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RESUMO

Obijetivo: O seguinte estudo visa analisar 0 mecanismo de acdo, eficécia, seguranca e tendéncias
recentes no uso da terapia fotodindmica (TFD) como uma abordagem terapéutica no tratamento
do céncer de pele ndo-melanoma. Ademais, procura oferecer uma viséo abrangente ao estado atual
de conhecimento sobre o assunto, destacando seu uso e disponibilidade no cenario brasileiro.
Métodos: A pesquisa foi realizada a partir de uma revisdo de literatura com base de dados
publicados no Periddicos CAPES, Biblioteca Virtual de Saude (BVS) e UpToDate. Resultados: A
TFD é uma técnica ja consolidada globalmente e apresenta diversas vantagens no tratamento do
cancer de pele ndo melanoma, bem como nas ceratoses actinicas, mesmo em casos abrangentes. A
TFD é considerada um método ndo invasivo, rapido, seguro, com poucos efeitos colaterais,
proporcionando recuperacao rapida e sendo bem tolerada pelos pacientes. Apresenta um indice de
cura significativo e resultados estéticos excelentes, diferenciando-se dos outros tratamentos
frequentemente citados por suas desvantagens, como cicatrizes indesejaveis. Concluséo: E crucial
explorar ainda mais os beneficios da TFD, considerando sua aplicagdo em diferentes subtipos de
cancer de pele ndo melanoma e otimizando protocolos para ampliar sua aplicacdo clinica. Como
uma inovagdo promissora, a tecnologia apresenta perspectivas de contribuir para a melhoria da
qualidade de vida dos pacientes afetados por esse especifico tipo de cancer cutaneo.

Palavras-chave: Terapia Fotodindmica, Carcinoma Basocelular, Carcinoma de Células
Escamosas, Neoplasias Cutaneas, Dermatologia.

1 INTRODUCAO
Conforme o Observatorio Global do Céncer, o cancer de pele ndo melanoma (CPNM) tem

uma incidéncia anual de 5,8% da populagdo mundial e nos Gltimos anos tem-se observado um
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aumento da sua prevaléncia (entre 3% e 7%), estimando que esse crescimento prosseguird
futuramente. No Brasil, o cancer de pele ndo melanoma corresponde a cerca de 30% de todos os
tumores malignos registrados no pais, sendo os tipos mais comuns: o carcinoma basocelular (CBC)
e o carcinoma espinocelular (CEC) (BUSSOLOTTI, R., 2022; WELLS, G., 2022; FELIPPE, R.
M. S. et al., 2023).

O CBC caracteriza-se por uma leséo (ferida ou nodulo) e tem origem nos ceratindcitos
localizados préximos das células basais da epiderme, sendo a
neoplasia de maior ocorréncia no mundo. Ele esté relacionado a exposi¢édo prolongada aos raios
UV, tendo maior incidéncia em pessoas com tom de pele mais claro (fototipo | e Il de
Fitzpatrick), principalmente, nas areas mais expostas do corpo como: orelhas, pescogo, couro
cabeludo, ombros e dorso, apresentando evolucdo lentamente. O tipo mais encontrado é o CBC
nodulo-ulcerativo, que se traduz como uma papula vermelha, brilhosa, com uma crosta central,
que pode sangrar com facilidade. Histologicamente, podemos dividir os subtipos de crescimento
indolores em: superficiais e nodulares (BUSSOLOTTI, R., 2022; WELLS, G., 2022; FELIPPE, R.
M. S. et al., 2023).

O CBC superficial é caracterizado como uma placa bem circunscrita, descamativa e com
eritema, presente comumente no tronco. Os subtipos histoldgicos de crescimento agressivo
se dividem em quatro classificacdes: o morfeiforme, caracterizado como uma placa infiltrativa,
com margens mal definidas e superficie refulgente, encontrado em cabeca e pescoco; e o
infiltrativo, apresentando-se como uma placa mal delimitada, de consisténcia dura, plana ou
escavada, de coloracdo branca, amarela ou rosa palido, podendo haver crostas, erosées, ulceras ou
papulas. O CBC nodular, por sua vez, pode ser descrito como uma lesdo papulosa ou
nodular, refulgente,  de superficie lisa, que  apresenta telangiectasias arvoradas e
tropismo pelas regides de cabeca e pescoco (BUSSOLOTTI, R., 2022; WELLS, G., 2022;
FELIPPE, R. M. S. et al., 2023).

