Melasma e laser fracionado nao ablativo

(1540nm): um estudo prospectivo
Melasma and non-ablative (1540 nm) laser: a prospective
study

RESUMO

Introdugdo: Diversos tratamentos tém sido propostos para o melasma porém todos com
variaveis limitacdes. Em 2006 a FDA aprovou a fototermolise fracionada para o tratamen-
to dessa dermatose.

Objetivos: Avaliar a evolucio clinica, através de métodos objetivos, de pacientes com
melasma tratadas isoladamente com a fototermolise fracionada.

Métodos: Estudo de intervencio terapéutica, aberto, prospectivo, de 20 pacientes com
diagnostico clinico de melasma. Os critérios de exclusio foram terapia hormonal, uso de
retinoides orais, infec¢des cutaneas, gravidez e amamentagio. Foram realizadas trés sessoes
de laser fracionado nio ablativo a intervalos de quatro semanas. Os parametros utilizados
foram: Pulso = 15ms e energia crescente a cada sessio = 8 - 10 - 12]. Masi e colorime-
tria (com indices ITA, L, a, b) foram os parametros de avaliacio utilizados antes do trata-
mento e quatro semanas apds sua tltima sessao.

Resultados: Completaram o estudo 18 pacientes do sexo feminino com idade entre 23
e 48 anos e fototipos de II a IV (Fitzpatrick). Realizaram-se o Masi em 17 e a colorime-
tria nas 18 pacientes. Houve reduc¢io estatisticamente significante da escala Masi (p <
0,0001,IC95%) e aumento médio dos indices L (p = 0,0003, IC 95%) e ITA (p = 0,0017,
IC 95%) na colorimetria, traduzindo redu¢io da pigmentacio.

ConclusGes: A fototermolise fracionada mostrou-se op¢io segura e eficaz para o trata-
mento do melasma, apontando para alternativa a se somar aos tratamentos convencionais.
Palavras-chave: melanose; lasers; colorimetria.

ABSTRACT

Introduction: In 2006 the US Food and Drug Administration approved the use of fractional pho-
tothermolysis for the treatment of melasma.

Objectives: ‘Lo evaluate the treatment of melasma patients with fractional photothermolysis.
Methods: Patients with a clinical diagnosis of melasma (n = 20) received three non-ablative laser
sessions at 4-week intervals. The parameters used were: pulse = 15 ms, and progressively increasing
energies in each session (8, 10 and 12 J). Results were evaluated using the Melasma Area and
Severity Index and colorimetry analysis (with indices ITA, L, a, b) at baseline and 4 weeks after
the last session.

Results: Female patients (n = 18), with ages between 23 and 48 and Fitzpatrick phototypes from
II to IV completed the study. One patient did not complete both Melasma Area and Severity Index
evaluations. There was a statistically significant decrease in the Severity Index (p <0.0001, CI =
95%) and an average increase in the colorimetry indices L (p = 0.0003, CI = 95%) and I'TA (p
= 0.0017, CI = 95%), meaning a decrease in the pigmentation.

Conclusions: Fractional photothermolysis is a safe and effective option in the treatment of melas-
ma, and should be considered an alternative to conventional methods.

Keywords: melanosis; lasers; colorimetry.
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INTRODUCAO

O melasma é hipermelanose adquirida comum, cronica, de
etiologia nio bem definida. Acomete areas expostas da pele,
principalmente as regides frontal e malar, sendo nove vezes mais
frequente em mulheres do que em homens.'? Caracteriza-se por
maculas acastanhadas simétricas em todas as ragas, particular-
mente em individuos com fototipos altos. Exposi¢do solar, gra-
videz e uso de anticoncepcionais orais tém sido relacionados de
forma relevante a sua etiopatogenia.'’

