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Excimer” laser 308nm no tratamento do
vitiligo

Using a 308 nm excimer laser in the treatment of vitiligo

RESUMO

Introdugdo: O vitiligo é doenca idiopatica adquirida, caracterizada por manchas hipo-
cromicas e acromicas bem delimitadas, sendo o Excimer Laser 308nm um dos possiveis
tratamentos para essa dermatose.

Objetivo: Analisar estudos publicados em revistas indexadas sobre a utilizagio do
Excimer Laser 308nm, no tratamento de vitiligo.

Método: Pela abordagem qualitativa, fez-se levantamento bibliografico de artigos cienti-
ficos relacionados ao tema no periodo de 2001 a 2009, nas bases de dados Medline, Lilacs
e Scielo.

Resultados: Segundo essa revisio bibliografica o Excimer Laser 308nm apresentou resul-
tados positivos no tratamento de vitiligo. As lesdes recentes e as localizadas na face respon-
dem melhor do que as de outros locais. As extremidades sio de resposta mais dificil. A
idade do paciente nio interfere no resultado. Em média, foram necessarias 11 sessdes até
o inicio da repigmentacio. O ideal é que a aplicacdo seja feita uma a trés vezes por sema-
na, com intervalo nunca inferior a 48 horas.

Conclusao: O Excimer Laser no tratamento de vitiligo é efetivo e seguro quando com-
parado a outras modalidades de tratamento. O resultado depende da localizagio e do
tempo da doenca.

Palavras-chave: vitiligo; lasers de excimer; pele.

ABSTRACT

Introduction: Vitiligo is an acquired idiopathic disorder characterized by hypochromic and achromic
well-delimited macules. The 308 nm excimer laser can be used to treat this condition.

Objective: 1o analyze studies published in indexed medical journals on the use of the 308 nm exci-
mer laser in the treatment of vitiligo.

Method: Adopting a qualitative approach, a survey of related articles from 2001 to 2009 was car-
ried out using the Medline, Lilacs and Scielo databases.

Results: According to the literature review, the 308 nm excimer laser achieved positive results in the
treatment of vitiligo. Recent lesions and those located on the face responded better than those located
elsewhere. The extremities of the body were more difficult to treat using this method. The patient’s
age did not affect the outcome. On average, 11 sessions were necessary before the re-pigmentation
started. Ideally, the laser application should be carried out from one to three times a week, with at
least 48-hour intervals.

Conclusion: The 308 nm excimer laser is effective and safe in the treatment of vitiligo when compa-
red to other treatment modalities. The results depend on the location and the timeline of the disorder.
Keywords: vitiligo; lasers, excimer; skin.
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INTRODUCAO

O vitiligo é considerado doenga idiopatica com altera-
¢io da pigmentacio da pele, resultando em manchas hipocro-
micas e acromicas na pele, geralmente bem demarcadas, e/ou
despigmentagio da cor dos cabelos no local acometido pela
doenca.

A doenca pode ser induzida por qualquer evento estres-
sante e, do ponto de vista clinico, pode apresentar distribuicdo
localizada, por segmentos, nas mucosas ou generalizada.
Acomete de um a 3% da populacio geral, nio havendo prefe-
réncia por faixa etaria, sexo ou grupo racial. Ja foi documenta-
da sua associa¢io com doengas autoimunes, tais como doenga
tireoidiana, doenca de Addison, diabetes mellitus, alopecia areata
e anemia perniciosa. '?

Essa dermatose pode causar distarbios psicologicos, che-
gando a levar a perda de status social em algumas sociedades.
O vitiligo ¢ um desafio a autoestima. O paciente carece de
orientacdo cientifica adequada e de conforto emocional; a
resposta clinica, a adesdio ao tratamento e até mesmo a resi-
liéncia diante de eventuais falhas terapéuticas dependem da
boa relagio médico/paciente. Numa época em que se dispde
de respeitavel arsenal terapéutico, torna-se indispensavel que
o dermatologista esteja apto a avaliar seu paciente de forma
holistica.”’

O Excimer Laser 308nm induz a migracio dos melanoci-
tos adjacentes da bainha externa da raiz de foliculos pilosos nor-
mais, os das margens das areas despigmentadas e também daque-
les residuais intralesionais, para repovoar as lesdes de vitiligo. Esse
aparelho ¢é efetivo e aprovado pela Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitiria (Anvisa) para tratamento de pacientes com
vitiligo.

