Tratamento da queilite actinica com
terapia fotodinamica com a luz do dia -
avaliacao clinica e histopatolégica

Treatment of actinic cheilitis with daylight photodynamic therapy -
clinical and histopathological evaluation
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RESUMO

Introdugdo: A queilite actinica (QA) é uma condi¢io pré-maligna resultante da exposi¢io
cronica ao sol que afeta o vermelhdo do labio inferior. A terapia fotodindmica com luz do dia
(TFD-LD) consiste em recente alternativa a forma convencional, sendo mais simples, acessivel
e com melhor tolerabilidade.

Objetivo: avaliar a eficicia e aplicabilidade da TFD-LD no tratamento da QA e determinar
efeitos adversos prevalentes.

Material e Métodos: Estudo experimental, tipo ensaio clinico nio controlado. Os pacien-
tes incluidos foram selecionados com base no diagndstico clinico e histopatoldgico de QA.
Foi aplicado acido aminolevulinico no libio inferior e realizada fotoexposi¢io (trés sessdes/
intervalo de duas semanas). Foram realizadas bidpsias pré e pos-tratamento, fotografias para
documentagio e preenchimento de formulario padrio.

Resultados: Incluidos 11 individuos (63,6% homens), com idade média de 59 anos e predo-
minio do fototipo II (45,4%). Houve melhora clinica estatisticamente significante (p=0,026),
nio confirmada histologicamente. Efeitos adversos foram minimos (46% assintomaticos).
Conclusdes: O estudo avaliou a eficicia e aplicabilidade da TFD-LD no tratamento da QA e
determinou os efeitos adversos prevalentes, motivando e embasando estudo s futuros.
Palavras-chave: Acido hialuronico; Envelhecimento da pele; Higiene da pele

ABSTRACT

Introduction: Actinic cheilitis (AC) is a premalignant condition resulting from chronic sun exposure
that affects the lower lip vermillion. Daylight Photodynamic Therapy (DL-PDT) is a new alternative
to conventional therapy, being more straightforward, more accessible, and with better tolerability.
Objective: 1o evaluate the efficacy and applicability of DL-PDT in the treatment of AC and to
determine the most prevalent adverse events.

Material and Methods: Experimental study, uncontrolled clinical trial type. The included patients
were selected based on clinical and histopathological diagnosis of AC. Aminolevulinic acid was applied
to the lower lip, and the sun exposure was conducted (3 sessions/ 2-week interval). We performed
pre and post-treatment biopsies, took photographs for documentation, and filled out a default form.
Results: The study included 11 patients (63.6% men); mean age 59 years, and predominance of
Fitzpatrick skin phototype II (45.4%). We observed a statistically significant clinical improvement (p
= 0.026), but not histologically confirmed. The adverse events were minimal (46% asymptomatic).
Conclusions: The study evaluated the efficacy and applicability of DL-PD'T in the treatment of AC
and determined the prevalent adverse events, motivating, and supporting future studies.
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INTRODUGAO

A queilite actinica (QA) é uma condi¢io pré-maligna
resultante da exposicdo cronica ao sol que afeta o vermelhio
do libio inferior.? Clinicamente, caracteriza-se por: eritema,
edema, atrofia, hiperqueratose e erosdes/ulceracdes. Histologi-
camente, os principais critérios diagnosticos incluem: atipias e
perda da polaridade de queratindcitos associadas a elastose e in-
filtrado inflamatério.’

A terapia fotodinamica com luz do dia (TFD-LD) con-
siste em recente alternativa terapéutica a terapia fotodinamica
convencional (TFD-C), com eficicia semelhante no tratamento
de queratoses actinicas (graus I e II) de face e de couro cabeludo
e ja com relatos também de uso em QA."* Trata-se de método
simplificado, mais acessivel e com melhor tolerabilidade pela au-
séncia de oclusio e pelo uso da luz do dia em vez de fonte de
luz artificial.*?

Partindo do exposto, este estudo objetivou: avaliar a efi-
cacia e aplicabilidade da TFD-LD no tratamento da QA e deter-
minar efeitos colaterais prevalentes.

MATERIAL E METODOS

Estudo experimental, tipo ensaio clinico nio controlado,
realizado no Servico de Dermatologia do Hospital Municipal
Universitario de Taubaté (SP), Brasil, entre marco e dezembro
de 2018. Os pacientes incluidos foram provenientes de demanda
espontanea ¢ selecionados com base no diagndstico clinico e
histopatologico de QA. Antes do tratamento, a drea clinicamen-
te mais acometida foi biopsiada para confirmac¢io diagnoéstica e
posterior comparac¢do. Aplicado o icido aminolevulinico - MAL
(Metvix® creme, Galderma, Sio Paulo, Brasil) 160mg/g sobre o
labio inferior e em uma faixa de cerca de 5mm de pele adjacen-
te. Crostas e escamas foram cuidadosamente removidas antes da
aplicacdo. Realizadas trés sessdes com intervalo de duas semanas.
O restante da face foi protegido com filtro fisico. Ap6s 30 minu-
tos da aplica¢do, os pacientes permaneceram por duas horas ao ar
livre (entre 8 e 10h da manha), com um minimo de 10 minutos
de exposicio direta ao sol da area a ser tratada. Apos, foi realizada
aremocio do produto e a observacio pelo pesquisador da reacio
local, com questionamento ao paciente a respeito de sintomas
durante o procedimento. Ao serem liberados, os pacientes foram
orientados a permanecer em ambiente fechado o restante do dia
e a fotoprotecio rigorosa durante todo o periodo do tratamento.
Os pacientes foram fotografados antes e ap6s cada sessio e tam-
bém antes do inicio do tratamento, apds duas semanas ¢ apos trés
meses da Gltima sessdo de TFD-LD. Duas semanas apds a tltima
sessdo, foi realizada nova bidpsia. As bidpsias pré e pos-tratamen-
to foram avaliadas por dermatopatologista experiente. O critério
histopatologico considerado foi o grau de displasia epidérmica
(atipia), classificada em discreta, moderada e grave. A melhora
clinica da lesdo, considerando-se eritema, edema, atrofia, hiper-
queratose ¢ erosdes/ulceracdes, foi avaliada pelo pesquisador e
graduada em porcentagens - 0% (auséncia de melhora), 50%
(melhora parcial) e 100% (melhora completa). A anilise estatis-
tica utilizou o teste nio paramétrico de Wilcoxon para amos-
tras dependentes. Adotado a=10%. A pesquisa foi aprovada pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Instituicio sob o n° 2.600.287.
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RESULTADOS