N&do obstante, o0 CEC pode surgir de cicatrizes antigas ou feridas crbénicas da pele,
principalmente aquelas lesionadas por queimaduras, tendo, portanto, origem na camada mais
externa da epiderme (Ulceras de Marjolin). Em geral, atinge areas do corpo expostas ao sol, como
rosto, orelhas, pescoco, labios e dorso das méos, podendo se desenvolver, também, nos 6rgaos
genitais e, as vezes, podem se iniciar em queratoses actinicas. Os fatores de risco podem ser
designados em ordem de relevancia, sendo 0s mais comuns a exposi¢ao cronica aos raios UV
(principalmente UV-B), desencadeando danos ao genoma, faixas etarias mais avangadas, com

idade média de acometimento aos 60 anos, tons mais claros de pele e diferentes graus de
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imunossupressao. Além disso, apresenta maior prevaléncia no sexo masculino, com proporc¢éo de
3:1. Os subtipos 16 e 18 do papilomavirus humano se correlacionam a manifestacdo do carcinoma
espinocelular cutaneo em regides periungueais e anogenitais (BUSSOLOTTI, R., 2022; WELLS,
G., 2022; FELIPPE, R. M. S. et al., 2023).

O CEC in situ (restrito ao local onde se originou), também conhecido como doenca de
Bowen, se caracteriza pelo aparecimento de uma area avermelhada coberta por crostas, com lesdes
bem definidas de bordas irregulares. Acomete em sua maioria pacientes idosos, que apresentam
lesbes multiplas. Pode ocorrer na pele das areas anal e genital, em razdo de infec¢des pelo virus
do papiloma humano (HPV). A doenca pode evoluir para um cancer invasivo, devendo ser tratada
rapidamente (BUSSOLOTTI, R., 2022; WELLS, G., 2022; FELIPPE, R. M. S. et al., 2023).

Nesse sentido, a terapia fotodinamica (TFD) é uma modalidade terapéutica que tem sido
amplamente empregada no tratamento de tumores malignos e, primordialmente, no cancer de pele
ndo melanoma, visto que ela apresenta vantagens em relacdo aos demais tratamentos, como, por
exemplo, uma abordagem minimamente invasiva, seletiva e passivel de repeticdo para o
tratamento e prevencao do cancer de pele. Também conhecida como PDT, do inglés Photodynamic
Therapy, é um tratamento constituido por duas etapas: inicialmente um medicamento, que atua
como fotossensibilizador, ¢ administrado ao paciente para atingir especificamente um tecido
doente de interesse, seguido de iluminacdo com luz visivel, para ativar o medicamento e destruir
o tecido alvo (MAYTIN, E., WARREN, C., 2022; TOREZAN, L. et al., 2009; CERRO P, et al.,
2022).

No caso do tratamento de cancer, um corante cumpre a funcdo do fotossensibilizador
administrado ao paciente, sendo capaz de sensibilizar células e/ou tecidos alvo para raios
luminosos para 0s quais, em geral, ndo sdo sensiveis. Posteriormente, € utilizado uma fibra dptica
para irradiar com luz, com comprimentos de onda especificos, na regido tumoral. O
fotossensibilizador aplicado naquela area ird absorver a energia da luz e transferi-la para moléculas
de oxigénio presentes no tecido, formando oxigénio singlet, toxico para a célula. Como o oxigénio
singlet tem um tempo de vida muito curto, ele reagird na propria regido do tumor, oxidando e
matando seletivamente as células tumorais (PEREIRA, R., 2022 & LIN, J.; WAN, M. T., 2014).

2 METODOS
A realizacdo desta revisdo se deu por meio de textos cientificos que abordassem a temética,

onde foram estabelecidos critérios para selecdo dos mesmos, com posterior processamento dos
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dados, por meio de uma revisao da literatura, analise do material encontrado para proporcionar a
sintese de conhecimento do que ja foi publicado e interpretacdo dos dados.

