
  entre	
  os	
  doentes	
  

  2º	
  ciclo	
  aos	
  3	
  meses	
  na	
  RP	
  potencia	
  o	
  nº	
  de	
  respostas	
  à	
  TFD	
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  Considerar	
  biopsar	
  antes	
  da	
  TFD	
  

  Biopsar	
  sempre	
  a	
  recidiva	
  

  Definir	
  tempos	
  de	
  follow-­‐up	
  



Conclusão:	
  

Neste	
  estudo:	
  

  A	
  eficácia	
   a	
   longo	
  prazo	
  da	
   TFD	
  no	
   tratamento	
  da	
  doença	
  de	
  Bowen	
  é	
  
baixa	
  

  A	
   TFD	
   pode	
   não	
   ser	
   a	
   melhor	
   opção	
   para	
   o	
   tratamento	
   do	
   cancro	
  
cutâneo	
  não-­‐melanoma	
  em	
  doentes	
  mais	
  jovens	
  	
  

  O	
  risco	
  de	
  recidiva	
  deve	
  ser	
  balanceado	
  com	
  o	
  resultado	
  cosmé7co	
  e	
  a	
  
escolha	
  terapêu7ca	
  deve	
  ser	
  ponderada	
  caso	
  a	
  caso	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  ...	
  Recidiva	
  de	
  cancro	
  cutâneo	
  não-­‐melanoma	
  após	
  terapêu7ca	
  fotodinâmica	
  num	
  Serviço	
  de	
  Dermatologia	
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