T | LumeN

ISSN: 2177-2789

UTILIZACAO DO iNDICE DE BRESLOW NA DEFINICAO DA MARGEM
CIRURGICA NO MELANOMA: UMA REVISAO NARRATIVA

APPLICATION OF THE BRESLOW INDEX IN THE DETERMINATION OF
SURGICAL MARGINS FOR MELANOMA: A NARRATIVE REVIEW

USO DEL INDICE DE BRESLOW PARA DEFINIR EL MARGEN QUIRURGICO
EN MELANOMA: UNA REVISION NARRATIVA

d. hitps://doi.org/10.56238/levv16n50-064
Data de submissao: 17/06/2025 Data de publicac¢ido: 17/07/2025

Jaime Javier Garcia Caro

Médico

Pds-graduacdo em Cirurgia Geral

Instituicdo: Santa Casa da Misericordia do RJ (SCMRJ)
E-mail: jaimejavier79@hotmail.com

Joel Mariano Gomes Pereira

Meédico

Instituicdo: Universidade Federal do Rio Grande do Norte (UFRN)
E-mail: joelneto21@icloud.com

Priscila Franco

Medicina

Instituicdo: Instituto Master de Ensino Presidente Anténio Carlos — IMEPAC Araguari
E-mail: prifranco.medicina@gmail.com

Arthur William Passos Raetsch

Médico

Instituicdo: Universidade Federal do Parana
E-mail: arthurwprl5@gmail.com

Carlos Henrique da Silva do Nascimento
Médico especialista em Patologia

Instituicdo: Universidade Federal do Rio de Janeiro
E-mail: carloshenrique1982@gmail.com

Maria Fernanda Biguelini

Medicina

Instituicdo: Faculdade de Administracéo e Gestdo (FAG)
E-mail: mariafernandabiguelini@gmail.com

LUMEN ET VIRTUS, Sao José dos Pinhais, v. XVI, n. L, p.8941-8959, 2025 8941



https://doi.org/10.56238/levv16n50-064

Bianca Camargo Canesso
Pds-graduacdo em Dermatologia
Instituicdo: Primum Faculdade
E-mail: bia.orbi@gmail.com

Camila Cristina Prado

Medicina

Instituicdo: Universidade José do Rosario Vellano (Unifenas-BH)
E-mail: camilaacprado@gmail.com

Raphael Lima Saraiva

Graduado em Medicina

Instituicdo: Centro Universitario Mauricio de Nassau (UNINASSAU)
E-mail: raphaellimasaraiva@hotmail.com

Marco Aurélio Ramos Caffarena

Pds-graduando em Dermatologia

Instituicdo: Instituicdo de Educacdo Médica (IPEMED)
E-mail: 12525190865@ulife.com.br

Leticia Ohana Ferreira Sobral

Meédica

Instituicdo: Faculdade de Medicina de Olinda (FMO)
E-mail: leticiaohanafs@gmail.com

Luisa Dziecinny Ferreira

Médica

Instituicdo: Faculdade Evangélica Mackenzie do Parana
E-mail: luisa.dziecinny@hotmail.com

Monaly da Silva Ribeiro

Graduanda em Medicina

Instituicdo: Faculdade Séo Leopoldo Mandic
Endereco: Sao Paulo, Brasil

E-mail: monaly_ribeiro@hotmail.com

Veronica Reis Ferreira

Meédica

Instituicdo: Universidade Evangélica (UniEnvangélica)
E-mail: veronicareisferreira99@gmail.com

Tulio César de Oliveira Costa Curta

Superior Completo

Instituicdo: Universidade Inga (UNINGA PR - Maringa)
E-mail: tulio_costacurta@hotmail.com

=

RESUMO

O melanoma ¢ uma neoplasia maligna de pele com alta taxa de mortalidade, cuja abordagem cirtrgica
depende fundamentalmente da defini¢do precisa da margem de ressecgdo. O Indice de Breslow, que
mensura a profundidade da invasdo tumoral, € o principal pardmetro utilizado para orientar a extensao
da margem cirlirgica e, consequentemente, o progndstico do paciente. Esta revisao narrativa tem como
objetivo analisar criticamente a utilizagio do Indice de Breslow na determinac¢io da margem cirtirgica
no melanoma, discutindo sua relevancia clinica, limitagcdes e implicagdes terapéuticas. A partir da
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andlise da literatura recente, destaca-se a importancia desse indice como ferramenta essencial para o
planejamento cirtirgico, mas também a necessidade de sua integragdo com outras avaliagdes clinicas e
moleculares para otimizar o tratamento. Conclui-se que o Indice de Breslow permanece como o
padrao-ouro para definicdo de margens, porém o manejo do melanoma deve ser multidisciplinar e
personalizado.

Palavras-chave: Melanoma. Indice de Breslow. Margem Cirtrgica. Progndstico. Tratamento
Ciruargico.

ABSTRACT

Melanoma is a malignant skin neoplasm with a high mortality rate, whose surgical approach
fundamentally depends on the precise definition of the resection margin. The Breslow Thickness,
which measures the depth of tumor invasion, is the main parameter used to guide the extent of the
surgical margin and consequently the patient's prognosis. This narrative review aims to critically
analyze the use of Breslow Thickness in determining the surgical margin in melanoma, discussing its
clinical relevance, limitations, and therapeutic implications. Based on the analysis of recent literature,
the importance of this index as an essential tool for surgical planning is highlighted, as well as the need
for its integration with other clinical and molecular assessments to optimize treatment. It is concluded
that Breslow Thickness remains the gold standard for margin definition, but melanoma management
should be multidisciplinary and personalized.

Keywords: Melanoma. Breslow Thickness. Surgical Margin. Prognosis. Surgical Treatment.