1.CARACTERISTICAS DO APARELHO EXCIMER LASER 308NM

Uma onda de 308nm de comprimento ¢ emitida pelo
Excimer Laser, produzida pelos gases xenonio e cloro. A transmis-
sio do feixe de luz é feita através de um braco articulado. O
tamanho do spot varia de quatro a 30 mm de didmetro, depen-
dendo do modelo. A radiagio UV é administrada através de um
cabo de fibra 6ptica flexivel ou de fibra 6ptica de nuacleo liquido
para uma pega de mido que emite a radiagdio UV sob a forma de
feixe circular com area variavel de um a 10 cm’. Essas especifica-
¢Oes técnicas trazem duas vantagens para esse tipo de Laser, em
comparagio a fototerapia convencional;* 1 - é possivel direcio-
nar o feixe de luz de forma seletiva para tratar areas especificas,
preservando-se a pele sadia, notando-se que essa seletividade
limita a inestética hiperpigmenta¢io da pele adjacente a lesdo,
algo comumente visto com outras formas de fototerapia; (Figura
1) 2 - o brago articulado torna mais facil atingir areas geralmen-
te dificeis, tais como dobras de pele e mucosas. (Figura 2)

O objetivo deste trabalho de revisio foi analisar estudos
publicados em revistas indexadas sobre a utilizagio do Excimer
Laser 308nm, no tratamento de vitiligo.
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Figura 1 - Aplicacéo do excimer laser ( XTRAC® - PhotomedexPennsylvania/ USA)
somente na pele lesada com protecao da pele sa perilesional

Figura 2 - Hand
Piece do Xtrac® é
flexivel,articulado,
com area de 4 cm?

METODOS
Estratégia de busca

Este estudo descritivo, com abordagem qualitativa, consis-
tiu de levantamento bibliogrifico em trés bases de dados
(Medline, Lilacs e Scielo) sobre o tema vitiligo e seu tratamen-
to com Excimer Laser 308nm. Os 26 artigos analisados foram
publicados entre 2001 e 2009, no idioma inglés.

RESULTADOS

Um dos primeiros relatos do uso do Excimer Laser 308nm
no tratamento do vitiligo foi feito por Baltas et al." Desde
entio, varios estudos tém demonstrado a eficicia desse tipo de
Laser na repigmentagio das placas de vitiligo.”™'

AL-Otaibi et al." traduziram adequadamente a realidade
do tratamento com Excimer Laser. Cinco pacientes abandona-
ram o tratamento. As lesdes de mios e pés responderam menos.
Em média, foram necessarias 11 sessdes até o inicio da repig-
mentacio. O tipo de pele e a dura¢io da doenca parecem ser
fatores relevantes na resposta ao tratamento. Quanto mais curta
a duracdo da doenca, melhores os resultados. Contudo, essa cor-
relacio nio foi estatisticamente significativa quando avaliada
pelo coeficiente de correlacio de postos de Spearman (p =
0,08). Nio se verificou correlagio significativa entre a idade dos
pacientes e sua resposta ao tratamento (p = 0,392; coeficiente de
correlacio de postos de Spearman). Em geral, os pacientes fica-
ram satisfeitos com o tratamento com Laser, embora o resultado
avaliado objetivamente tenha mostrado melhora discreta. Nesse
estudo salientou-se que as lesdes do vitiligo podiam ser tratadas
efetivamente com o Excimer Laser 308nm uma, duas ou trés
vezes por semana. O esquema mais eficaz foi o de trés vezes por
semana, especialmente nas primeiras seis semanas de terapia
(Quadro1l), embora tenham sido observados mais efeitos colate-
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Quadro 1 - Dados sobre a localizacao da lesao e resposta ao tratamento

