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RESUMO

O céancer de pele ndo melanoma € o tipo de neoplasia cutanea mais frequente no
mundo, apresentando elevada incidéncia e impacto significativo nos sistemas de
saude, o que torna essencial a avaliacdo das diferentes abordagens terapéuticas
disponiveis. Nesta perspectiva, o presente estudo tem como objetivo analisar, por
meio de uma revisdo sistemédtica, as vantagens e desvantagens dos tratamentos
cirdrgicos e nao cirargicos no cancer de pele ndo melanoma. Trata-se de uma revisao
sistematica da literatura, realizada conforme as recomendacdes PRISMA, cujas
buscas foram realizadas nas bases de dados MEDLINE/PUBMED, LILACS e SciELO.
As buscas nas bases de dados identificaram 883 artigos, dos quais 17 foram
selecionados para compor a revisdo. As amostras variaram de 10 a 4.768 pacientes,
com predominancia de carcinoma basocelular, bem como de carcinoma espinocelular.
As intervengdes incluiram abordagens cirargicas e ndo cirargicas. De modo geral, 0s
tratamentos cirlrgicos apresentaram maiores taxas de cura e menor recorréncia,
consolidando-se como padrdo-ouro, embora estejam associados a maior
invasividade. Em contrapartida, as terapias ndo cirdrgicas mostraram-se menos
invasivas e com melhor perfil estético, porém, em alguns casos, com menor eficacia
e maior risco de recidiva. Conclui-se que a escolha terapéutica deve ser
individualizada, considerando as caracteristicas clinicas e tumorais, a fim de equilibrar
a eficacia oncoldgica com os desfechos estéticos e funcionais.

Palavras-chave: Cancer de pele ndo melanoma; Carcinoma basocelular; Carcinoma
espinocelular; Terapéutica.



ABSTRACT

Non-melanoma skin cancer is the most common type of cutaneous neoplasm
worldwide, presenting high incidence and significant impact on healthcare systems,
which makes it essential to evaluate different therapeutic approaches. In this context,
the present study aims to analyze, through a systematic review, the advantages and
disadvantages of surgical and non- surgical treatments for non-melanoma skin cancer.
This is a systematic literature review conducted in accordance with PRISMA
guidelines, with searches performed in the MEDLINE/PubMed, LILACS, and SciELO
databases. The database search identified 883 articles, of which 17 were selected to
comprise the review. Sample sizes ranged from 10 to 4,768 patients, with
predominance of basal cell carcinoma, in addition to squamous cell carcinoma. The
interventions included both surgical and non-surgical approaches. Overall, surgical
treatments showed higher cure rates and lower recurrence, establishing them as the
gold standard, although they are associated with greater invasiveness. In contrast,
non-surgical therapies proved to be less invasive and demonstrated better cosmetic
outcomes, but in some cases showed lower efficacy and a higher risk of recurrence. It
Is concluded that treatment choice should be individualized, considering clinical and
tumor characteristics, so as to balance oncological efficacy with aesthetic and
functional outcomes.

Keywords: Non-melanoma skin cancer; Basal cell carcinoma; Squamous cell
carcinoma; Therapeutics.
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1 INTRODUCAO

O cancer de pele ndo melanoma (CPNM) é definido como um conjunto de
neoplasias malignas originadas das células da epiderme, sendo representado
principalmente pelo carcinoma basocelular (CBC) e pelo carcinoma espinocelular
(CEC), que apresentam diferentes comportamentos biolégicos e potenciais de
agressividade (INCA, 2022). Trata-se da neoplasia mais frequente no Brasil e no
mundo, acometendo predominantemente a populacédo idosa e correspondendo a
cerca de 30% de todos os tumores malignos diagnosticados no pais (SBCO, 2023).

Apesar da elevada incidéncia, o CPNM apresenta altas taxas de cura quando
diagnosticado precocemente. No Brasil, estimam-se aproximadamente 83.770 novos
casos em homens e 93.160 em mulheres, configurando-se como um importante
problema de saude publica (Pagung et al., 2023). Nesse contexto, destaca-se a
importancia do diagnostico precoce, realizado por meio da avaliacéo clinica associada
ao exame histopatoldgico, bem como do inicio oportuno do tratamento, visando a
regressao tumoral e a cura do paciente (Moloney et al., 2025).

Os principais fatores de risco para o desenvolvimento do CPNM incluem a
exposicao a radiacao ultravioleta (UV), especialmente por meio do bronzeamento
artificial, além de caracteristicas fenotipicas como pele, olhos e cabelos claros,
tendéncia a queimaduras solares, idade avangada, atividades ocupacionais ao ar livre
e historico familiar (INCA, 2022). Adicionalmente, fatores como etilismo, tabagismo,
imunossupressao cronica, xeroderma pigmentoso, exposicdo ao arsénio e
procedimentos dermatoldgicos também estdo associados ao aumento do risco (SBD,
2021).

Quanto a classificacdo, o CBC é um tumor epitelial de crescimento lento,
originado de células semelhantes as basais da epiderme, com comportamento
predominantemente localmente invasivo e baixo potencial metastatico. Em
contrapartida, o CEC deriva de queratindcitos transformados e apresenta maior risco
de metastase. Embora distintos, ambos podem causar deformidades significativas e
impactar a qualidade de vida dos pacientes (Gruber et al., 2023).

O diagnéstico do CPNM ¢ inicialmente clinico, baseado na inspecédo detalhada
da pele, sendo posteriormente confirmado por exame histopatoldgico obtido por meio
de bidpsia das lesbes suspeitas (SBD, 2021; Oliveira et al., 2021). Além disso,
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avancos tecnolégicos tém possibilitado o uso de métodos ndo invasivos, como
dermatoscopia, tomografia de coeréncia Optica, microscopia confocal in vivo e
ultrassonografia de alta frequéncia, que permitem avaliacdo em tempo real e
acompanhamento evolutivo das lesdes (Mendes et al., 2022).