O melasma ¢é classificado de acordo com suas caracteristi-
cas clinicas e histologicas. Em relacdo a localiza¢io do pigmen-
to, pode ser epidérmico, dérmico ou misto. Essa classificacio tem
especial importancia para definir a escolha terapéutica e o prog-
noéstico. '

Virios tratamentos tém sido propostos para o melasma,
atuando em diversas etapas de sua formacio, seja por inibi¢io da
tirosinase (hidroquinona, tretinoina, acido azelaico, acido kéji-
co), por supressio nio seletiva da melanogénese (corticosteroi-
des topicos), por inibicio de espécies reativas de oxigénio (icido
azelaico) ou por remocio de melanina (peelings). Todos, entre-
tanto, apresentam graus variaveis de limitagées.1

Em 2006, a FDA aprovou, para o tratamento dessa derma-
tose, a fototermolise fracionada,* que produz zonas microsco-
picas de danos térmicos (MTZ) na epiderme e derme em
meio ao tecido normal.*” Histologicamente, encontra-se
homogeneiza¢gio da matriz dérmica e formacio de areas
microscopicas de necrose epidérmica, em que hi elimina¢io
do pigmento da camada basal. Esse processo justifica a fototer-
molise fracionada como promissora modalidade no tratamen-
to do melasma.®’

METODOS OU CASUISTICA

Trata-se de estudo de intervencio terapéutica, aberto, pros-
pectivo,realizado com pacientes residentes no municipio de Mogi
das Cruzes, SP, Brasil. Foram selecionadas 20 pacientes com diag-
nostico clinico de melasma, que assinaram o termo de consenti-
mento livre e esclarecido, tendo o estudo sido orientado segundo
as recomendacdes da declaracio de Helsinki de 2000. Os critérios
de exclusio considerados foram uso de terapia hormonal ou reti-
noides orais, infec¢cdes cutaneas, gravidez e amamentagio.

As pacientes foram orientadas a usar apenas filtro solar FPS
30, quatro vezes ao dia. Foram realizadas trés sessoes do laser fra-
cionado nio ablativo Starlux® (Palomar; Burlington,
Massachussets, EUA) utilizando-se a ponteira 1540nm, handpie-
ce de 15mm, a intervalos de quatro semanas.

Os parametros incluiram: pulso 15ms e energia crescente a
cada sessio (8 - 10 - 12]). A técnica utilizada constituiu-se de
uma passada com sobreposi¢io de 50% no eixo horizontal e
20% no vertical. Durante trés dias apds as sessdes, as pacientes
foram orientadas a utilizar creme de hidrocortisona
(Therasona®; Theraskin), trés vezes ao dia.

Foram avaliados os seguintes parimetros imediatamente
antes do tratamento e quatro semanas apds sua ultima sessio:
escore Masi (Melasma Area and Severity Index) e colorimetria

através do equipamento CR300 com coleta de medidas em trés
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areas diferentes (malar direita, malar esquerda e face interna de
braco direito como controle).

O escore Masi considera a soma dos indices das regides
frontal (F), malar direita (MD), malar esquerda ( ME) e mento-
niana (M). Esses indices seguem uma férmula matematica idén-
tica para as trés primeiras regides (0,3x(D + H)xA) e algo dife-
rente para o mento (0,1x(D + H)xA). Seguem-se a represen-
tatividade das letras da féormula e os valores que lhes podem ser
atribuidos clinicamente:

A = Area
1: < 10%
2:10-30%
3:30-50%
4:50-70%
5:70-90%
6: 90-100%

D = Darkness( hiperpigmentacio)
1: quase invisivel

2:leve

3: moderada

4: intensa

H = Homogeneidade

0: pele normal

: esbo¢o de envolvimento

: manchas inferiores a 1,5cm
: manchas superiores a 2cm

S DN

:toda a pele sem areas claras

De forma simplificada: Masi = (Fronte + MD + ME) + mento
Masi = 3x [0,3( D + H) A] + 0,1( D + H) A

O colorimetro fornece trés variaveis L, a, b, coordenadas
de um eixo tridimensional, em que L representa luminosidade,
variando de O (preto) a 100 (branco);a é o grau de eritema, e b
¢ a variacio de cor entre azul e amarelo. Calculou-se também o
ITA (arctg[(L-50)/b)]x180/3,1416), indice que mede a pigmen-
tacdo da pele, cujos menores valores indicam pele mais escura, e
0s maiores, mais clara.