RESUMEN

El melanoma es una neoplasia maligna de la piel con una alta tasa de mortalidad, cuyo abordaje
quirargico depende fundamentalmente de la definicion precisa del margen de reseccion. El indice de
Breslow, que mide la profundidad de la invasion tumoral, es el principal parametro utilizado para
orientar la extension del margen quirargico y, en consecuencia, el pronostico del paciente. Esta revision
narrativa tiene como objetivo analizar criticamente el uso del indice de Breslow en la determinacion
del margen quirtrgico en melanoma, discutiendo su relevancia clinica, limitaciones e implicaciones
terapéuticas. A partir del analisis de la literatura reciente, se destaca la importancia de este indice como
herramienta esencial para la planificacion quirargica, pero también la necesidad de su integracidon con
otras evaluaciones clinicas y moleculares para optimizar el tratamiento. Se concluye que el indice de
Breslow sigue siendo el estandar de oro para definir méargenes, pero el manejo del melanoma debe ser
multidisciplinario y personalizado.

Palabras clave: Melanoma. Indice de Breslow. Margen Quirtirgico. Prondstico. Tratamiento
quirurgico.
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1 INTRODUCAO

O melanoma cuténeo é uma neoplasia maligna originada nos melandcitos, células responsaveis
pela producdo de melanina, que desempenham papel essencial na pigmentacdo da pele e na protecédo
contra a radiacdo ultravioleta. Embora represente uma pequena fracdo dos canceres de pele, o
melanoma € responsavel por uma elevada proporcéo das mortes relacionadas a neoplasias cutaneas,
em virtude de seu alto potencial metastatico e agressividade clinica (Saginala et al., 2021). Os avangos
no conhecimento sobre a biologia molecular, epidemiologia e comportamento clinico do melanoma
tém sido fundamentais para o aprimoramento do diagndstico precoce, tratamento e prognostico dos
pacientes afetados (Guo; Wang; Li, 2021; Timar; Ladanyi, 2022).

A importancia do diagndstico precoce é inegével e diretamente relacionada a sobrevida dos
pacientes, ja que as taxas de cura sdo significativamente maiores quando a doenca € identificada em
estagios iniciais, antes da invasdo profunda e da disseminacdo metastatica (Cabrera; Reculé, 2018). A
classificacdo histopatoldgica e a avaliacdo da profundidade de invasdo tumoral sdo parametros
essenciais para o estadiamento, definicdo terapéutica e estimativa prognostica (Bobos, 2021). Nesse
contexto, o indice de Breslow, que mensura a profundidade da invasdo desde a camada basal da
epiderme até a célula tumoral mais profunda, destaca-se como o principal fator progndéstico no manejo
clinico-cirargico do melanoma (Garbe et al., 2022).

Historicamente, a definicdo da margem cirdrgica segura tem sido orientada pelo indice de
Breslow, guiando a extensé@o da ressec¢do com o objetivo de minimizar o risco de recidiva local e,
simultaneamente, preservar a funcionalidade e a estética da regido acometida (Davis; Shalin; Tackett,
2019). O conceito de margens cirdrgicas adequadas tem evoluido a medida que se ampliou o
conhecimento sobre o comportamento biolégico do melanoma e sua heterogeneidade clinica, exigindo
constantes atualizacdes nas diretrizes de tratamento para garantir o equilibrio entre controle oncolégico
e qualidade de vida (Garbe et al., 2022; Strashilov; Yordanov, 2021).

O melanoma apresenta diversas formas clinicas e histoldgicas, o que dificulta o diagndstico
diferencial e influencia a escolha terapéutica. A classificagdo atual da Organiza¢do Mundial da Saude
(OMS), de 2018, reconhece nove subtipos distintos de melanoma, com base em suas vias evolutivas e
caracteristicas genéticas, o que contribui para a personalizacdo do tratamento (Elder et al., 2020). Essa
diversidade ressalta a importancia da compreensdo dos mecanismos moleculares envolvidos na
tumorigenese e progressdo do melanoma, os quais tém impulsionado o desenvolvimento de terapias-
alvo e imunoterapias que revolucionaram o tratamento da doenca avancada (Eddy; Chen, 2020; Ralli
et al., 2020; Villani et al., 2022).

Apesar desses avangos, a cirurgia permanece como o tratamento de primeira escolha para
melanomas em estagios iniciais, desempenhando papel crucial no controle local da doenca (Cabrera;

Reculé, 2018). A definigdo precisa da margem cirurgica esta diretamente relacionada a avaliacdo
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histopatoldgica apos bidpsia excisional, por meio da qual se determina o indice de Breslow. Esse indice
ndo apenas orienta a extensao da ressec¢do cirargica, como tambem serve como indicador prognostico
para metastases regionais e a distancia, sendo essencial para o planejamento multidisciplinar do
tratamento (Bobos, 2021; Garbe et al., 2022).

Atualmente, as diretrizes indicam que a margem cirdrgica ideal seja determinada conforme a
profundidade de invasdo tumoral: para melanomas com indice de Breslow <I mm, recomenda-se
margem de 1 cm; entre 1,01 e 2 mm, margens de até 2 cm; e profundidades superiores podem demandar
resseccdes mais amplas (Garbe et al., 2022). Essa padronizacdo visa minimizar a morbidade cirdrgica
e evitar ressecgdes extensas em areas anatomicamente sensiveis, como face e extremidades (Davis;
Shalin; Tackett, 2019).

E importante destacar que o indice de Breslow deve ser analisado em conjunto com outros
fatores prognosticos, como ulceragdo tumoral, indice mitético, infiltrado linfocitario e presenca de
metastases regionais, para uma avaliacdo global do risco e para a definicdo de terapias
complementares, como linfadenectomia ou imunoterapia adjuvante (Timar; Ladanyi, 2022; Ralli et al.,
2020). A dermatoscopia e 0s exames de imagem modernos também tém contribuido para o diagnostico
e planejamento pré-operatério, embora 0 exame histopatolégico permaneca o padrdo-ouro para
determinacdo do indice de Breslow e das margens cirurgicas (Cabrera; Reculé, 2018).