A coleta dos dados se deu de setembro a novembro de 2023. Os artigos foram pesquisados
nas seguintes bases de dados: Periddicos CAPES; Biblioteca Virtual de Satde (BVS); e UpToDate.
Os artigos foram encontrados a partir dos descritores da plataforma Descritores em Ciéncias da
Salde (DeCS): “Photodynamic therapy”, “Basal Cell”, “Squamous Cell”, “Skin Neoplasms” €
“Dermatology”. Como critérios de inclusdo foram considerados artigos revisados por pares,
escritos somente em inglés e publicados nos anos de 2018 a 2023. Como critérios de exclusdo
foram desconsiderados relatos de caso, revisbes de literatura, teses e monografias. Foram
encontrados 39 artigos.

O periodo de publicacdo dos artigos seriam inicialmente os publicados nos Gltimos cinco
anos, no entanto, apds uma busca inicial de obras, onde foi observada escassez de publicacbes do
tema e dados para coleta e construcao deste trabalho, optou-se por ampliar o periodo de publicacédo

para quinze anos. Foram encontrados 66 artigos, sendo destes, 13 utilizados na reviséo.

3 DISCUSSAO
3.1 A TERAPIA FOTODINAMICA

A base da técnica TFD consiste na aplicacdo de uma substancia conhecida como agente
fotossensibilizador, que pode ser aplicada por via sistémica, local ou tépica no local da lesdo, e
uma luz de comprimento de onda especifica para ativa-lo. A associacdo de um fotossensibilizador
com a luz proporciona uma fotorreacdo, que produz agentes citotdxicos gerados a partir da
presenca de oxigénio molecular, resultando na morte de células dessa parte do tecido bioldgico.
Importante enfatizar que ndo ocorrem reagdes fotodindmicas quando se administram agente
fotossensibilizador e luz, isoladamente (S. BAGNATO, V.; B. REQUENA, M., 2023).

3.1.1 Agentes fotossensibilizantes

A terapia fotodinamica (TFD) envolve a aplicacdo de uma substancia fotossensibilizante e
sua ativacgdo, junto a luz e oxigénio, gera a inducéo da citotoxicidade das células proliferativas.
Existem varios tipos de fotossensibilizadores disponiveis para esse tratamento, e trés vias
alternativas para tal: as intravenosas, topicas ou orais; todavia sdo utilizados, primordialmente,
duas drogas especificas para o tratamento do céncer ndo melanoma: o MAL (Metil
Aminolevulinato) e o0 ALA (Acido Amino Levulinico). A primeira etapa do processo ocorre apos

a aplicacdo topica do fotossensibilizador, que sera absorvido pelas células neoplasicas e
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convertidas em heme (porfirinas), moléculas de tetrapirrol produzidas nas mitocondrias das
células, para que, entdo, apds um “tempo de oclusdao”, o farmaco seja metabolizado e acumule
porfirinas nas células tumorais, antes da ativacdo luminosa (MAYTIN, E, WARREN, C, 2022;
AASI, S., 2022; ORENGO, L., 2022).

A segunda etapa do tratamento envolve a iluminacdo do fotossensibilizador com uma

quantidade prescrita de luz (fornecida por uma lampada de banda larga aprovada ou um laser) para
ativar a protoporfirina IX (PPIX), forma que absorve a luz com mais eficiéncia.

Porfirinas sdo compostos organicos conjugados (contendo mdultiplas ligagcdes duplas)
capazes de absorver comprimentos de onda de luz visiveis com muita eficiéncia e converter a
energia em reacdes quimicas. Todavia, 0 MAL (Metil Aminolevulinato) e o ALA (Acido Amino
Levulinico) sdo pro-farmacos que caracterizam a segunda etapa na via de sintese da porfirina,
entdo, eles agem na terapia fotodindmica, desconsiderando a primeira etapa de feedback
(inibitdria) na via de sintese do heme e permitindo que o PPIX se acumule em niveis elevados nos
tecidos-alvo. Posteriormente, sdo expostos a luz de comprimento de onda que coincidam com 0s
seus espectros de absorcdo (AASI, S., 2022; MAYTIN, E, WARREN, C, 2022).