Paciente nimero Sexo Idade Fototipo Localizagcao* Duracédo da doenca Dose maxima Melhora
(anos) (meses) (mj/cm?) %
1 F 15 3 j,dp 120 600 15
2 F 19 3 j 132 1400 10
3 F 3 4 f, ax 13 100,400 83
4 M 47 5 f,d 64 200, 1400 50
5 M 68 4 f,ax,dm 144 150,700 45
6 F 8 4 pu,j, dp 36 1000 30
7 F 26 4 d 240 1600 10
8 F 1 3 dm, dp 6 1100 5
9 F 12 4 f.j 36 150, 1450 67
10 F 25 4 f 24 100 35
1 M 82 4 dm, dp 84 200,900 20
12 F 31 4 t, per 56 850 55
13 F 58 5 f, ax 58 250 90
14 F 19 4 f, per,dp 84 100,700 45
15 F 4 4 g 13 200 95
16 F 19 4 b, t 132 750 60
17 M 56 4 b, dm , per 24 1300 30
18 M 32 5 f,dm 9 500, 3300 89
19 M 21 4 f,t,d 48 50,800, 1100 51
20 M 5 4 C,j, pu, per 3 1000 83
21 M 48 4 f 12 100 20
22 M 7 4 f.j 24 100, 1100 20
23 F 48 3 f 62 450 10
24 M 26 5 f,t 24 250,800 48
25 M 33 4 f 44 1100 93
26 F 47 5 ¢, dm 276 1200 40
27 F 15 5 ¢, dm, dp, fj 12 150,850 55
28 F 31 4 f 276 200 0
29 M 50 4 dm, dp 24 800 20

*ax = axila, b = braco, c = cotovelo, dm = dorso da méo, dp = dorso do pé, de = dedos, f = face, g= genitdlia, j = joelho,

per = pernas, pu = punho, t = tronco
Fonte: Al-Otaibi et al. (2009)."®

rais com essa frequéncia, comparado aos tratamentos realizados
uma ou duas vezes por semana. O mais alto grau de repigmen-
tacio geral ocorreu ap6s 12 semanas de tratamento, no grupo
com o esquema de trés vezes por semana. (Quadro 1)

Considerando-se as lesdes nas areas expostas a radiagdo
ultravioleta (UV) (face e tronco), verificou-se taxa de repigmen-
tacio de 75% em 41% dos pacientes avaliados. E importante res-
saltar que a repigmentacdo induzida pelo Laser persistiu na
maioria dos casos descritos por Al-Otaibi et al. durante o segui-
mento de 12 meses. No entanto, os autores também referiram
que a eficacia do tratamento, avaliada com o inicio da repigmen-
tacdo, em tltima analise, dependeu do nimero de sessdes de tra-
tamento. Esses achados confirmam a terapia com Excimer Laser
308nm como alternativa viavel aos tratamentos correntes do
vitiligo com UV.

Surg Cosmet Dermatol 2010;2(2):124-29

1. Resposta ao tratamento de acordo com a localizagdo

Hofer et al.” enfatizaram algum grau de repigmenta¢io em
67% de seus pacientes apos 30 sessdes. Seu estudo indica bons
resultados terapéuticos na face e no tronco. Nos membros, os
resultados foram mais promissores em bracos e pernas e menos
efetivos em cotovelos e joelhos. Lesdes em mios e pés exibem
os piores resultados, em concordancia com outros autores. Nio
se conhecem as razdes dessa variagio por localiza¢io corporal.
Hofer et al.” consideram a hipdtese de que ha menos melan6-
citos para proliferar e disseminar na epiderme perifolicular nas
areas com baixa densidade de crescimento capilar.

Kwang-Ho et al.?! comentam a eficicia terapéutica das
doses iniciais nas diferentes areas a tratar segundo a tabela a
seguir: (Quadro 2)

Entre os fatores que podem influenciar a resposta clinica ao
tratamento, a localizacio das lesdes parece exercer papel crucial.
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Quadro 2 - Dose inicial por area

Areas de tratamento Dose inicial (mj/cm?)

Face, pescoco 100-150
Tronco 200-250
Extremidades 250-300
Articulacées 300-500

Fonte: Kwang-Ho et al.”!

Em seu estudo Taneja et al.” identificaram repigmentacio de no
minimo 75% em todas as lesdes localizadas na face versus
nenhuma nas mios e nos pés. Ostovari et al." mostraram dife-
renca estatisticamente significativa nos resultados obtidos em
dreas UVB-resistentes (extremidades e proeminéncias Osseas) e
outras UVB-sensiveis, cujas taxas de repigmentagio eram muito
mais altas.

Al-Otaibi et al." em seu estudo prospectivo em asiaticos
confirmou que o Excimer Laser 308nm ¢ eficaz no tratamento
do vitiligo localizado, pois 66% dos pacientes apresentaram
algum grau de repigmentagio (mais de 25%) apds 25 sessoes.