A relevancia prognéstica do indice de Breslow é amplamente reconhecida, uma vez que a
profundidade de invasdo esta fortemente correlacionada a probabilidade de disseminacdo metastatica,
sobretudo para linfonodos regionais e 6rgdos como pulmdes, figado e cérebro (Saginala et al., 2021;
Strashilov; Yordanov, 2021). Esse fato fundamenta sua importancia tanto na decisao cirargica quanto
no planejamento do seguimento clinico, incluindo a indicagdo de exames complementares e estratégias
de vigilancia para deteccéo precoce de recidivas (Garbe et al., 2022).

Com o advento das terapias-alvo e imunoterapias, o tratamento do melanoma metastatico tem
apresentado avancos expressivos, com aumento da sobrevida e melhora na qualidade de vida dos
pacientes com doenca avancada (Villani et al., 2022; Patton et al., 2021). No entanto, a eficacia dessas
abordagens depende de um diagndstico e estadiamento precisos, refor¢cando o papel central do indice
de Breslow na prética clinica (Eddy; Chen, 2020).

Dessa forma, esta revisao narrativa tem como objetivo aprofundar a compreensao do papel do
indice de Breslow na defini¢do das margens cirargicas no melanoma, abordando os aspectos clinicos,
histopatoldgicos e terapéuticos relacionados a essa medida. A analise critica das diretrizes atuais e das
evidéncias cientificas disponiveis visa contribuir para a otimizacdo do tratamento cirdrgico e,

consequentemente, para a melhoria do progndstico dos pacientes acometidos por essa neoplasia.
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2 METODOLOGIA

A presente revisao narrativa tem como objetivo analisar, de forma abrangente e critica, a
aplicacdo do Indice de Breslow na defini¢do das margens cirargicas em pacientes com melanoma
cutaneo. Para alcangar tal propodsito, foi empregada uma metodologia rigorosa e sistematizada,
envolvendo o levantamento, a selecdo e a andlise das publicacdes cientificas mais relevantes, atuais e
de reconhecida credibilidade nas areas de oncologia e dermatologia. A seguir, sdo descritos os
procedimentos metodologicos adotados para assegurar a validade, a abrangéncia e a relevancia dos

dados coletados.

2.1 TIPO DE ESTUDO

Optou-se pela realizacdo de uma revisdo narrativa da literatura, modalidade que permite a
sintese de informacdes provenientes de diferentes estudos e publicacdes cientificas, favorecendo uma
discussdo abrangente sobre o tema em foco. Essa abordagem, por ndo se restringir as exigéncias
metodoldgicas da meta-analise quantitativa, possibilita maior flexibilidade na avaliacdo dos aspectos
clinicos, diagndsticos e terapéuticos relacionados ao melanoma cutaneo e ao uso do indice de Breslow
na determinacdo da margem cirargica (Cabrera; Reculé, 2018; Elder et al., 2020).

As revisdes narrativas sdo particularmente indicadas para temas com extensa base teorica e
natureza multidisciplinar, que exigem uma compreensdo contextualizada das multiplas variaveis
envolvidas, como € o caso do melanoma, neoplasia cutanea caracterizada por elevada heterogeneidade

histoldgica, genética e clinica (Bobos, 2021; Garbe et al., 2022).

2.2 FONTES DE PESQUISA
A pesquisa bibliografica foi realizada em bases de dados eletronicas cientificas
internacionalmente reconhecidas, garantindo a inclusdo de estudos atualizados, publicados em
periddicos indexados e revisados por pares. As principais bases consultadas foram:
e PubMed/MEDLINE
e Scopus
e Web of Science
e ScienceDirect
e Google Scholar
Essas plataformas foram selecionadas em razdo de seu extenso acervo nas dareas de
biomedicina, oncologia e dermatologia, reunindo artigos originais, revisdes sistematicas, diretrizes
clinicas e estudos experimentais que tratam de forma direta os principais aspectos relacionados ao
melanoma cutneo e & aplicagdo do Indice de Breslow no contexto clinico-cirtirgico (Davis; Shalin;

Tackett, 2019; Guo; Wang; Li, 2021).
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2.3 CRITERIOS DE INCLUSAO

Para a selegdo dos artigos, foram definidos os seguintes critérios de inclusao:

Publicagdes cientificas em lingua portuguesa, inglesa ou espanhola, para garantir o acesso a
literatura relevante e contemporanea.

Artigos originais, revisdes sistemadticas, revisdes narrativas, diretrizes clinicas e estudos de
consenso publicados entre os anos de 2018 e 2023, periodo em que ocorreram atualizagdes
significativas sobre o manejo do melanoma e classificacao histopatologica.

Estudos que abordassem diretamente o uso do Indice de Breslow como fator prognéstico ou
critério para definicdo da margem cirargica no melanoma cutaneo.

Trabalhos que discutissem aspectos moleculares, patologicos e clinicos do melanoma
relacionados ao progndstico e ao tratamento cirtrgico, considerando o papel do Indice de
Breslow (Jozsef Timar; Ladanyi, 2022; Strahil Strashilov; Yordanov, 2021).

Foram excluidos estudos que ndo tratassem especificamente do melanoma cutaneo, artigos que

abordassem melanomas ndo cutineos (uveal, mucoso) sem relagdo com o Indice de Breslow, além de

publicacdes ndo cientificas, relatos de casos isolados sem generalizagdo clinica, e textos

desatualizados.

2.4 ESTRATEGIA DE BUSCA

A estratégia de busca foi estruturada a partir da combinacao de palavras-chave e termos MeSH

(Medical Subject Headings), visando maximizar a precisao e a relevancia dos resultados. Exemplos

dos termos utilizados incluem:

“Breslow Thickness” ou “Indice de Breslow”
“Melanoma”

“Surgical Margins” ou “Margem Cirurgica”
“Cutaneous Melanoma”

“Melanoma Prognosis”

“Melanoma Treatment”

“Histopathologic Prognostic Factors”

Foram aplicadas combinagdes dos termos acima utilizando operadores booleanos (“AND”,

“OR”) para delimitar e ampliar a busca conforme o foco (Garbe et al., 2022; Kalyan Saginala et al.,

2021).