O tratamento da neoplasia de pele ndo melanoma envolve adaptacdes ao perfil
clinico do paciente e a observacéao de fatores como: localizacao, tamanho e morfologia
da lesé@o. Radioterapia, crioterapia e uso de medicacéo topica sdo algumas medidas
que podem ser utilizadas, todavia a retirada cirirgica ainda € a abordagem mais
indicada e utilizada (Roel et al., 2020).

O manejo terapéutico do CBC superficial inclui curetagem, eletrocoagulacao,
cirurgia convencional, cirurgia micrografica de Mohs (CMM), radioterapia, terapia
fotodindmica e o0 uso de agentes tdpicos ou intralesionais. A decisao por qual método
escolher envolve o subtipo histopatoldgico, sendo necessario andlise do laudo para
definicdo (Faissal; Negretti, 2022).

A melhor forma de prevencao do cancer de pele € o uso de filtros solares com
protecdo UVB e UVA. A Sociedade Brasileira de Dermatologia (SDB) indica 0 uso
diario do protetor solar combinado a outras medidas: ndo se expor ao sol entre 10h e
16h, usar chapéus e roupas de protecdo (SDB, 2023; Magalhades et al., 2024). A
prevencado do cancer de pele deve pautar-se na educacdo da populacdo sobre os
riscos dessa patologia e a importancia da prevencao, sendo papel dos profissionais
de saude e estudantes auxiliar nesse processo (Parker, 2021; Zappelini, 2022).

A elevada incidéncia do CPNM, associada ao impacto funcional, estético e
psicossocial decorrente das lesfes, reforca sua relevancia como problema de saude
publica. Apesar dos avancos nos métodos diagndsticos e das diversas opcdes
terapéuticas disponiveis, ainda existem lacunas na literatura quanto a comparacao
sistematizada entre tratamentos cirirgicos e nao cirdrgicos, especialmente no que se
refere a eficacia, taxas de recorréncia e perfil de efeitos adversos. Além disso, a
variabilidade na escolha terapéutica, muitas vezes influenciada por caracteristicas
clinicas da leséo e condicfes individuais do paciente, evidencia a necessidade de
sintese critica das evidéncias cientificas. Nesse contexto, justifica-se a realizacdo
deste estudo, com o intuito de subsidiar a pratica clinica e contribuir para a tomada de

decisdo baseada em evidéncias no manejo do CPNM.
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Diante desse cenario, o presente estudo tem como objetivo analisar, por meio
de uma revisédo sistematica, as vantagens e desvantagens dos tratamentos cirdrgicos
e nao cirargicos no cancer de pele ndo melanoma. Especificamente, busca-se
comparar a eficacia das diferentes modalidades terapéuticas, avaliar as taxas de
recorréncia, identificar os principais efeitos adversos e sintetizar as evidéncias

cientificas disponiveis sobre as opc¢fes de tratamento.
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2 METODOLOGIA

2.1 Tipo de estudo

Trata-se de uma revisdo sistematica da literatura, conduzida de acordo com as
recomendacdes do Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses (PRISMA).

Além disso, adotou-se o referencial metodolégico proposto pelo Joanna Briggs
Institute (JBI), que compreende oito etapas, que englobam desde a formulagéo da
pergunta de pesquisa e o estabelecimento dos critérios de elegibilidade, passando
pela busca, selecdo e avaliacdo da qualidade metodolégica dos estudos, até a
extracdo, analise, sintese e a apresentacao e interpretacdo dos resultados obtidos
(Aromataris et al., 2020).

2.2 Estratégia de busca e coleta de dados

A elaboracao da pergunta de pesquisa foi baseada na estratégia PICO, definida
como: (P) pacientes com cancer de pele ndao melanoma; (1) tratamentos cirurgicos; (C)
tratamentos ndo cirdrgicos; (O) vantagens e desvantagens das abordagens
terapéuticas.

Dessa forma, a pergunta norteadora foi: “Quais s&o as vantagens e
desvantagens dos tratamentos cirirgicos em comparacdo aos nao cirlrgicos no
cancer de pele ndo melanoma?”.

A busca bibliogréfica foi realizada nas bases de dados Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), Scientific Electronic Library
Online (SciELO) e Medical Literature Analysis and Retrieval System Online
(MEDLINE) via PubMed.

A estratégia de busca foi estruturada a partir do Descritores em Ciéncias da
Saude (DeCS) e Medical Subject Headings (MeSH Terms): "Skin Neoplasms”,
“‘Carcinoma”, “Basal Cell”’, “Carcinoma, Squamous Cell”, “Surgical Procedures”,

” 1] ” 1] ” “® ”

“‘Operative”, “Mohs Surgery”, “Excision”, “Conservative Treatment”, “Radiotherapy”,
“Cryotherapy”, “Photochemotherapy” e “Drug Therapy”. Esses termos foram

combinados entre si por meio dos operadores booleanos AND e OR.
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2.3 Critérios de elegibilidade

Foram incluidos na pesquisa artigos com tempo de publicacdo de 2020 a 2026,
texto gratuito, publicados em portugués, inglés ou espanhol e que atenderam ao
objetivo da pesquisa.

Foram excluidos artigos duplicados, texto completo indisponivel, estudos de
revisao, editoriais e estudos que néo atenderam ao objetivo da pesquisa.

2.4 Selecdao e extracdo dos dados

Para reduzir o risco de viés e assegurar a acuracia na selecao dos artigos, o
processo foi realizado de forma independente por dois pesquisadores. A triagem
seguiu duas etapas: inicialmente, a leitura dos titulos e resumos e, posteriormente, a
analise do contetdo na integra. Eventuais divergéncias entre os revisores foram
corrigidas por meio de consenso.

Em relagdo a selecdo dos artigos, utilizou-se o software Rayyan
(http://rayyan.qcri.org) para a identificacdo e exclusao das duplicadas e para a selecéo
dos estudos com base nos titulos e resumos

Os dados extraidos dos artigos incluidos foram fichados e catalogados
conforme as seguintes categorias: titulo do artigo, base de indexacao, autores, ano
de publicacao, pais de origem, idioma, tipo de estudo, tipo de cancer, intervencgdes,

vantagens, desvantagens e resultado/concluséo.