2.Varia¢do da resposta ao tratamento de acordo com a
frequéncia de sessOes

Hofer et al."” avaliaram a frequéncia ideal para o tratamen-
to com Excimer Laser 308nm nos pacientes com vitiligo, e seus
resultados indicam eficicia no uso uma, duas ou trés vezes por
semana. Embora tratamentos mais frequentes (duas ou trés vezes
por semana) pare¢am desencadear a repigmentagio mais preco-
cemente nas manchas do vitiligo, o inicio da repigmentacio
depende, em dltima anilise, do nimero total de tratamentos
com Laser. Pode ser necessario manter o tratamento por perio-
dos superiores a 12 semanas para se obter repigmentacio clini-
ca satisfatoria, particularmente quando as lesdes forem tratadas
por apenas uma ou duas vezes por semana em relacio a frequén-
cia de trés vezes (Tabela 1).

3. Duragido da repigmentacido a longo prazo

E dificil saber se a repigmentacio permanecera estivel com
o passar do tempo, uma vez que estudos de seguimento sio ine-
xistentes ou de curta duracio. Eposito et al."” apuraram a ausén-
cia de despigmentacio um ano ap6s o final das sessdes. Hofer et
al.” relatam em seu estudo que aproximadamente 15% de nova
hipopigmentacio ocorreu no prazo de um a trés anos apds o
final do tratamento. A tolerincia ao tratamento é muito boa,
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limitando-se os efeitos colaterais a eritema e raras bolhas.

Taneja et al.” e Baltas et al."* descrevem em seus estudos que
o tratamento com Excimer Laser também parece levar a efeti-
vos resultados estéticos no longo prazo, com obten¢io de mais
de 75% de repigmentagio.

4. Fototipo e area da lesdao

Hadi et al.* em revisdo retrospectiva de prontuarios de 97
pacientes (Total de 221 manchas) com vitiligo cronico estavel,
tratados com Excimer Laser X e Cl 308nm evidenciaram que
50,6% dos pacientes apresentaram 75% ou mais de pigmentagio;
25,5%, obtiveram 100%de pigmentacio; e 64,3% tiveram 50%
ou mais de pigmentagdo. Pacientes com pele de fototipo II-VI
e lesdes faciais responderam melhor ao tratamento, bem como
as lesdes pequenas a médias com duracio de trés anos ou menos.
Lesoes na face apresentaram os melhores resultados.

DISCUSSAO

A redugio da proliferacio de linfocitos T causada pela
inducio de apoptose celular decorrente de dano ao DNA pare-
ce ser um dos mecanismos mais importantes da acio da fotote-
rapia com UVB. Ja se demonstrou que 308nm ¢ o comprimen-
to de onda mais eficiente na indu¢io de danos ao DINA de lin-
focitos.” A dose necessaria para induzir apoptose em 50% de
linfécitos T € 95mj/cm’ com o Excimer Laser de 308nm, com-
parado a 320mj/cm* com o UVB de banda estreita.” Niveis
semelhantes de deple¢io de linfécitos T por apoptose apos o tra-
tamento com o Excimer Laser de 308nm monocromaitico ja
foram descritos na psoriase.”

No tocante ao tratamento do vitiligo com uso do Excimer
Laser 308nm, cabe ressaltar que as desvantagens se referem ao
tamanho menor dos spots, o que limita o tratamento de areas
mais extensas (acima de 20% da superficie corporal total), bem
como ao elevado custo e a manutencio desses dispositivos. Isso
deve ser levado em consideragio ao avaliar esse Laser em relacio
a outras opg¢des terapéuticas. O uso de comprimento de onda
monocromatico de 308nm oferece efeitos fotobiologicos teori-
camente superiores aqueles do UVB de banda estreita.”* E
importante destacar que um dos principais alvos do UVB ¢é o
acido desoxirribonucleico (DNA) dos linfocitos T, mas pode
atingir em mais baixo grau, no interior das células da epiderme,
os queratindcitos, e, nas células da derme, os fibroblastos, tam-
bém em baixo grau. Reag¢des inflamatérias também podem estar
presentes.

Tabela 1 - Resultado do tratamento comparando frequéncias semanais de tratamento

Frequéncia do tratamento

Inicio da repigmentacéao do vitiligo

Em trés semanas -
Em seis semanas 8%
Em 12 semanas 46%

Uma vez por semana

(1/13)
(6/13)

Duas vezes por semana Trés vezes por semana

- 15% (92/13)
23% (3/13) 62% (8/13)
62% (8/13) 69% (9/13)

Fonte: Hofer et al. (2005)."