Foram incluidos 11 pacientes, sete (63,6%) homens e
quatro (36,4%) mulheres. A idade da amostra variou de 39 a 79
anos, com média de 59,3 anos (DP= 14,4), entre os homens, e
59,2 anos (DP=16,8) entre as mulheres. Niao houve varia¢io
da idade média entre os sexos (p=0,99). O fototipo da amostra
variou de IT a IV pela classifica¢io de Fitzpatrick, sendo predo-
minante o fototipo II (45,4%) (Grafico 1). A comparacio entre
os parametros da avaliacio clinica inicial e final mostrou melhora
estatisticamente significante (p=0,026).Além disso, a melhora do
aspecto clinico também foi bastante significativa (Figuras la e
1b). Quanto aos efeitos adversos apds o procedimento, em or-
dem decrescente de frequéncia, foram observados: assintomatico
(46%), prurido (27%), desconforto (18%) e dor leve (9%). Na
semana apds o procedimento, predominaram a descamagio e o
ressecamento dos labios (42%). Apenas um paciente apresentou
queimadura de primeiro grau no labio apds a primeira sessio,
efeito este que ndo se repetiu nas sessoes seguintes. Quanto a
avaliacdo histopatologica, as 11 bidpsias iniciais confirmaram
queilite actinica e o grau de displasia (atipia) encontrado foi:
discreto em seis lesdes (54,5%), moderado em quatro (36,4%) e
grave em um (9,1%). Nio houve reducio significativa no grau
de displasia quando da comparacio destas com as bidpsias reali-
zadas pos-tratamento (p=0,23) (Tabela 1).
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GRAFICO 1: Distribuicdo dos individuos da amostra segundo o fototipo

FIGURA 1: Queilite actinica no Idbio inferior. A. Antes (esquerda) e apds,
B. (direita) 3 meses da ultima sessdo de TFD-LD
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TABELA 1: AVALIAGAO HISTOPATOLOGICA — PRE E POS-TFD-LD —, DIAGNOSTICO E GRAU DE DISPLASIA
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Paciente Idade Sexo (em anos) Fototipo Biopsia Pré TFD-LD Bidpsia Pés TFD-LD
Diagnéstico ATIPIA Diagnéstico ATIPIA

1 75 M Il Queilite Actinica 1 Queratose E Elastose Solar 0
2 47 M v Queilite Actinica 1 Queilite Actinica 1
3 62 M 11 Queilite Actinica 1 Queilite Actinica 1
4 60 M I Queilite Actinica 2 Queilite Actinica 2
5 53 M Il Queilite Actinica 1 Queilite Actinica 2
6 39 M 1l Queilite Actinica 1 Queilite Actinica 1
7 79 F \% Queilite Actinica 2 Elastose Solar ¢}
8 67 F 1l Queilite Actinica 3 Queilite Crénica (o]
9 49 F Il Queilite Actinica 1 Queilite Actinica 3
10 42 F Il Queilite Actinica 2 Queilite Crénica o}
1 79 M v Queilite Actinica 2 Queilite Actinica 1

Atipia - 1= Discreta; 2= Moderada; 3= Grave

DISCUSSAO

Trata-se de estudo pioneiro no Brasil, utilizando TFD-
-LD no tratamento da QA.Vem corroborar a escassa literatura
sobre o tema, o que dificultou a discussio dos achados. A idade
média, o sexo e o fototipo foram concordes com a literatura
pesquisada.>*
estatisticamente significante e concorde com os achados de Ber-

A melhora dos parimetros clinicos mostrou-se

king ef al. e Ribeiro et al., que utilizaram TFD-C, e Levi ef al.,
que utilizaram TFD-LD."*7 Quanto ao parimetro histologico, a
auséncia de melhora estatisticamente significante foi controversa
e concordou com os achados de Berking ef al em que 43% dos

pacientes com cura clinica completa ainda apresentavam doenca
residual."” Os efeitos adversos observados (prurido, desconforto
e dor leve) concordaram com o descrito para esta modalidade e
confirmam sua melhor tolerabilidade."*

CONCLUSOES

Este estudo permitiu avaliar a eficacia e aplicabilidade da
TFD-LD no tratamento da QA e determinar efeitos colaterais
prevalentes, servindo como base e motivando estudos futuros.®
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