Os fotossensibilizantes, sdo ativados ap6s captarem a irradiacdo, em processo denominado

fotoativacdo do PPIX e transferem energia diretamente para o oxigénio, formando o oxigénio
singleto, que gera espécies reativas de oxigénio, oxidando varios substratos e gerando radicais
livres nas células tratadas. Esse processo desencadeia falhas na integridade da membrana das
células tumorais, ocasionando alteracGes na permeabilidade e na funcdo de transporte entre o0s
meios intra e extracelulares dessas, somada a modificacdes nas membranas do nucleo,
mitocéndria, lisossomos e reticulo endoplasmatico, que culminam na inducao da morte das células
cancerigenas (ISSA, M., MANELA-AZULAY, M., 2010; MAYTIN, E, WARREN, C, 2022;
ORENGO, L., 2022).

3.1.2 Mecanismo de acdo

A destruicdo seletiva do tumor, sem danificacdo dos tecidos saudaveis circundantes, pode
ser alcangada com o uso da TFD, tratamento que atua induzindo a toxicidade das células
proliferativas por meio de uma fonte de luz. Para que isso ocorra, a técnica demanda trés
componentes essenciais: um fotossensibilizador, uma fonte de luz e oxigénio (TOREZAN, L. et
al., 2009; LIN, J.; WAN, M. T., 2014 & AGOSTINIS, P. et al., 2011).

No caso de cancer de pele ou lesbes de pele em geral, a TFD atua em duas etapas. Primeiro,

administra-se um agente fotossensibilizador nas lesdes, que se acumula nas células tumorais. Em
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geral, essa aplicacdo se da por meio de um creme contendo ALA ou um de seus derivados
(aminolevulinato de metila, M-ALA), que, ao entrar em contato com as lesdes, inicia um processo
de penetracdo nas células, produzindo a protoporfirina IX (PpIX), uma porfirina enddgena, a qual
é de fato o agente fotossensibilizador. Em seguida, é realizada a iluminacgdo da lesdo por meio de
uma fonte de luz de comprimento de onda especifico ao agente fotossensibilizador. Durante a
iluminacdo, as moléculas do PplX absorvem energia e vao para um estado energético mais alto,
denominado “estado excitado”, e, ao retornarem para o estado fundamental, transferem energia
para outras moléculas, principalmente o oxigénio molecular (oxigénio singlet, Oy),
desencadeando a apoptose celular (TOREZAN, L. et al., 2009; LIN, J.; WAN, M. T., 2014,
AGOSTINIS, P. etal., 2011 & S. BAGNATO, V.; B. REQUENA, M., 2023).

O !0, atua nas células tumorais destruindo a integridade da membrana, o que altera a
permeabilidade e as fungbes de transporte nos ambientes intra e extracelulares, especialmente nas
membranas do ndcleo, mitocdndrias, lisossomos e reticulo endoplasmatico. A perda da integridade
celular provoca a liberacdo de fatores inflamatdrios e a ativacdo da cascata do complemento,
culminando na morte celular. A fototoxicidade mitocondrial destaca-se como a principal causa de
morte celular induzida pela TFD (TOREZAN, L. et al., 2009).

Em geral, a morte celular induzida pela TFD ¢é altamente dependente do tipo e da dose de
fotossensibilizador utilizado. Estes incluem o tempo desde a administracdo até a exposic¢éo a luz,
a quantidade e taxa de dose de luz e a concentracdo de oxigénio intratumoral. A seletividade
terapéutica é determinada por vérios fatores, incluindo a absorcdo do fotossensibilizador nas
células/tecidos-alvo, o metabolismo para a forma ativa e a penetracdo da fonte de luz.
Considerando essas variaveis, a resposta clinica varia de paciente para paciente e pode ser dificil
de prever (AGOSTINIS, P. etal., 2011 & LIN, J.; WAN, M. T., 2014).