2.5 Avaliacao da qualidade metodologica

A avaliacdo da qualidade metodologica e do risco de viés dos estudos incluidos
nesta revisdo foi conduzida por meio de instrumentos especificos, selecionados
conforme o delineamento de cada pesquisa.

No que tange aos ensaios clinicos randomizados, utilizou-se a Revised
Cochrane risk-of-bias tool for randomized trials (RoB 2) (Sterne et al., 2019). Este

instrumento possui cinco dimensdes: processo de randomizacgdo, desvios das


http://rayyan.qcri.org/
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intervencdes pretendidas, dados de desfechos incompletos, mensuragdo dos
resultados e relato seletivo de resultados.

Para os estudos observacionais, aplicou-se a Newcastle-Ottawa Scale (NOS),
composta por trés dimensodes: selecdo, comparabilidade e desfecho (Wells et al.,
2000). O rigor metodoldgico é quantificado pela atribuicdo de estrelas, com escore
maximo de 9, sendo que, seguindo a classificacédo proposta por Veronese et al. (2015),

pontuacdes inferiores a cinco estrelas indica uma qualidade metodologica ruim.

2.6 Analise dos dados

O tratamento dos dados baseou-se em uma metodologia qualitativa e
descritiva, complementada por uma sintese dos artigos selecionados.

O desfecho primario definido para esta revisdo foi a eficacia terapéutica das
intervencdes cirargicas e ndo cirdrgicas no tratamento do cancer de pele ndo
melanoma. Como desfechos secundérios, avaliaram-se o perfil de seguranca e os

resultados cosméticos e funcionais.
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3 RESULTADOS

As buscas nas bases de dados identificaram 1.038 artigos, dos quais 46
duplicatas foram removidas. Apés a leitura de titulos e resumos 933 foram excluidos,
com 59 artigos seguindo para a leitura na integra. Destes, 42 foram excluidos por ndo
responderem aos objetivos. Assim, a revisdo foi composta por 17 estudos, conforme
apresentado na Figura 1.

Figura 1 — Fluxograma de selecao dos estudos.

[ Identificacdo dos estudos através de bases de dados e registos ]

e Registros identificados nas bases de dados:

g n=1.038 [, Registros duplicados

= removidos: (n = 46)

S MEDLINE/PUBMED: (n= 878)

S LILACS (n=150)
| SciELO (n=10)
'

\ 4
Registos em triagem: (n = 992)

o

@

O

[}

©

n

o Estudos retirados apos leitura

£ de titulo e resumo: (n = 933)

8 Estudos para leitura de titulo e resumo: (n = 992)

= Fora do tema: (n= 654)

Dados insuficientes: (n=279)
Estudos excluidos apés leitura
naintegra: (n =42
Estudos para leitura na integra: (n = 59) integ ( )

— N&o responderam ao objetivo da
() revisdo: (n = 42)

2 \ 4

(]

=

E Total de estudos incluidos na reviséo (n = 17)
—

Fonte: Dados da Pesquisa, 2026.
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Os estudos incluidos nesta reviséo sistematica estdo sumarizados no Quadro

1, no qual séo apresentadas suas principais caracteristicas metodoldgicas e clinicas.

Quadro 1. Caracteristicas dos estudos incluidos na revisao.

Autor/ Ano/ Pais

Tipo de estudo

Amostra (n)

Tipo de cancer

Sinx et al., 2020 Ensaio Clinico 145 pacientes CBC
Paises Baixos Randomizado
Veldzquez et al., Estudo de coorte 4.773 pacientes CBCe CEC
2021 prospectivo
Espanha
Stratigos et al., Estudo Retrospectivo 84 pacientes CBC avancado
2021
Canad4, Europa e
EUA
Tang et al., 2022 Estudo retrospectivo 47 pacientes CBC e CEC
Taiwan
Mifiano Medrano et Estudo de Coorte 4.768 pacientes CBCe CEC
al., 2022
Espanha
Burke; Bailie, 2022 Ensaio Clinico 25 pacientes CBC
EUA Randomizado
Yang et al., 2022 Estudo de Coorte 125 pacientes CBCe CEC
China Retrospectivo
Doggett et al.,2023 Estudo retrospectivo 183 pacientes CBC, CEC e CEC-
EUA IS
Moore et al., 2023 Estudo Retrospectivo 10 pacientes CBCe CEC
EUA
Verkouteren et al., Ensaio Clinico 145 pacientes CBC
2025 Randomizado
Holanda
Moloney et al., Estudo Retrospectivo 1.616 pacientes CBC, CEC e CEC-
2025 IS
EUA
Schlesinger et al., Ensaio Clinico 187 pacientes cBC
2025 Randomizado
EUA
Salvio et al., 2025 Ensaio Clinico 567 pacientes CBC
Brasil Randomizado
Maytin et al., 2025 Ensaio Clinico 35 pacientes CBC
EUA Randomizado
Chessaetal., 2025 | Estudo observacional 64 pacientes CBC
Italia retrospectivo
Seretis et al., 2025 Estudo de coorte 1.162 pacientes CBC
Grécia retrospectivo
Ravara et al., 2026 | Estudo Observacional 27 pacientes CEC avancado
Italia Retrospectivo
Fonte: Autores (2026)
Legenda: CBC: carcinoma basocelular; CEC: carcinoma espinocelular; CEC-IS: carcinoma

espinocelular in situ.
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A amostra final foi composta por 17 estudos, com anos de publicacdo variando
entre 2020 e 2026. Em relacdo ao pais de origem, os estudos foram conduzidos nos
Estados Unidos (n=7), Espanha (n=2), Italia (n=2), Paises Baixos (n=1), Canada
(n=1), Taiwan (n=1), Holanda (n=1), China (n=1), Brasil (n=1) e Grécia (n=1).