Os resultados foram utilizados em analise estatistica com os
métodos (a) Masi: teste pareado da média das diferencas entre
antes e depois do tratamento; e (b) colorimetria: modelos linea-
res com medidas repetidas.

RESULTADOS

Completaram o estudo 18 pacientes, com idades entre 23
e 48 anos (média de 33 anos) do sexo feminino, fototipos II a
IV (classificacio de Fitzpatrick). Foram realizados o Masi em
dezessete e a colorimetria nas 18 pacientes. Foi significante a
redu¢io da medida da escala Masi ap6s aplica¢io do tratamento
em comparagio a medida prévia (p < 0,0001, com intervalo de

confianca, IC, de 95%) (Tabela 1).
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Tabela 1 - Estatisticas da escala Masi antes e depois da aplicacao

Aplicacao n média dp mediana min max
Antes 17 18,5 9,29 18,5 3,8 38,7
Depois 17 53 4,2 4,7 1 15,3
Diferenca 17 -13,2 10,32 -12,9 -36,6 4,7

Houve significativo aumento médio da escala ITA (p
0,0017, IC 95%, Tabela 2), assim como do componente L (p =
0,0003, IC 95%, Tabela 3). O componente b evoluiu com redu-
¢io, tendendo do amarelo ao azul (p = 0,0166, tabela 4). O
componente a nio sofreu alteragio estatisticamente significante
(p = 0,2479,1C95%). As fotos ilustram a evolu¢io do tratamen-
to em trés pacientes, sendo as da esquerda pré-tratamento e as
da direita quatro semanas apds a tltima sessdo (Figuras 1,2 e 3).

DISCUSSAO

De acordo com o modelo tedrico da fototermolise fracio-
nada, a destrui¢io do pigmento pré-formado na derme e princi-
palmente na epiderme seria o principal mecanismo de melhora
no melasma. O material dérmico ¢ incorporado nos restos necro-
ticos microepidérmicos e expelido através da camada cornea.’

Neste estudo, todavia, a melhora foi parcial, como indicam as
fotografias digitais. Outros autores que realizaram esse tipo de ava-
liagio encontraram também essa parcialidade, como Vasily®
(Starlux® ,Palomar; Burlington, Massachussets, EUA: quatro ses-
soes, handpiece de 15mm com sobreposi¢io de 50% e quatro pas-
sadas), clareamento de 40 a 50% mantido por trés meses e Naito*
(Fraxel laser; Reliant technologies, San Diego, EUA: trés a quatro
sessdes com fluéncia de 6-8 mJ/MTZ, 250MTZ/cm’ e energia
total variando de 550 a 2820m]), com melhora maxima de 50%
ap6s os tratamentos. Isso pode ser atribuido a uma série de fato-
res, como a participa¢io dos demais mecanismos fisiopatogénicos
que sofrem interferéncias individuais, a0 predominio de melasma
dérmico ou a necessidade de maior nimero de sessdes. Tannous’
ainda sugere a comparacio dessa evolu¢io em diferentes fototipos.

Clinicamente os parametros do escore Masi e da colorime-

tria traduzem essa melhora, pois expressam maior objetividade
do que a inspecio clinica, ainda que o Masi sofra influéncia da
interpretagio do avaliador. Neste estudo, uma s6 dermatologista
calculou o escore Masi das pacientes antes e apds o tratamento,
o que atribui maior fidedignidade a evolucio desse escore. A
colorimetria, por sua vez, pode apresentar erros de medidas,
posto que cada ponto da mancha apresenta um painel de indi-
ces com valores peculiares. Para minimizar disparidades, um
determinado ponto foi marcado na mancha malar direita e
outro na malar esquerda. Foram realizadas trés medidas de cada
ponto (obtendo-se valores muito proximos) e entio realizada
sua média aritmética.