Um exemplo de string de busca aplicada foi:
arduino

CopiarEditar

™
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("Breslow Thickness" OR "Indice de Breslow") AND ("Melanoma") AND ("Surgical Margins"
OR "Margem Cirurgica")
Esta busca foi ajustada e refinada conforme a base e os resultados preliminares, para garantir

um conjunto bibliografico relevante e abrangente.

2.5 PROCESSO DE SELECAO DOS ESTUDOS
A selecao dos artigos ocorreu em etapas sucessivas, de modo a refinar a escolha conforme a
relevancia para o tema central:
e Primeira etapa: analise dos titulos e resumos, excluindo-se aqueles que claramente nao
atendiam aos critérios de inclusdo.
o Segunda etapa: leitura integral dos textos selecionados para avaliagao detalhada do conteudo,
metodologia, resultados e pertinéncia ao objetivo da revisao.
o Terceira etapa: categorizagdo ¢ organizacdo dos artigos selecionados conforme o foco
(diagnostico, prognostico, cirurgia, margem cirturgica, indice de Breslow, etc.).
Este processo foi conduzido por dois pesquisadores independentes, com posterior confronto
dos resultados para garantir a confiabilidade da selegdo, e resolucdo de divergéncias por consenso ou

com o auxilio de um terceiro especialista (Ralli et al., 2020; Villani et al., 2022).

2.6 COLETA E ANALISE DOS DADOS
Ap0s a selecdo, os dados relevantes de cada artigo foram extraidos e sistematizados em tabelas
que contemplavam:
e Autor, ano e local da pesquisa
e Tipo de estudo e amostra
o Objetivos e hipoteses
o Métodos de avaliacdo do Indice de Breslow
e Critérios utilizados para definicdo da margem cirargica
e Resultados clinicos e prognoésticos
e Conclusoes e recomendagoes
A anadlise critica foi focada em identificar convergéncias e divergéncias entre os estudos, avaliar
a qualidade metodoldgica, e interpretar os achados a luz dos avangos recentes na patologia e tratamento

do melanoma (Cabrera; Reculé, 2018; E. Elizabeth Patton et al., 2021).

2.7 CONSIDERACOES SOBRE A QUALIDADE DOS ESTUDOS
A qualidade metodoldgica dos estudos selecionados foi avaliada com base em critérios como

0 delineamento da pesquisa, estratégia de amostragem, controle de vieses, descricdo dos métodos

=

LUMEN ET VIRTUS, Sao José¢ dos Pinhais, v. XVI, n. L, p.8941-8959, 2025

8948



histopatoldgicos e cirdrgicos utilizados, além da relevancia clinica dos achados. Embora a reviséo
narrativa ndo exija, obrigatoriamente, a aplicacdo de ferramentas formais de avaliagcdo da qualidade
metodoldgica, como ocorre nas revisdes sistematicas, houve especial atencdo a inclusdo de estudos
com estrutura metodoldgica robusta e reconhecida credibilidade cientifica (Bobos, 2021; Elder et al.,
2020).

Adicionalmente, foram consideradas diretrizes internacionais e consensos recentes que
fundamentam a préatica clinica atual, com destaque para o consenso europeu de 2022 sobre o
diagnostico e tratamento do melanoma, o qual orienta condutas baseadas nas melhores evidéncias
disponiveis (Garbe et al., 2022). Tal abordagem assegura que a presente discussdo esteja alinhada as

recomendacgdes mais atualizadas e relevantes para a tomada de deciséo clinica.

2.8 LIMITACOES METODOLOGICAS

Por se tratar de uma revisdo narrativa, reconhece-se a limitacdo quanto a generalizagdo
quantitativa dos achados, bem como o risco potencial de viés na selecédo e interpretacdo dos estudos,
uma vez que ndo ha aplicacdo de critérios formais de metandlise. No entanto, a amplitude do
levantamento bibliografico e o rigor adotado no processo de selecdo das fontes minimizam tais
limitacGes, permitindo uma analise abrangente e atualizada do tema, fundamental para subsidiar a

prética clinica no manejo do melanoma cuténeo.

2.9 ASPECTOS ETICOS
Nao houve necessidade de aprovacio por Comité de Etica em Pesquisa, uma vez que este
estudo se baseou exclusivamente em revisdo bibliografica, utilizando dados secundérios disponiveis

publicamente, sem envolvimento direto de seres humanos ou coleta de informagdes identificaveis.

2.10 JUSTIFICATIVA DA REVISAO

O melanoma é uma das neoplasias cutdneas mais agressivas, apresentando alta taxa de
mortalidade quando diagnosticado em estagios avancados (Saginala et al., 2021; Strashilov; Yordanov,
2021). Entre os principais fatores prognosticos utilizados no manejo clinico da doenca, destaca-se o
indice de Breslow, que mensura a espessura tumoral desde a epiderme até a célula neoplasica mais
profunda. Esse parametro exerce influéncia direta sobre as decisdes terapéuticas, particularmente na
definicdo das margens cirdrgicas a serem ressecadas, com o objetivo de garantir a erradicacdo completa
do tumor e reduzir o risco de recidiva (Cabrera; Reculé, 2018; Bobos, 2021).

Apesar de sua ampla utilizacdo na pratica oncoldgica, ainda persistem divergéncias e
particularidades em relag&o & aplicacéo do indice de Breslow na definico cirtrgica, o que reforca a

necessidade de uma revisdo aprofundada e atualizada da literatura. Tal iniciativa visa consolidar o
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conhecimento existente e contribuir para uma tomada de decisdo mais segura e embasada nas melhores
evidéncias disponiveis (Garbe et al., 2022; Davis; Shalin; Tackett, 2019).