No que se refere ao delineamento metodologico, a amostra incluiu 6 Ensaios
Clinicos Randomizados e 11 estudos de carater observacional. Observou-se variacao
no tamanho das amostras, com numero minimo de 10 e maximo de 4.773
participantes. Quanto ao foco clinico, todos os estudos concentraram-se na analise
do carcinoma basocelular (CBC), abordado isoladamente ou em associacdo com 0
carcinoma espinocelular (CEC) e o carcinoma espinocelular in situ (CEC-IS).

As principais vantagens e desvantagens dos tratamentos cirlrgicos e nao

cirargicos avaliados nos estudos incluidos estdo descritas no Quadro 2.

Quadro 2. Desfechos, vantagens e desvantagens dos tratamentos cirdrgicos e nao
cirargicos dos estudos incluidos na reviséo.

Autores/ | Tratamentos Desfechos Principais Resultados
Ano Avaliados (Vantagens e Desvantagens)

Sinx et al., Cirurgico: Proporcéo de | Cirurgia: 100% de eficacia em 1
2020 Exciséo pacientes livres de | ano. Desvantagem: Maior relato de

(margem falha terapéutica | dor moderada/intensa.
3mm). (recorréncia) em 1 ano
e resultados estéticos. | Nao cirurgico: 86,3% de eficacia.
N&o cirurgico: Vantagens: menos invasivo e
Curetagem + melhores  resultados  estéticos
Imiquimode. relatados pelos médicos.

Veladzquez Cirdrgico: Taxa de incidéncia de | Vantagens: As taxas de recorréncia
et al., Cirurgia recorréncia em 7 anos | em longo prazo permaneceram
2021 Micrografica | e fatores de risco | baixas e constantes, com 1,3 por

de Mohs associados 100 pessoas-ano para CBC e 4,5

(CMM) para CEC.
Desvantagens: Recorréncias ainda
ocorrem, sendo mais frequentes no
CEC. Fatores de risco para recidiva
incluiram idade avancada, tumores
recorrentes/nao primarios,
imunossupressao.

Stratigos | Nao cirargico: | Taxa de Resposta e | Vantagens: 31% com respostas
et al., Imunoterapia perfil de seguranca. duradouras para tumores
2021 (Cemiplimabe) avancados. Atividade antitumoral

. significativa.
Desvantagens: Eventos adversos
graus 3-4 ocorreram em 48% dos
pacientes (hipertensao e colite).
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Tang et N&o cirargico: | Controle local do | Vantagens: Promoveu controle
al., 2022 Braquiterapia | tumor, toxicidade | local adequado em 92,6% das
Eletronicade | cutdnea aguda e |lesbes e garantiu resultados
Alta Taxa de |tardia, e resultado | cosméticos justos a excelentes na
Dose cosmeético. maioria dos casos, sem causar
ulceracao grave.
Desvantagens: A incidéncia de
CBCs pigmentados exigiu doses
maiores, ocorreu uma taxa de
recorréncia de 7,4%, além de
toxicidade aguda grau 1 em 63%
das lesbes
Mifiano Cirurgico: Frequéncia e | Vantagens: A CMM propiciou boas
Medrano Cirurgia incidéncia de uma | taxas de controle inicial.
et al., micrografica | segunda neoplasia
2022 de cutdnea durante o | Desvantagens: 25% dos pacientes
Mohs (CMM) | seguimento. desenvolveram novo cancer de
pele durante o acompanhamento.
Burke e N&o cirrgico: | Presenca de tumor | Acido ascorbico: Vantagens:
Bailie, Acido residual ao final de 8 | Resolucdo em  86,7%, boa
2022 Ascorbico semanas. tolerabilidade, baixo custo, melhor
topico vs resultado estético, lesGes de baixo
Imiquimode risco. Desvantagens: casos de
tépico. ardéncia leve transitéria.
Imiquimod: Vantagens: Resolugéo
em 57,1%, lesdes de baixo risco.
Inferior ao acido ascorbico.
Desvantagens: 70% de
hipopigmentagédo, dor e custo
superior.
Yang et | Misto: Cirurgia | Taxa de sobrevida | Vantagens e Desvantagens: A Taxa
al., 2022 isolada vs livre de recorréncia em | de sobrevida foi de 90,3% (cirurgia)
Cirurgia 24 semanas. VS 90,4% (cirurgia+PDT).
combinada Conclusdo: a PDT adjuvante a
com Terapia cirurgia nao melhorou
Fotodinamica significativamente as taxas de
(PDT). recorréncia a curto prazo.
Doggettet | N&o cirdrgico: | Controle local | Vantagens: Tratamento nao
al.,2023 Braquiterapia | prolongado e | cirrgico seguro e com eficacia,
Eletronica toxicidade crbnica/ | gerando um controle local de 98,9%
(eBx) seguranca em areas | ap0s um seguimento mediano de
tratadas 7,6 anos, comparavel aos
resultados da CMM.
Desvantagens: Houve
desenvolvimento de toxicidade na
pele em longo prazo em 70% dos
sujeitos.
Moore et | Na&o cirdrgico: | Erradicacdo da lesao | Vantagens: Resolugcdo sustentada
al., 2023 Terapia e recorréncia apos 5| sem recorréncias ap6s 5 anos,

Fotodinamica

anos.

auséncia de efeitos adversos
graves ou dor insuportavel.
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(PDT) com
ALA 10% gel. Desvantagens: Necessidade de
multiplas sessoes.

Verkouter Cirdrgico: Probabilidade de | Cirurgia: Vantagem: 98,2% de

en et al., Excisao. permanecer livre de | sobrevida livre de recorréncia em 5
2025 falha terapéutica apos | anos.

N&o cirdrgico: | 5 anos e avaliagcao de

Curetagem + | cicatriz. N&o cirargico: 77,8% em 5 anos.

Imiquimode. Desvantagem: menor controle.
Vantagem:  Escores  estéticos
relatados pelos médicos foram
superiores ao da cirurgia.