3.1.3 Fontes de luz

A variedade de fontes de luz no TFD é praticamente ilimitada, abrangendo fontes de luz de
onda continua de amplo espectro (com luz azul, vermelha e verde), fontes policromaticas
incoerentes (como lampadas de descarga de gas, diodos emissores de luz), bem como fontes
monocromaticas coerentes (incluindo luz intensa pulsada [IPL], lasers de potassio-titanio-fosfato
[KTP], lasers de corante pulsado e lasers infravermelhos). Além disso, foram realizados estudos
sobre a aplicacdo da tecnologia fotopneumatica e luz natural. A acdo destes aparelhos depende
fundamentalmente do espectro de emissao, irradiancia, distribuicdo espacial da luz e poténcia do
aparelho (LIN, J.; WAN, M. T., 2014 & AGOSTINIS, P. et al., 2011).
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Para gerar efeito terapéutico, a saida espectral da fonte de luz deve corresponder aos picos
de excitacéo do fotossensibilizador. A PpIX (formada a partir da metabolizacdo de ALA) tem dois
picos importantes, 404-420 nm nas regides de comprimento de onda azul e 635 nm nas regides de
comprimento de onda vermelho, do espectro visivel. A profundidade da penetracdo da luz na pele
depende do comprimento de onda, aumentando a medida que eles ficam mais longos. Nesse
sentido, a luz azul penetra menos eficientemente através do tecido, sendo eficaz para o tratamento
de ceratoses actinicas finas, enquanto as radiacdes vermelha e infravermelha penetram mais
profundamente, sendo mais eficazes para o tratamento de lesdes mais espessas e mais profundas
(LIN, J.; WAN, M. T., 2014 & AGOSTINIS, P. et al., 2011).

E importante enfatizar que nenhuma fonte de luz é adequada para todas as indicacdes de
TFD. A escolha da fonte de luz é determinada pela absorcdo do agente fotossensibilizador
(excitagdo da fluorescéncia e espectro de agédo), pela doenca (localizagdo, tamanho da lesdo,
acessibilidade e propriedades do tecido), custo e tamanho. A eficacia da tecnologia TFD depende
da dose, método de administracao (Unica ou fracionada) e tempo de exposicédo a fonte de luz; além,
claro, da taxa de fluéncia (LIN, J.; WAN, M. T., 2014 & AGOSTINIS, P. et al., 2011).

3.2 APLICACOES ONCOLOGICAS DA TFD NA DERMATOLOGIA

O uso clinico da TFD na oncologia iniciou no final da década de 1970 com um estudo dos
efeitos da luz do derivado da hematoporfirina (HPD) em cinco pacientes com cancer de bexiga. A
descoberta da técnica culminou, em 1978, na primeira grande série de pacientes tratados com
sucesso, apresentando respostas completas ou parciais em 111 das 113 les6es malignas. Portanto,
desde este trabalho inicial, foram realizados mais de 200 ensaios clinicos de TFD. Atualmente,
uma revisdo sistematica em dermatologia mostrou que a TFD é considerada uma op¢éo razoavel
para o tratamento de lesfes cutdneas malignas e pré-malignas ndo melanoma (AGOSTINIS, P. et
al., 2011).

No ultimo cenario, a TFD esta atualmente aprovada nos Estados Unidos (EUA), Canada e
Unido Europeia (UE) para o tratamento da ceratose actinica e na UE e Canada para o tratamento
do carcinoma basocelular (CBC). No entanto, a TFD tambeém demonstrou-se eficaz no tratamento
do carcinoma espinocelular localizado (CEC)/doenca de Bowen e tem sido utilizada com algum
sucesso na doenga de Paget AGOSTINIS, P. et al., 2011).
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3.2.1 TFD nas ceratoses actinicas

As ceratoses actinicas sdo lesdes asperas e escamosas que, geralmente, surgem em areas
cronicamente expostas a radiacao ultravioleta (UV), podendo progredir para CEC. No tratamento
da ceratose actinica, o padrdo na TFD é o uso de ALA com luz azul. Isso envolve a aplicacdo do
ALA por uma hora, seguida por incubacgéo sob oclusao antes da exposi¢do a luz azul (10 J/cm?).
Embora existam varios protocolos, incluindo o uso de luz vermelha, estudos controlados e
randomizados indicaram que a eliminagdo completa das ceratoses actinicas ocorreu oito semanas
apos o tratamento com incubacdo de 4 horas do adesivo autoadesivo de ALA (86% das lesdes de
ceratose actinica) e terapia com luz vermelha (LIN, J.; WAN, M. T., 2014).