Os indices mais importantes da colorimetria sio L e ITA,
pois traduzem pigmentacio melanica. Ambos apresentaram
melhora com significincia estatistica. Como esse tipo de laser
nio interfere na vascularizacio, nio se esperava mudan¢a do
indice a da colorimetria, o que de fato nio ocorreu.

Rokhsar’ utilizou como método de avaliagcdo a impres-
sao pessoal dos pacientes em estudo com dez voluntarias,
que na maioria das vezes esteve em concordancia (9/10)
com a de dois médicos avaliadores. Houve melhora variavel
de 75% a 100% em seis pacientes trés meses apds a Gltima
sessdo utilizando o equipamento Fraxel laser (Reliant tech-
nologies, San Diego, EUA; quatro a seis sessdes com interva-
lo de uma a duas semanas 1535-nm e 1550-nm, 6-
12mJ/MTZ, 2000 a 3500MTZ/cm’). A subjetividade desse
método de avaliagdo, entretanto, dificulta a interpretacio da
real eficacia do tratamento.

Houve de fato melhora mantida pelo periodo de quatro
semanas apo6s a tltima sessdo de tratamento; porém, em trabalhos

Tabela 2 - Médias estimadas de ITA por minimos quadrados

Aplicacdo Média Estimada Erro-padréo GL tValue Pr> |t| 1C 95%
Antes 11,79 2,15 33 5,47 <0,001 [7,41;16,18]
Depois 17,66 2,15 33 8,2 <0,001 [13,28;22,05]
Diferenca 5,87 1,72 33 3,42 0,0017 [2,37;9,36]

Tabela 3- Médias estimadas do componente L por minimos quadrados

Aplicagéo Média Estimada Erro-padrao GL tValue Pr> |t| 1C 95%

Antes 53,4 0,58 33 91,42 <0,001 [52,2;54,5]
Depois 551 0,58 33 94,42 <0,001 [53,9;56,3]
Diferenca 1,75 0,44 33 3,99 0,0003 [0,86; 2,64]

Surg Cosmet Dermatol 2011;3(1):37-40.
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Tabela 4 - Médias estimadas do componente b por minimos quadrados

Aplicacao Média Estimada Erro-padrao GL tValue Pr> [t| 1C 95%
Antes 26,08 0,29 33 54,83 <0,001 [15,49;16,68]
Depois 15,35 0,29 33 52,33 <0,001 [14,75;15,95]
Diferenca -0,73 0,28 33 -2,52 0,0166 [-1,32;-0,14]

Figuras 1,2 e 3 - evolucao do tratamento com laser fracionado em melasma

que apresentam seguimento maior dos pacientes, constata-se
tendéncia ao recrudescimento da discromia com o passar do
tempo se nenhum outro tratamento for associado ou mais ses-
soes realizadas. Lee’ observou melhora clinica de 60% das
pacientes apds quatro semanas. Depois de 24 semanas, esse

Surg Cosmet Dermatol 2011;3(1):37-40.

namero caiu para 52%, utilizando como parametro o indice
quantitativo de melanina a partir da reflectancia de banda estrei-
ta de um espectrofotdmetro. A média do indice Masi nesse estu-
do evoluiu de 7,6 pré-tratamento para 6,2 24 semanas apds a
quarta sessdo, indicando que o tratamento ainda pode ser efeti-
vo como método isolado para melasma mesmo seis meses apds
uma série de quatro sessdes.

CONCLUSAO

A fototermolise fracionada avaliada neste estudo como
método isolado de tratamento do melasma mostrou-se opg¢io
segura e eficaz, possivel alternativa a somar-se aos tratamentos
convencionais, visto que a pigmentacio melanica foi significati-
vamente reduzida. ®
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