Moloney | N&o cirdrgico: | Taxa de controle local | Vantagens: Controle local de
et al., Radioterapia | absoluto e toxicidade | 99,2%. Toxicidade minima a leve.
2025 superficial em longo prazo. Opgédo altamente eficaz para

guiada por pacientes com contraindicacdo
imagem. cirdrgica.
Desvantagens: Requer visitas
mdultiplas e ndo h& checagem
histologica de margens.

Schlesing | Nao cirdrgico: | Clareamento clinico e | Vantagens: Clareamento

eretal., Terapia histolégico em 12 | histolégico de 75,9%. Alternativa
2025 Fotodindmica | semanas. nao invasiva  segura  com

com ALA 10% excelentes resultados.
gel.
Desvantagens: Menor resposta em
lesbes muito extensas e reacdes
locais leves (eritema).
Salvio et Cirdrgico: Efetividade (30 dias) e | Cirurgia: Vantagem: Sobrevida livre
al., 2025 Excisao sobrevida livre de | de recorréncia de 92,8% em 10
(margem recorréncia em 5 e 10 | anos.
5mm). anos.
N&o cirargico: 74,5% (ALA) e 69%
Nao cirargico: (MAL) em 10 anos. Desvantagem:
PDT com ALA maior recidiva. Vantagem: Evita
ou PDT com cicatrizes multiplas.
MAL.
Maytinet | Nao cirdrgico: | Taxa de clareamento | Vantagens: A Vitamina D acelerou o
al., 2025 Vitamina D do tumor e volumetria. | clareamento de lesbes finas e o
oral associada perfil de seguranca foi excelente.
a PDT com
ALA. Desvantagens: 30% dos tumores
nao responderam a PDT,
necessitando de abordagem
cirdrgica posterior.
Chessaet | N&ocirargico: | Eficacia clinica, tempo | Vantagens: Resposta completa
al., 2025 Braquiterapia | para recorréncia, | atingida em 93% dos CBCs dificeis
em alta dose | fatores de risco de | de tratar, garantindo resultado
utilizando recidiva e achados | oncologico e minimizando efeitos
Resina de dermatoscépicos p0s- | colaterais.
Rénio-188. tratamento.

Desvantagens: @)
esclerodermiforme teve

subtipo
risco 7
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vezes maior de recidivar e de forma
mais precoce em relagdo ao

nodular.
Seretis et Cirurgico: Caracteristicas Vantagens: A excisdo continua a
al., 2025 Excisao clinicas e | demonstrar uma baixa taxa de
cirtrgica de histopatolégicas  de | complicagdes pbs-operatorias
rotina agressividade e taxa | maiores.
de sucesso cirargico
com margens, | Desvantagens: Em  pacientes

focando em pacientes | idosos, os tumores exibem maior
com mais de 80 anos. | agressividade e maiores taxas de
margens positivas ou préximas na
excisao.
Ravaraet | N&o cirargico: | Taxa de Resposta e | Vantagens: Alta taxa de resposta
al., 2026 | Imunoterapia Sobrevida livre de | (66,6%) em pacientes idosos, com
(Cemiplimabe) | Progresséo. respostas duradouras, substituindo
: cirurgias desfigurantes em areas
nobres.

Desvantagens: 11,1% dos
pacientes interromperam o]
tratamento por eventos adversos.

Fonte: Autores (2026)
Legenda: ALA: 4cido aminolevulinico; MAL: aminolevulinato de metila; PDT: terapia fotodindmica

Os tratamentos e comparadores variaram entre cirdrgicos (Sinx et al., 2020;
Veldzquez et al., 2021; Mifiano Medrano et al., 2022; Yang et al., 2022; Verkouteren
et al., 2025; Salvio et al., 2025; Seretis et al., 2025), diferentes terapias nao cirargicas
como a imunoterapia com cemiplimabe (Stratigos et al., 2021; Ravara et al., 2026) e
a terapia fotodinamica (PDT) (Moore et al., 2023; Schlesinger et al., 2025; Maytin et
al., 2025; Salvio et al., 2025), além de abordagens por radioterapia, braquiterapia ou
medicac¢bes tbépicas, como imiquimode, acido ascorbico e resina de rénio-188 néo
selada (Burke; Bailie, 2022; Tang et al., 2022; Doggett et al., 2023; Chessa et al., 2025;
Moloney et al., 2025; Verkouteren et al., 2025).

Para a avaliacdo e desfecho da eficacia dos tratamentos, os estudos
empregaram a taxa de sobrevida livre de recorréncia, a incidéncia de recidiva e a
proporcdo de pacientes sem falha terapéutica (Sinx et al., 2020; Velazquez et al.,
2021; Yang et al., 2022; Verkouteren et al., 2025; Salvio et al., 2025), bem como a taxa
de resposta objetiva, o controle local prolongado e o clareamento clinico ou histolégico
tumoral (Stratigos et al., 2021; Burke; Bailie, 2022; Tang et al., 2022; Doggett et al.,
2023; Moore et al., 2023; Chessa et al., 2025; Moloney et al., 2025; Schlesinger et al.,
2025; Maytin et al., 2025; Ravara et al., 2026).
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Além disso, foram avaliados desfechos secundarios como o perfil de
seguranca, caracteristicas de agressividade histopatologica e clinica, a ocorréncia de
toxicidade e os resultados cosméticos (Stratigos et al., 2021; Tang et al., 2022; Doggett
et al., 2023; Verkouteren et al., 2025; Schlesinger et al., 2025; Ravara et al., 2026;
Seretis et al., 2025), assim como a incidéncia de desenvolvimento de uma segunda
neoplasia (Mifiano Medrano et al., 2022).