Os protocolos recomendam sessdes a cada 1 a 2 semanas de ALA-TFD excitada por luz
vermelha convencional para a ceratose actinica. O procedimento inclui: limpeza da lesdo (1);
aplicacéo de formulagdo contendo ALA a 10-20% na superficie da lesdo e em sua area ao redor,
dentro de 1 cm, com protecdo da lesdo da luz por 1 a 6 horas por meio de oclusdo (2); apos a
remocdo do ALA da superficie da lesdo, recomenda-se a irradiagdo com luz vermelha, com
densidade de energia de 100 a 150 J/cm? e densidade de poténcia de 50-120 mW/cm? (3). O nimero
de sessdes pode ser ajustado conforme a resposta ao tratamento (S. BAGNATO, V.; B.
REQUENA, M., 2023).

3.2.2 TFD nos carcinomas basocelulares

A Terapia Fotodinadmica com &cido delta-aminolevulinico (ALA-TFD) € aplicada para o
tratamento clinico de CBC superficial e nodular com profundidade inferior a 2 mm, demonstrando
eficacia de cura e excelente resultado cosmético. Para o0 CBC superficial, o pré-tratamento segue
o mesmo protocolo utilizado para a ceratose actinica (Figura 1). Recomenda-se avaliar a
profundidade do CBC nodular, que deve ser inferior a 2 mm, antes de realizar a ALA-TFD (S.
BAGNATO, V.; B. REQUENA, M., 2023).
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Figura 1. a) TFD de CBC no labio superior esquerdo, sem curetagem; b) Imagem da fluorescéncia apds 3 horas das

aplicacbes do creme.

Fonte: S. BAGNATO, V.; B. REQUENA, M., 2023.

No procedimento de ALA-TFD para o CBC nodular, é essencial utilizar lamina ou cureta
cirurgica, ou laser de CO., para remover o tumor superior (Figura 2). Em seguida, aplica-se a
solucdo de ALA de 10 a 20% na lesdo e na area circundante, até 1 cm, protegendo-a da luz por 1
a 6 horas. Posteriormente, retira-se 0 excesso de ALA da superficie da lesdo e procede-se a
irradiacdo com luz vermelha, com densidade de energia de 100 a 200 J/cm? e densidade de poténcia
de 50 a 150 mW/cmz2. O tratamento é realizado uma vez a cada 1 a 3 semanas, sendo indicado
escolher outra abordagem se ndo houver melhora em 3 semanas. Em casos de evolugéo positiva
na cura das lesdes, uma nova sessdo de TFD pode ser considerada, com no maximo 6 sessdes (S.
BAGNATO, V.; B. REQUENA, M., 2023).

Figura 2. a) CBC ponta nasal; apds a curetagem da leséo foi realizada a cauterizagdo com bisturi elétrico; b) Imagem
da fluorescéncia apds 3 horas da aplicacdo do creme, onde o uso da técnica de cauterizagcdo com bisturi elétrico
diminuiu o acumulo de PplX.

Fonte: S. BAGNATO, V.; B. REQUENA, M., 2023.
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3.2.3 TFD nos carcinomas espinocelulares (doenca de Bowen)

O manejo do CEC é categorizado pelo potencial metastatico, ou seja, CEC cutaneo de baixo
risco ou CEC cuténeo de alto risco (agressivo), sendo a excisdo cirirgica o padrdo-ouro para este
altimo. A TFD néo é recomendada para o tratamento do CEC invasivo, sendo utilizada apenas em
CEC in situ (Doenca de Bowen), principalmente na presenca de multiplas leses, em areas onde
multiplas cirurgias resultariam em morbidade (como nas extremidades inferiores), ou quando
lesbes sdo conhecidas por serem ndo invasivas (Figura 3). Ademais, estudos recentes orientam que
a luz vermelha é mais indicada para o tratamento e afirmam que o MAL-TFD alcanca melhor
penetracdo e se demonstrou mais eficaz que o ALA-TFD. A TFD néo pode ser recomenda para
CEC invasivo devido ao seu alto potencial metastatico e as taxas de eficacia reduzidas (LIN, J.;
WAN, M. T., 2014).

Figura 3. A. Doenca de Bowen

pré-tratamento; B. Tratamento apos seis meses de MAL-TFD.