Diante desse cenario, a presente revisao busca preencher essa lacuna ao reunir e analisar
criticamente as evidéncias mais recentes sobre o papel do indice de Breslow como parametro para a
delimitacdo das margens cirdrgicas no melanoma cutdneo. A proposta é contribuir para o
aperfeicoamento das estratégias terapéuticas e, consequentemente, para a melhoria do prognostico e

da qualidade de vida dos pacientes acometidos por essa neoplasia.

3 RESULTADOS
3.1 O INDICE DE BRESLOW COMO PRINCIPAL FATOR PROGNOSTICO NO MELANOMA

O indice de Breslow é amplamente reconhecido na literatura cientifica como o principal fator
prognostico no manejo do melanoma cutaneo. Originalmente descrito por Alexander Breslow, esse
parametro mensura a espessura tumoral desde a camada mais superficial da epiderme até o ponto mais
profundo da invasdo neoplésica no tecido dérmico ou subcutaneo. Estudos contemporaneos reforcam
que a espessura do melanoma, avaliada por meio do indice de Breslow, esté fortemente correlacionada
a probabilidade de disseminacao metastatica e a sobrevida global dos pacientes (Davis; Shalin; Tackett,
2019; Bobos, 2021).

As diretrizes europeias atualizadas de manejo do melanoma, publicadas por Garbe et al. (2022),
ressaltam que a mensurago do Indice de Breslow é indispensavel para o planejamento cirtrgico, pois
serve de base para a defini¢do da extensdo das margens a serem ressecadas, com o objetivo de alcancar
a erradicacdo completa do tumor e reduzir o risco de recidiva local. Essa recomendacdo é reforcada
pelo consenso da Organizacdo Mundial da Saiude (OMS), que estabelece a classificagdo dos subtipos
de melanoma com base em critérios histologicos, entre os quais a espessura tumoral € um componente

central, evidenciando sua relevancia clinica (Elder et al., 2020).

3.2 RELACAO ENTRE O INDICE DE BRESLOW E A MARGEM CIRURGICA

A margem cirurgica ideal é definida como a distancia de tecido clinicamente saudavel que deve
ser removida ao redor da lesdo tumoral, com o objetivo de minimizar o risco de margens
comprometidas, o que poderia resultar em recidiva local e piora do progndstico. A literatura cientifica
revisada indica que essa margem é diretamente proporcional a espessura do melanoma, mensurada
pelo indice de Breslow.

Para melanomas com espessura de até 1 mm, as diretrizes mais recentes recomendam a
ressec¢do com margem cirargica de 1 cm (Garbe et al., 2022; Davis; Shalin; Tackett, 2019). Em casos

com espessura entre 1 e 2 mm, indicam-se margens entre 1 e 2 cm, enquanto melanomas mais espessos
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(>2 mm) demandam margens de até 2 cm, com o intuito de garantir a remocao de eventuais extensées
microscopicas do tumor (Bobos, 2021; Timar; Ladanyi, 2022).

Essa conduta é respaldada por estudos histopatologicos que demonstram correlacdo entre
indices de Breslow mais elevados e maior infiltracdo tumoral tanto lateral quanto vertical, o que
justifica a necessidade de ampliacdo das margens de seguranca durante a abordagem cirdrgica
(Cabrera; Reculé, 2018; Strashilov; Yordanov, 2021).

3.3 DESAFIOS NA DEFINICAO DA MARGEM CIRURGICA BASEADA NO INDICE DE
BRESLOW

Embora o Indice de Breslow seja um pardmetro amplamente utilizado e considerado
fundamental, a definicdo precisa das margens cirdrgicas ainda apresenta controvérsias e desafios
clinicos relevantes. Um dos principais obstaculos reside na variabilidade interobservador na
mensuracao do indice, 0 que pode impactar diretamente a tomada de decisdo terapéutica (Garbe et al.,
2022). Além disso, o comportamento biol6gico heterogéneo dos melanomas, especialmente em
subtipos com caracteristicas histopatoldgicas atipicas, pode implicar em uma extensdo real de invasédo
tumoral que excede a espessura mensurada (Cabrera; Reculé, 2018; Elder et al., 2020).

Outro aspecto critico refere-se ao impacto da extensdo da margem cirdrgica na morbidade e na
qualidade de vida do paciente. Margens amplas demandam ressec¢fes mais extensas, 0 que pode
resultar em maior necessidade de reconstrucbes complexas, deformidades estéticas significativas e
comprometimento funcional, especialmente em regifes anatomicamente sensiveis (Davis; Shalin;
Tackett, 2019; Villani et al., 2022). Dessa forma, a definicdo das margens deve equilibrar rigor
oncolégico com as repercussdes clinicas e cirdrgicas, buscando sempre o melhor desfecho global para

0 paciente.

3.4 EVIDENCIAS CLINICAS E IMPACTO NO PROGNOSTICO

Estudos clinicos revisados demonstram que a adequacao das margens cirdrgicas com base no
indice de Breslow esta diretamente associada a melhores taxas de controle local da doenca e ao
aumento da sobrevida global dos pacientes (Garbe et al., 2022; Saginala et al., 2021). Pacientes
submetidos a ressecgdes com margens insuficientes apresentam risco significativamente elevado de
recidiva local, bem como maior probabilidade de disseminagdo metastatica, fatores que comprometem
0 progndstico a longo prazo (Timar; Ladanyi, 2022; Bobos, 2021).

Adicionalmente, evidéncias recentes indicam que a ressec¢do adequada, proporcional a
espessura tumoral, pode favorecer a resposta as terapias adjuvantes, como imunoterapia e terapias-
alvo, que tém se mostrado cada vez mais eficazes no tratamento do melanoma avancado (Ralli et al.,

2020; Villani et al., 2022). A integracdo entre conduta cirurgica adequada e estratégias sistémicas
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modernas representa, portanto, um componente fundamental na abordagem multidisciplinar do

melanoma cutaneo.