Surg Cosmet Dermatol 2010;2(2):124-29
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O mecanismo de agio do Excimer Laser no vitiligo é mais
complexo do que a simples indu¢io da migracio de melandci-
tos provocada pela fototerapia em si. Um fator importante pare-
ce ser o estimulo da migracdo de melandcitos e sua proliferacio
a partir de nichos genitores nos foliculos pilosos. Esse estimulo
se deve tanto a agdo direta do UVB sobre os melandcitos quan-
to a a¢do das citocinas secretadas pelos queratinocitos.

Se, por um lado, tem-se considerado que a idade de inicio,
o sexo e doengas associadas nio se correlacionam diretamente
com o resultado do tratamento, a dura¢io do vitiligo e sua loca-
lizagio no corpo parecem exercer importante papel em definir
a porcentagem de pacientes que respondem, obtida com dife-
rentes modalidades de tratamento.” Varios artigos relatam que a
radiagdo UVB de 308nm gerada por Excimer Laser X e Cl mos-
trou-se op¢do promissora no tratamento do vitiligo localizado.”
Os primeiros relatos apresentaram evidéncias de que essa moda-
lidade de tratamento com light amplification by stimulated
emission of radiation (Laser) poderia estimular a repigmentacio
folicular algumas semanas apds o inicio do tratamento e levar a
resultados cosmeticamente satisfatorios com melhora da quali-
dade de vida e auto-estima do paciente.*

Os dispositivos de fototerapia seletiva, tais como o Excimer
Laser X e Cl (xen6nio e cloro), permitem a aplicacio de radia-
¢do de alta intensidade apenas na pele afetada, protegendo, assim,
a pela normal de dano pela UVB. Além disso, locais pouco aces-
siveis as fontes habituais de radiagio UV podem ser tratados
com esses equipamentos seletivos. Nessa modalidade de trata-
mento & possivel aplicar altas doses em areas especificas de
lesdes, a0 mesmo tempo poupando areas sadias adjacentes.

Até a presente data, nio se conhecem os efeitos fotobiolo-
gicos especificos (efeito imunomodulatério, acdo nas células de
apresentacio, pigmentagio e efeitos carcinogénicos) dessa forma
de administrar fotons. Pode-se apenas prever possivel risco de
carcinogénese a partir de estudos experimentais e do conheci-
mento da fototerapia por UVB de banda estreita. Entretanto, até
hoje, nenhum caso de cancer provocado pelo Excimer Laser

Surg Cosmet Dermatol 2010;2(2):124-29

308nm foi identificado. Dados recentes sobre as origens imuno-
logicas do vitiligo ressaltam a provavel implicacio de uma a¢io
imunossupressora causada pelo UVB no tratamento do vitiligo.”

Por fim, o Excimer Laser 308nm difere das limpadas usa-
das na fototerapia convencional por emitir fotons de forma
intensa e descontinua (pulso de 60 nanosegundos; energia de

pulso distal — 4,6mj/cm’).

CONCLUSAO

O Excimer Laser 308nm auxilia a eliminagdo de grande
parte das células inflamatérias (linfécitos T) que estdo causando
a doen¢a e estimula a migracio dos melandcitos da bainha
externa dos foliculos pilosos para a epiderme. As aplicacdes sdo
indolores. O tempo de tratamento e o numero de sessdes
dependem da extensio e da quantidade de lesdes. Lesdes na face
exibem os melhores resultados, e os locais de respostas mais difi-
ceis sio os dedos de maos e pés.

Conforme os estudos o Excimer Laser 308nm ¢ altamente
eficaz no tratamento das manchas de vitiligo, necessitando
naimero baixo de sessdes durante periodo de tempo relativa-
mente curto. Os resultados mostram que o vitiligo pode ser tra-
tado de uma a trés vezes por semana e que, se aplicado com mais
frequéncia, produz repigmentacio mais ripida. Ademais, esse
método s6 aplica radiagio UV nas regides afetadas, preservando
as areas adjacentes a pele sadia. Isso reduz o risco de envelheci-
mento cutaneo e de cancer. Fototerapia localizada com o
Excimer Laser 308nm pode ser feita em areas inacessiveis aos
métodos convencionais. Estd indicado para pacientes com
menos de 20% do corpo acometido pela doenca. Em regides
maiores deve ser indicada a fototerapia com UVB de banda
estreita.

Em época em que se dispde de respeitavel arsenal terapéu-
tico, torna-se indispensavel que o dermatologista esteja apto a
avaliar seu paciente de forma holistica, principalmente quando a
doenca e suas consequéncias possam influenciar seu emocional
e sua qualidade de vida do paciente. @
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