Fonte;: TOREZAN, L. et al., 2009.

3.3 0 USO DA TECNOLOGIA NO BRASIL
3.3.1 Protocolo clinico e resultado da TFD no pais

Em 2012 foi criado o projeto Terapia Fotodinamica Brasil (TFB), que contou com o
financiamento do Banco Nacional de Desenvolvimento Econémico e Social (BNDES) e do
programa de subvenc¢do da Financiadora de Estudos e Projetos (FINEP). A ideia do projeto foi
legitimar a TFD no Brasil, possibilitando uma forma alternativa de tratamento de cancer de pele
ndo melanoma. Dessa forma, pacientes que antes aguardavam meses para pequenos procedimentos

cirargicos poderiam ser mais rapidamente atendidos, reduzindo as filas e priorizando-as para casos
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mais graves. O projeto ajudou a disponibilizar, ainda, tratamento para locais mais distantes,
possibilitando o tratamento a pacientes de zonas rurais (S. BAGNATO, V.; B. REQUENA, M.,
2023).

Durante o projeto, os pacientes elegiveis foram homens e mulheres acima de 18 anos com
lesBes especificas de cancer de pele ndo melanoma, do tipo CBC superficial, com, no maximo, 2
cm de extensdo, ou nodular, de at¢ 2 mm de infiltracdo. Cada equipe formada recebeu um
equipamento e medicagBes nacionais necessarias para o tratamento das lesdes, acompanhados de
treinamento especifico da equipe, com parte teérica e pratica (Figura 4). Assim, foram treinados
72 centros em todo o territdrio nacional e 12 centros internacionais. Sobre as taxas de respostas,
conforme Bagnato e Requena (2023), os resultados foram amplamente positivos, atingindo 78%
de eficacia, apos 30 dias de tratamento (S. BAGNATO, V.; B. REQUENA, M., 2023).

Figura 4. Protocolo resumido do Programa TFD Brasil. Sempre deve ser realizada a curetagem prévia, repetindo os
mesmos passos apés uma semana para a segunda sessao.

Selecdo da lesao: CBC Aplicagdo do ALA Oclusdo da lesdo por 3
superficial ou nodular sobre a lesdo horas: plastico filme + papel
aluminio + curativo

Verificagao do consumo da Aplicagdo da Luz - 125 mW/cm? por Verificagdo da producao de
PplX pos iluminacgdo. 20 minutos, totalizando 150 J/cm? PpIX por fluorescéncia

Fonte: S. BAGNATO, V.; B. REQUENA, M., 2023.

3.3.2 A disponibilidade no Sistema Unico de Salde

Em julho de 2023, a Comisséo Nacional de Incorporagdo de Tecnologias (CONITEC)
recomendou a incorporacio da TFD no Sistema Unico de Satde (SUS). O aparelho faz parte do
projeto TFB, de 2012, e foi projetado pelo Instituto de Fisica de Sdo Carlos da Universidade de
S@o Paulo (USP), considerado unico no mundo com duplo sistema na mesma plataforma,
permitindo o diagnoéstico e tratamento do cancer de pele ndo melanoma, sendo capaz de avaliar e
tratar a doenga no mesmo dia, evitando mutilagbes e procedimentos dolorosos (Figura 5). A

decisdo da incorporacdo da tecnologia no pais depende, agora, do secretario de Ciéncia,
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Tecnologia, Inovacdo e Complexo da Saude do Ministério da Saude (SECTICS/MS), sendo
publicada, posteriormente, no Diario Oficial da Unido (DOU) (BRASIL, 2023).

Figura 5. Equipamento utilizado na terapia fotodinamica, desenvolvido pelos cientistas do IFSC-USP e fabricado pela
empresa MM Optics, em Sao Carlos, Sdo Paulo

Fonte: FAPESP, 2023.

Ressalta-se que a disponibilidade da TFD no SUS pode variar conforme diferentes fatores,
incluindo politicas de saude, infraestrutura local e a aplicacdo especifica do TFD para diferentes
condi¢des médicas (S. BAGNATO, V.; B. REQUENA, M., 2023).