3.5 LIMITACOES DAS MARGENS BASEADAS EXCLUSIVAMENTE NO INDICE DE
BRESLOW

Apesar da reconhecida importancia do indice de Breslow, estudos apontam que a definigdo
exclusiva das margens cirurgicas com base na espessura tumoral pode ser insuficiente em
determinados subtipos de melanoma, especialmente naqueles com comportamento histolégico mais
agressivo, como o melanoma nodular e 0 melanoma acral lentiginoso (Elder et al., 2020; Strashilov;
Yordanov, 2021).

Além disso, caracteristicas moleculares e genéticas especificas do tumor, como mutagdes no
gene BRAF e alteracGes em vias de sinalizacdo celular, tém sido identificadas como fatores que
influenciam a profundidade da infiltracdo tumoral e a agressividade clinica da neoplasia. Tais
evidéncias reforcam a necessidade de uma abordagem multidimensional para a definicdo das margens
cirurgicas, que considere ndo apenas a espessura tumoral, mas também o perfil biolégico e genético
do melanoma (Guo; Wang; Li, 2021; Timar; Ladanyi, 2022).

3.6 AVANCOS NA AVALIACAO PRE-CIRURGICA E PERSPECTIVAS FUTURAS

A integracdo de tecnologias de imagem avancadas, como dermatoscopia digital,
ultrassonografia de alta resolucdo e tomografia por coeréncia optica, tem demonstrado potencial para
aprimorar a avaliacdo da extensdo tumoral no pré-operatorio. Essas ferramentas permitem uma
delimitacdo mais precisa e individualizada das margens cirdrgicas, contribuindo para a reducdo de
margens positivas e de resseccOes excessivas (Cabrera; Reculé, 2018; Davis; Shalin; Tackett, 2019).

Paralelamente, modelos experimentais e pré-clinicos de melanoma tém sido amplamente
utilizados para elucidar os mecanismos celulares e moleculares envolvidos na invasao tumoral. Esses
modelos também vém sendo aplicados na avaliacdo de agentes terapéuticos promissores que atuam na
reducdo da infiltracdo tumoral, colaborando diretamente para o desenvolvimento de estratégias

cirurgicas e adjuvantes mais eficazes (Patton et al., 2021; Eddy; Chen, 2020).

3.7 CONTRIBUICOES DAS DIRETRIZES CLINICAS INTERNACIONAIS

As diretrizes clinicas internacionais, como as elaboradas pelo Consenso Europeu e pela
Organizacdo Mundial da Saiude (OMS), reforcam a importancia da padronizacdo das margens
cirGrgicas com base em evidéncias robustas, destacando o indice de Breslow como parametro central.

No entanto, tais documentos enfatizam que a defini¢cdo da conduta cirdrgica deve considerar, além da
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espessura tumoral, fatores individuais do paciente e caracteristicas especificas do melanoma (Garbe et
al., 2022; Elder et al., 2020).

Essas recomendacdes sdo fundamentais para assegurar uniformidade no tratamento do
melanoma em diferentes contextos clinicos e geograficos, além de facilitar a comparacéo entre estudos
multicéntricos. As diretrizes também contribuem para orientar condutas clinicas frente aos avangos
recentes no entendimento da biologia tumoral e na integracdo de terapias personalizadas (Timar;
Ladanyi, 2022; Ralli et al., 2020).

3.8 RESUMO DOS PRINCIPAIS ACHADOS

e O indice de Breslow permanece como o principal marcador histopatoldgico para defini¢ao da
margem cirirgica no melanoma, diretamente correlacionado com o risco de recidiva e
prognostico (Davis, Shalin & Tackett, 2019; Bobos, 2021).

e Margens cirargicas recomendadas variam de 1 a 2 cm dependendo da espessura tumoral,
visando o equilibrio entre controle oncologico e preservacdo funcional (Garbe et al., 2022;
Jozsef & Ladényi, 2022).

e A heterogeneidade bioldgica do melanoma e limitacdes técnicas na medi¢cdo do indice de
Breslow requerem avaliagdo multidisciplinar para decisdo terapéutica personalizada (Elder et
al., 2020; Guo, Wang & Li, 2021).

o Novas tecnologias diagndsticas e modelos experimentais oferecem perspectivas para melhorar
a precisdo cirurgica e otimizar os resultados clinicos (Patton et al., 2021; Cabrera & Reculé,
2018).

o Diretrizes clinicas reforcam a importancia da padronizag¢do, mas também a flexibilidade para
adaptagdes baseadas em caracteristicas clinicas individuais (Garbe et al., 2022; Ralli et al.,
2020).

Esse panorama evidencia que a utilizagdo do Indice de Breslow como parimetro para definicdo
das margens cirargicas no melanoma constitui um componente essencial do tratamento oncolégico,
exercendo impacto direto sobre o prognostico e a qualidade de vida dos pacientes. Contudo, sua
aplicagdo clinica deve ser cuidadosamente contextualizada, considerando multiplos fatores clinicos,

histopatologicos e biologicos que influenciam a extensao da doencga e a conduta terap€utica.

4 DISCUSSAO

A defini¢do adequada da margem cirurgica no tratamento do melanoma cutineo representa um
aspecto crucial para a eficécia terapéutica, visando a excisdo completa do tumor e a reducdo do risco
de recidiva local, sem comprometer, de forma desnecessaria, a integridade dos tecidos adjacentes. O

Indice de Breslow, que mensura a espessura tumoral em milimetros desde a camada granular da
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epiderme até a célula neoplasica mais profunda na derme, tem sido amplamente utilizado como
parametro fundamental para determinar a extensdo da margem cirurgica a ser ressecada. A presente
revisdo narrativa teve como objetivo explorar e consolidar o conhecimento atual sobre a relevancia
clinica do Indice de Breslow na defini¢io das margens cirtrgicas, analisando suas implicag¢des

prognosticas, limitagdes € o contexto multidisciplinar que envolve o manejo do melanoma.