Os resultados demonstram que as intervengdes cirdrgicas sao padrao-ouro
(Sinx et al.,, 2020; Verkouteren et al., 2025; Salvio et al.,, 2025). Em estudos
comparativos e de coorte, a eficacia do tratamento cirargico chegou a 100% de
controle local em um ano e sobrevida livre de recorréncia superior a 92,8% em longo
prazo, mantendo baixas taxas de incidéncia de recidiva mesmo em
acompanhamentos de 7 anos (Sinx et al., 2020; Veldzquez et al., 2021; Verkouteren
et al., 2025; Salvio et al., 2025). A excisdo de rotina demontrou ser curativa e
apresentar baixas complicacdes (Seretis et al., 2025). Ainda na cirurgia micrografica
de Mohs, os maiores riscos de recidiva estiveram associados a fatores como
imunossupressao, idade avancada e tumores recorrentes (Velazquez et al., 2021).

Observou-se nas terapias nao cirargicas a melhora no perfil de preservacéo
tecidual, evidenciada pela satisfacdo cosmética (Verkouteren et al., 2025; Schlesinger
et al., 2025). Como vantagem, a PDT com acido ascérbico ou acelerada por vitamina
D mostrou-se eficaz em lesdes finas (Burke; Bailie, 2022; Maytin et al., 2025), embora
essas técnicas tragam a desvantagem de requerer sessfes multiplas ou
apresentarem falha em tumores espessos e maior risco de recidiva (Moore et al.,
2023; Salvio et al., 2025; Maytin et al., 2025).

Além da eficicia em lesdes superficiais e nodulares, a literatura demonstrou
atividade antitumoral com as imunoterapias, em que observou-se taxa de resposta
(31% a 66,6%) e controle com respostas duradouras para pacientes com CPNM
avancgado, idosos ou sem indicagdo cirurgica (Stratigos et al., 2021; Ravara et al.,
2026).

A radioterapia superficial guiada por imagem e a braquiterapia eletrbnica
alcancaram taxas de controle local prolongado que variaram de 92,6% a 99,2% ao
longo de 7,6 anos, com toxicidade minima a leve (Tang et al., 2022; Doggett et al.,
2023; Moloney et al., 2025). A braquiterapia baseada em resina de rénio-188 também
apresentou a vantagem de se moldar a anatomia irregular (Chessa et al., 2025).



23

Contudo, essas terapias fisicas trouxeram a desvantagem do desenvolvimento
de toxicidade cronica na pele, bem como uma maior dificuldade no diagnostico
dermatoscopico devido a fibrose induzida, e maior risco de recorréncia (Tang et al.,
2022; Doggett et al., 2023; Chessa et al., 2025). Da mesma forma, como desvantagem
sistémica, os tratamentos imunoterapicos evidenciaram ocorréncia de eventos
adversos graves graus 3 ou 4, levando até a interrupc¢des do protocolo (Stratigos et

al., 2021; Ravara et al., 2026), conforme descrito no quadro 2.

A figura 2 detalha a avaliagdo do risco de viés dos ensaios clinicos

randomizados incluidos por meio da ferramenta RoB 2.

Figura 2- Avaliacdo do risco de viés dos ensaios clinicos randomizados pela
ferramenta RoB 2.
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Fonte: Autores (2026)

De acordo com a ferramenta RoB 2 para a avaliagdo do risco de viés, apenas
o estudo de Schlesinger et al. (2025) foi classificado com baixo risco de viés. Os
estudos de Sinx et al. (2020), Burke; Bailie (2022) e Salvio et al. (2025) apresentaram
algumas preocupacgodes. Por fim, os estudos de Verkouteren et al. (2025) e Maytin et
al. (2025) foram classificados com alto risco de viés.

O quadro 3 apresenta a avaliagdo da qualidade metodoldgica dos estudos

observacionais incluidos na revisao pela escala NOS.



Quadro 3 - Avaliacéao da qualidade metodoldgica dos estudos observacionais
incluidos pela escala de Newcastle-Ottawa.
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Estudo Selecéao Comparabilidade Desfecho Pontuacéo
(Maximo 4x%) (Maximo 2%) (Maximo 3%) Total

Velazquezetal., | #vrvesr AN Yo e 9/9
2021

Stratigos et al., Pevedy - Fetrde 6/9
2021

Tang etal., 2022 | srvess - Yoo 6/9
Mifiano Medrano | ey Teve Teve 8/9
et al., 2022

Yang etal., 2022 | drseve % Yot 6/9
Doggett et al., | ##+ - Fete 5/9
2023

Moore et al.,2023 | % - ¥ 2/9
Moloney et al., Fesese - Yok 59
2025

Chessaetal., Fetest Fot Peev 8/9
2025

Seretis et al., Feveede Yov Yo e 9/9
2025

Ravara et al., Pevedy - Yevrde 6/9
2026

Fonte: Autores (2026)

Em relacdo a analise da qualidade metodolbgica, observou-se que os estudos

observacionais (n=11) apresentaram qualidade heterogénea, com pontuacdes

variando entre 2 e 9 estrelas na escala de Newcastle-Ottawa. A maioria demonstrou

qualidade moderada a alta (Veldzquez et al., 2021; Stratigos et al., 2021; Mifiano
Medrano et al., 2022; Tang et al., 2022; Yang et al., 2022; Doggett et al., 2023; Chessa
et al., 2025; Moloney et al., 2025; Seretis et al., 2025; Ravara et al., 2026), enquanto

apenas um artigo apresentou qualidade ruim (Moore et al., 2023).
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4 DISCUSSAO

Os achados desta reviséo sistematica demonstram que o manejo do cancer de
pele ndo melanoma é complexo e envolve a eficacia oncoldgica, risco de recorréncia,
perfil de seguranca e desfechos estéticos, variando conforme o tipo de tratamento e
as caracteristicas clinicas do paciente e da leséo.

Os resultados dos ensaios de Sinx et al. (2020) e Verkouteren et al. (2025)
evidenciaram uma proporc¢éao de controle local de 100% no curto prazo com o uso da
cirurgia. Essa constatacdo € corroborada pela metanélise de Thomson et al. (2020),
gue aponta a excisdo como a intervencdo com as menores taxas de recidiva clinica
disponiveis.