3.3.3 TFD segundo a técnica do INCA

A TFD foi introduzida na Sessdo de Dermatologia do Instituto Nacional de Cancer José
de Alencar Gomes da Silva (INCA) em 2012 e, desde entdo, centenas de pacientes vém sendo
tratados. No instituto, a TFD é utilizada somente no tratamento do cancer de pele. As principais
indicacBes sdo a ceratose actinica e os canceres de pele ndo melanoma de baixo risco, como o
carcinoma basocelular superficial e o carcinoma escamoso in situ (doenca de Bowen). No entanto,
a técnica também pode ser utilizada no tratamento do campo de cancerizagdo e do carcinoma
basocelular nodular (S. BAGNATO, V.; B. REQUENA, M., 2023).

O manejo dos casos encaminhados consiste em documentacdo fotografica (clinica e
dermatoscopia) e biopsia da lesdo para diagndstico histopatoldgico. No INCA, todos os pacientes
sdo submetidos a duas sessoes de TFD separadas por sete dias de intervalo. Desta forma, observa-
se melhores resultados e menores indices de recidiva. Didaticamente, o procedimento pode ser
dividido em trés etapas: preparo da lesdo, técnica de aplicagcdo do MAL e exposicéo a luz vermelha
(S. BAGNATO, V.; B. REQUENA, M., 2023).
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4 CONSIDERACOES FINAIS

Dessa forma, a medida que a pesquisa continua a avancar, € imperativo ainda mais 0s
beneficios da Terapia Fotodinamica, considerando sua aplicacdo em diferentes subtipos de cancer
de pele ndo-melanoma e otimizando protocolos para ampliar seu alcance clinico. Com a
perspectiva de contribuir para a melhoria da qualidade de vida dos pacientes, a Terapia
Fotodindmica se destaca como uma inovacdo promissora no tratamento desse tipo especifico de
cancer cutaneo.

A ocorréncia de cancer de pele ndo melanoma apresenta indices elevados tanto no Brasil
quanto no restante do mundo, demonstrando um aumento continuo. Confirmada a natureza
maligna da lesdo, a abordagem médica mais comum € a intervencdo cirargica. Em determinadas
situacdes, a cirurgia plastica pode ser necessaria para reconstrucdo e reparo, dependendo da
localizacdo e extensdo. Em casos especificos, a quimioterapia ou a radioterapia também podem
ser recomendadas. Embora existam solucdes, a falta de infraestrutura adequada e de médicos
especializados distribuidos pelo pais compromete a resposta a essa demanda significativamente.
A falta simultanea desses fatores em varias regides geograficas resulta na negligéncia do cancer
de pele, tornando-se um problema de saltde publica relevante.

Diante desse cenério, a adocdo de abordagens inovadoras surge como uma alternativa para
superar as barreiras que dificultam o enfrentamento ao cancer de pele no contexto brasileiro. A
terapia fotodindmica (TFD) é uma técnica ja consolidada globalmente e apresenta diversas
vantagens no tratamento do cancer de pele ndo melanoma, bem como nas ceratoses actinicas,
mesmo em casos abrangentes. A simplicidade da técnica, associada a facilidade de treinamento de
profissionais e a possibilidade de realizacdo em ambulatorios, faz da TFD uma opcdo terapéutica
excelente.

Segundo a andlise de estudos, a TFD é considerada um método ndo invasivo, rapido,
seguro, com poucos efeitos colaterais, proporcionando recuperacao rapida e sendo bem tolerada
pelos pacientes. Apresenta um indice de cura significativo e resultados estéticos excelentes,
diferenciando-se dos outros tratamentos frequentemente citados por suas desvantagens, como
cicatrizes indesejaveis. A TFD destaca-se como a terapia mais adequada para diversos pacientes e
hospitais.

Diante desse contexto, a medida que a pesquisa progride, é crucial explorar ainda mais 0s
beneficios da Terapia Fotodinamica, considerando sua aplicacdo em diferentes subtipos de cancer

de pele ndo melanoma e otimizando protocolos para ampliar sua aplicacdo clinica. Como uma
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inovacdo promissora, a Terapia Fotodinamica apresenta perspectivas de contribuir para a melhoria

da qualidade de vida dos pacientes afetados por esse especifico tipo de cancer cutaneo.
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