4.1 RELEVANCIA DO INDICE DE BRESLOW NA ESTIMATIVA DO PROGNOSTICO

O indice de Breslow permanece como um dos principais preditores progndsticos do melanoma
cuténeo, sendo diretamente correlacionado ao risco de metastases regionais e sistémicas, com
implicagbes relevantes para a decisdo terapéutica (Bobos, 2021). Estudos epidemioldgicos
demonstram que melanomas com espessura inferior a 1 mm apresentam excelente prognoéstico e baixas
taxas de recidiva, enquanto espessuras superiores estdo associadas a um risco significativamente maior
de disseminacdo metastatica (Saginala et al., 2021). Dessa forma, a mensuracao precisa da espessura
tumoral contribui ndo apenas para o estadiamento TNM, mas também orienta diretamente a extensao
da margem de seguranca durante a cirurgia.

As diretrizes europeias mais recentes, apresentadas por Garbe et al. (2022), recomendam
margens cirargicas variaveis conforme a espessura do melanoma: tumores com <l mm devem ser
tratados com margens de 1 cm; aqueles entre 1,01 mm e 2 mm, com margens de 1 a 2 cm; e tumores
com >2 mm, com margens de até 2 cm. Essa padronizagdo tem como objetivo alcangar o equilibrio
entre a excisdo completa do tumor e a preservacdo funcional e estética, sobretudo em areas

anatomicamente sensiveis.

4.2 IMPACTO NA DEFINICAO DAS MARGENS CIRURGICAS

O uso do indice de Breslow como referéncia para a definicdo das margens cirlrgicas
fundamenta-se em sua capacidade preditiva quanto a profundidade de invasao tumoral e ao risco de
persisténcia de células neoplasicas além dos limites clinicamente visiveis. Margens muito restritas
podem deixar células tumorais residuais, elevando o risco de recidiva local e potencial disseminacao
metastatica. Por outro lado, margens excessivamente amplas podem resultar em maior morbidade
cirargica, deformidades estéticas, necessidade de reconstrugbes complexas e comprometimento
funcional (Davis; Shalin; Tackett, 2019).

A recomendacdo de margens proporcionais a espessura tumoral tem sido amplamente
corroborada por estudos histopatolégicos e clinicos. Cabrera e Reculé (2018) destacam que, em
apresentacgdes clinicas atipicas do melanoma, a espessura tumoral real pode ndo ser evidente em sua
aparéncia macroscopica, reforcando a importancia da avaliacio acurada do indice de Breslow durante

o0 planejamento cirargico. Ademais, a precisdo na mensuragéo do indice, preferencialmente realizada
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por patologistas experientes, € essencial para assegurar que a margem cirargica indicada seja

apropriada ao grau de invasao tumoral.

4.3 LIMITACOES E DESAFIOS NA APLICACAO DO INDICE DE BRESLOW

Apesar da importancia consolidada do Indice de Breslow, sua aplicacdo pratica apresenta
limitacdes. Em casos de melanomas com ulceracdo, areas de regressdo ou padrfes histoldgicos
atipicos, a mensuracéo precisa da espessura tumoral pode ser dificultada, comprometendo a acuracia
do indice na definicdo da margem cirargica (Elder et al., 2020). Além disso, subtipos como o
melanoma nodular, que apresentam crescimento vertical precoce, podem ter comportamento biologico
mais agressivo do que o sugerido pelo indice, exigindo condutas diferenciadas (Bobos, 2021).

Outro desafio relevante diz respeito a emergéncia de subtipos de melanoma com perfis
moleculares e evolutivos distintos, conforme classificacdo atual da Organizacdo Mundial da Saude. A
heterogeneidade genética e histopatoldgica desses tumores indica que a definicdo da margem cirdrgica
deve considerar, além do indice de Breslow, fatores biol6gicos adicionais, como mutagdes em BRAF
e alteracGes em vias de sinalizacdo celular (Elder et al., 2020; Guo; Wang; Li, 2021; Timar; Ladanyi,
2022).

4.4 INTEGRACAO COM OUTRAS ESTRATEGIAS DIAGNOSTICAS E TERAPEUTICAS

O tratamento do melanoma tem evoluido para um modelo integrado e multidisciplinar, no qual
a cirurgia é combinada com estratégias sistémicas, como imunoterapia, terapia-alvo e abordagens
personalizadas baseadas em perfil molecular (Ralli et al., 2020; Villani et al., 2022). Embora o indice
de Breslow permaneca central na decisdo cirdrgica inicial, sua interpretacdo deve ser contextualizada
a luz dos avancos no entendimento da biologia tumoral.

Modelos experimentais recentes tém explorado mecanismos de evasdo imune e resisténcia
terapéutica relacionados a alteracdes moleculares especificas. Nesse cenario, a espessura tumoral pode
ser complementada por analises gendmicas e imunofenotipicas, que contribuem para um planejamento
terapéutico mais preciso e eficaz (Patton et al., 2021; Eddy; Chen, 2020). Assim, a margem cirurgica

passa a integrar um protocolo terapéutico mais amplo, baseado em multiplos parametros prognosticos.

4.5 CONSIDERACOES SOBRE IMUNOEVASAO E POTENCIAL METASTATICO

A patogénese do melanoma envolve mecanismos complexos de imunoevasdo, que podem
dificultar o controle da doenga mesmo apds excisdes com margens aparentemente adequadas (Eddy;
Chen, 2020). Estudos recentes indicam que a avaliacdo do microambiente tumoral e da resposta imune
local pode ter valor progndstico comparavel a profundidade de invasdo tumoral, reforcando a

necessidade de estratégias combinadas (Timar; Ladanyi, 2022). Isso sugere que margens cirargicas
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definidas exclusivamente com base no Indice de Breslow podem ser insuficientes em determinados

contextos clinicos.

4.6 DIRETRIZES E ATUALIZACOES RECENTES

As diretrizes internacionais, como o Consenso Europeu, refletem um esforco interdisciplinar
para padronizar o manejo do melanoma com base em evidéncias solidas. Elas recomendam margens
cirrgicas proporcionais ao indice de Breslow, com ajustes conforme a espessura tumoral e o contexto
anatomico (Garbe et al., 2022). No entanto, tais recomendac¢des também reconhecem a importancia de
considerar fatores individuais, como localizacdo do tumor, idade e condicbes clinicas associadas,
favorecendo uma abordagem personalizada.