Os achados de Salvio et al. (2025) relataram sobrevida livre de recorréncia que
alcancou 92,8% apdés dez anos de seguimento para o tratamento cirdrgico, o que é
sustentado por Lima et al. (2025), que enfatizam o impacto duradouro da excisdo com
margens, sendo um procedimento primario para o manejo de lesbes de alto risco,
embora carregue desvantagens de morbidade cirdrgica e de possiveis desfiguracdes
locais.

A morbidade da cirurgia torna-se um fator clinico limitante no manejo de
populacdes idosas e com multiplas comorbidades associadas, em que os resultados
de Seretis et al. (2025) demonstraram que pacientes com mais de 80 anos tendem a
exibir tumores com patogenicidade mais agressiva, demandando cuidados adicionais.
Esses dados convergem com a analise de Giuglea et al. (2023), que evidenciam a
importancia do mapeamento microscopico da lesdo para preservar a anatomia na
excisao.

Diante dos impactos da morbidade gerada por novas abordagens, a presenca
de margens de seguranca restrita no laudo histopatoldégico é um desafio na pratica
clinica de rotina, na qual Pagung et al. (2023) demonstraram que a conduta clinica
expectante e o seguimento em tumores nodulares sem sinais de agressividade podem
ser alternativas seguras para evitar ressec¢des maiores.

Ademais, os achados do presente estudo evidenciaram que uma grande
parcela dos individuos desenvolve novos canceres cutaneos ou recidivas tardias apos
o tratamento (Mifiano Medrano et al., 2022; Velazquez et al., 2021). Tais falhas em

longo prazo sao explicadas por Statescu et al. (2023), que validam a premissa de que
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as cirurgias abordam o tumor focal sem reverter o dano carcinogénico periférico
provocado no epitélio.

Em contrapartida, as terapias de linha conservadora ganham espaco ao
oferecerem o beneficio da méxima preservacao tecidual. Schlesinger et al. (2025)
indicaram um clareamento tumoral histologico de 75,9% associado a uma satisfacédo
cosmeética positiva utilizando a Terapia Fotodinamica (PDT). Essa transi¢cao para o uso
de condutas tdpicas é corroborada pelo estudo de Backman et al. (2025), o qual
mostra que intervenc¢des geradoras de cicatrizes finas ou imperceptiveis elevam a
qualidade de vida.

O beneficio da preservacdo tecidual também foi registrado ao avaliar a
aplicacao de composicdes farmacoldgicas topicas isoladas no leito da lesdo, em que
Burke e Bailie (2022) demonstraram uma resolugéo clinica de 86,7% no uso topico do
acido ascérbico em lesdes superficiais, relatando viabilidade econémica e menor
relato de dor em comparacao ao imiquimode. Zotte et al. (2025) destacam a atuacéo
efetiva dos agentes tdépicos como indutores de morte tumoral mediada pela resposta
imune celular localizada.

O estudo de Maytin et al. (2025) revelou que a suplementacéo sistémica com
vitamina D acelerou a velocidade de clareamento do tecido cancerigeno submetido
ao protocolo de PDT. De maneira convergente, os resultados de Moore et al. (2023)
mostraram uma resolucdo mantida por cinco anos utilizando fototerapia,
demonstrando durabilidade terapéutica quando a técnica € adequadamente
selecionada.

Apesar disso, os resultados clinicos observados por Verkouteren et al. (2025)
mostraram que o tratamento ndo cirlrgico apresentou taxa de sobrevida e cura
inferiores a excisdo. Nesse sentido, Santos Bisneta et al. (2026) recomendam
restringir a indicacdo do tratamento conservador apenas para o manejo das lesées
estritamente superficiais.

A andlise do estudo de Yang et al. (2022) também constatou que associar
sessOes de terapia fotodinamica adjuvante logo apds a realizacdo do tratamento
cirdrgico ndo aumenta a sobrevida livre e Thomson et al. (2020) ressaltam a
autossuficiéncia do método de excisdo com margens adequadas para o controle local,
nao havendo necessidade de agregar técnicas fisicas profilaticas em grande parte dos

cenarios.
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A analise dos dados dos estudos de Tang et al. (2022) e Moloney et al. (2025)
encontrou taxas que variaram de 92,6% a 99,2% de controle efetivo com a
braquiterapia ou radioterapia guiada por imagem. O uso dessas alternativas &
corroborado pelas pesquisas de Chichet et al. (2023) como medida terapéutica.

A versatilidade da aplicacdo da radioterapia na pele destaca-se pela
capacidade em cobrir defeitos complexos, em que Chessa et al. (2025) demonstraram
gue o uso de braquiterapia com resina de rénio alcanca 93% de resposta em lesdes
faciais de dificil abordagem operatéria. Contudo, acompanhando o desgaste actinico
pontuado por Doggett et al. (2023), esses resultados reforgcam que a radiagao continua
gera toxicidade tecidual, um fendmeno que Lima et al. (2025) classificam como
barreira para o controle prolongado e isento de morbidades cutaneas.

No contexto dos quadros progressivos de cancer localmente avancado, as
imunoterapias com anticorpos monoclonais oferecem uma via viavel, em que Stratigos
et al. (2021) e Ravara et al. (2026) atestaram que agentes como o cemiplimabe
entregam taxas de resposta objetiva em torno de 66,6% para o0s tumores
irressecaveis. Esse controle sistémico que preserva estruturas esta de acordo com os
dados de Zotte et al. (2025), que mostram que as imunoterapias reduzem os impactos
da doenca relacionados a toxicidade ligada a eventos autoimunes.

Diante desses achados, observa-se que nenhuma modalidade terapéutica se
mostra superior em todos 0s contextos clinicos. Embora a cirurgia permaneca como
a abordagem mais eficaz, especialmente em termos de controle tumoral e menor risco
de recorréncia, as terapias ndo cirirgicas assumem papel relevante ao oferecerem
menor invasividade, melhor tolerabilidade e desfechos estéticos mais favoraveis.
Esses beneficios tornam-se particularmente importantes em lesées de baixo risco, em
areas anatomicamente sensiveis ou em pacientes com contraindicacdes ao
tratamento cirargico.