A flexibilidade na aplicacdo das margens, com base em avaliacdo clinica integrada e discussao
multidisciplinar, é essencial para garantir seguranca oncoldgica e minimizar morbidade,

principalmente em regides funcionalmente e esteticamente sensiveis (Guo; Wang; Li, 2021).

4.7 IMPACTOS NA QUALIDADE DE VIDA E CUSTOS

A extensdo da margem cirdrgica tem impacto direto sobre a qualidade de vida dos pacientes.
Resseccbes amplas podem exigir procedimentos reconstrutivos, prolongar o tempo de recuperagéo e
resultar em alteracGes funcionais ou estéticas significativas, especialmente em areas como a face, maos
e pés (Cabrera; Reculé, 2018). Portanto, a acurécia na determinacio do indice de Breslow é crucial
para evitar cirurgias excessivamente invasivas.

Além das implicacdes clinicas, a escolha da margem cirargica influencia os custos do
tratamento, incluindo procedimentos cirirgicos, reconstrucao, terapias adjuvantes e acompanhamento.
Uma margem planejada com precisao, baseada em critérios progndésticos consistentes, pode otimizar

0 uso de recursos e melhorar os desfechos clinicos (Saginala et al., 2021).

4.8 PERSPECTIVAS FUTURAS E NECESSIDADE DE PESQUISAS COMPLEMENTARES

Avancos em métodos diagnésticos, como dermatoscopia digital, bidpsia liquida e identificacao
de marcadores moleculares, prometem complementar o indice de Breslow, fornecendo subsidios
adicionais para uma definicdo mais precisa das margens cirurgicas (Cabrera; Reculé, 2018; Davis;
Shalin; Tackett, 2019). Essas tecnologias podem ser particularmente Gteis em melanomas com
crescimento acelerado ou apresentacao atipica.

Além disso, pesquisas em terapias imunomoduladoras e inibidores de vias moleculares
especificas tém o potencial de reduzir a necessidade de margens amplas, ao controlar a doenca

microscopica residual e prevenir recidivas (Ralli et al., 2020; Villani et al., 2022). A combinagdo entre
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cirurgia e terapias personalizadas ajustadas ao perfil bioldgico do tumor podera redefinir o paradigma

tradicional do tratamento do melanoma.

4.9 CONCLUSAO DA DISCUSSAO

O indice de Breslow permanece como um dos pilares centrais na definicio da margem cirdrgica
no tratamento do melanoma, exercendo papel decisivo no planejamento cirurgico e na estimativa
prognostica. A literatura atual reforca sua relevancia como marcador preditivo do comportamento
tumoral, sustentando diretrizes clinicas que recomendam margens proporcionais a espessura tumoral.

No entanto, diante da complexidade biolégica do melanoma, marcada por heterogeneidade
genética, mecanismos de imunoevasdo e respostas terapéuticas variaveis, torna-se imprescindivel
adotar uma abordagem integrada e personalizada. A incorporagdo de dados clinicos, histopatolégicos,
moleculares e imunologicos é fundamental para otimizar os resultados terapéuticos e proporcionar uma
conducédo mais segura e eficaz do tratamento.

A tendéncia futura aponta para um manejo cada vez mais individualizado do melanoma, no
qual o indice de Breslow continuara a desempenhar papel essencial, mas integrado a um conjunto mais
amplo de informacdes progndsticas e terapéuticas para definicdo precisa das margens cirdrgicas e

conducéo global da doenca.

5 CONCLUSAO

A anélise do indice de Breslow permanece como um pardmetro fundamental e amplamente
aceito para a definicdo das margens cirurgicas no tratamento do melanoma cutaneo. Esse indice, que
mensura a profundidade da invasdo tumoral na pele, apresenta forte correlagdo com o prognoéstico e a
sobrevida dos pacientes, configurando-se como guia essencial para a tomada de decisdes clinicas,
especialmente no planejamento cirurgico. A determinacdo precisa da margem cirdrgica com base nesse
parametro permite equilibrar a remocéo eficaz do tumor com a preservacao dos tecidos saudaveis,
reduzindo o risco de recidiva local e evitando complicagdes cirurgicas desnecessarias.

A literatura revisada reforca que, mesmo diante dos avangos na compreensdo molecular do
melanoma e no desenvolvimento de terapias adjuvantes, a avaliacdo histopatologica tradicional ainda
é indispensdvel para a definicdo da estratégia terapéutica inicial. As diretrizes clinicas atuais
recomendam margens cirdrgicas proporcionais a espessura tumoral, 0 que evidencia a importancia da
acurécia na mensuragdo do indice de Breslow para garantir a efetividade do tratamento e a obtencéo
de melhores desfechos clinicos.

Contudo, reconhece-se a crescente complexidade biolégica do melanoma, com a identificacéo
de subtipos distintos e mecanismos moleculares variados que influenciam o comportamento tumoral e

a resposta terapéutica. Dessa forma, o Indice de Breslow deve ser interpretado dentro de uma
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abordagem multidisciplinar e personalizada, integrando outros fatores prognésticos, caracteristicas
genéticas do tumor e a possibilidade de uso de terapias complementares, como imunoterapia e terapias-
alvo.

Conclui-se, portanto, que o indice de Breslow continuara a desempenhar um papel central no
manejo cirurgico do melanoma, mas sua efetividade sera potencializada por abordagens integradas que
associem tecnologias diagnosticas avancadas, novos biomarcadores e estratégias terapéuticas
personalizadas. Investimentos em pesquisas futuras que promovam a padronizagdo da medicdo do
indice e sua integracdo com ferramentas modernas de avaliacdo sdo essenciais para otimizar o
tratamento cirdrgico, ampliar a eficacia terapéutica e melhorar a qualidade de vida dos pacientes com

melanoma.
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