Nesse cenario, a tomada de decisdo terapéutica deve ser orientada por uma
abordagem individualizada, considerando nédo apenas as caracteristicas tumorais
como tipo histolégico, tamanho e localizacdo, mas também fatores clinicos do
paciente, risco de recorréncia e expectativas quanto aos resultados funcionais e
estéticos (Lima et al., 2025). Além disso, os dados analisados reforcam a importancia

do seguimento clinico continuo, tendo em vista o risco persistente de recidivas e o
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desenvolvimento de novas neoplasias cutaneas, independentemente da modalidade
terapéutica empregada.

Entretanto, a interpretacdo destas evidéncias deve considerar a avaliacao
metodologica dos estudos incluidos na presente revisédo. Nesse sentido, a analise dos
ensaios clinicos randomizados pela ferramenta RoB 2 mostrou que apenas
Schlesinger et al. (2025) alcangou baixo risco de viés e pesquisas, como as de Sinx
et al. (2020), Burke e Bailie (2022) e Salvio et al. (2025), apresentaram algumas
preocupacdes metodoldgicas. Por sua vez, Verkouteren et al. (2025) e Maytin et al.
(2025) exibiram alto risco de viés.

Essa limitacdo presente na maioria dos ensaios clinicos reflete a
impossibilidade do cegamento entre intervengdes distintas, como uma ressecc¢ao
cirdrgica classica e a aplicacao de terapias tdpicas ou luz. A auséncia de cegamento
explica as divergéncias observadas na avaliacdo da estética e da dor, parametros que
sao subjetivos e influenciados pelo conhecimento prévio do tratamento.

A maioria dos estudos observacionais analisados pela escala de Newcastle-
Ottawa obteve qualidade moderada a alta, com controle de variaveis clinicas de
confusdo e periodos grandes de acompanhamento. Esses trabalhos realizaram
ajustes estatisticos multivariados para fatores determinantes do prognéstico, como
idade avancada, historico de tumores, subtipo histopatoldgico agressivo, tamanho da
lesdo e status de imunossupressdo, permitindo analises de risco mais precisas e
minimizando os vieses de selecdo inerentes aos estudos nao randomizados
(Velazquez et al., 2021; Stratigos et al., 2021; Mifiano Medrano et al., 2022; Tang et
al., 2022; Yang et al., 2022; Doggett et al., 2023; Chessa et al., 2025; Moloney et al.,
2025; Seretis et al., 2025; Ravara et al., 2026). Apenas o estudo de Moore et al. (2023)
obteve qualidade ruim devido a limitagdes em seu desenho.

A relevancia do presente estudo esta na sintese das vantagens e desvantagens
do tratamento cirdrgico e nao cirdrgico, que apresenta evidéncias que podem otimizar
0 manejo, para garantir a preservacado da qualidade de vida e a minimizacéo da
morbidade em populacbes vulneraveis. Contudo, a presente revisdo apresenta
limitagGes, como a heterogeneidade nos tempos de seguimento e nas variagdes dos
protocolos nao cirargicos aplicados.

Dessa forma, a discussao dos estudos evidencia a necessidade de equilibrar a

eficacia oncoldgica com aspectos funcionais e cosméticos, sem que haja substituicdo
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absoluta entre as diferentes abordagens. As terapias ndo cirargicas, embora nao
equivalentes a cirurgia em termos de controle a longo prazo na maioria dos casos,
desempenham papel complementar relevante e, em contextos especificos,
configuram alternativas vidveis. Assim, a integracdo das diferentes modalidades
terapéuticas, associada a adequada selecdo dos pacientes, emerge como elemento

central na otimizacdo do manejo do cancer de pele ndo melanoma.
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5 CONCLUSAO

A presente revisao sistematica permitiu analisar de forma abrangente as
vantagens e desvantagens dos tratamentos cirdrgicos e nao cirargicos no cancer de
pele ndo melanoma. Os achados demonstram que a excisdo cirdrgica permanece
como a abordagem mais eficaz, apresentando menores taxas de recorréncia e maior
durabilidade no controle tumoral. Em contrapartida, as terapias nao cirdrgicas,
incluindo terapia fotodinamica, radioterapia, braquiterapia, imunoterapia e tratamentos
topicos, destacam-se serem menos invasivos, melhor perfil estético e boa
tolerabilidade, especialmente em lesbes de baixo risco ou em pacientes com
contraindicacdes a cirurgia.

No que se refere a comparacgao entre as modalidades terapéuticas, observou-
se que, embora algumas abordagens nao cirargicas apresentem boa eficacia no curto
prazo, ha maior risco de recorréncia em longo prazo quando comparadas a cirurgia.
Além disso, os efeitos adversos variam conforme a modalidade, em que séo
predominantemente locais e leves nas terapias tdpicas e fotodindmicas, podem gerar
toxicidade cutanea cronica nas terapias por radiacdo, enquanto abordagens
sistémicas, como a imunoterapia, podem estar associadas a toxicidades
imunomediadas mais relevantes.

Dessa forma, a sintese das evidéncias cientificas indica que ndo ha uma
estratégia Unica aplicavel a todos os pacientes, sendo fundamental a individualizacéo
da escolha terapéutica com base nas caracteristicas da lesédo, no perfil clinico do
paciente e nos objetivos do tratamento. Por fim, destaca-se a necessidade de
seguimento clinico continuo, tendo em vista o risco persistente de recidivas e o
desenvolvimento de novas neoplasias associadas ao dano actinico, bem como a
necessidade de novos estudos com maior robustez metodolégica e acompanhamento
a longo prazo, a fim de fortalecer as evidéncias e aprimorar a tomada de decisao no

manejo do cancer de pele ndo melanoma.
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