Estudo-piloto: tratamento de melasma
com laser de Erbium fracionado nao
ablativo (1.540nm)

Treating melasma with (1540 nm) fractional non-ablative
erbium laser: a pilot study

RESUMO

Introdugdo: O melasma constitui desordem pigmentar frequente. Apesar disso, o tratamen-
to € frustro, e a doenca segue curso indolente. Despigmentantes ainda s3o a principal forma
de tratamento. R ecentemente, os lasers surgiram como nova opgio.

Objetivo: Determinar de modo preliminar o efeito da fototermolise fracionada nio ablati-
va no melasma resistente.

Métodos: Dez pacientes com melasma resistente foram selecionados. R ealizaram-se trés ses-
sdes, com intervalo mensal, de laser de Erbium fracionado nio ablativo de 1.540nm, com
ponteira de 15mm. Nenhum outro tratamento foi realizado nos trés meses anteriores ou pos-
teriores. A energia utilizada variou entre oito e 15mJ/MB. A dura¢io de pulso foi de 15ms.
As respostas foram avaliadas pelo médico pesquisador e pelos pacientes.

Resultados: Sete pacientes concluiram o estudo, tendo os outros trés sido afastados devido
a efeitos colaterais. Na opiniio do médico examinador os sete obtiveram melhora de 50% a
75% um més depois da tltima sessdo. Para cinco pacientes a melhora em um més variou de
50% a 75%, e para dois pacientes de 75% a 100%. As impressdes prévias se mantiveram apos
trés meses, tanto para o médico examinador quanto para os pacientes.

Conclusdes: Apesar dos resultados preliminares satisfatorios, novos estudos tornam-se neces-
sarios, no intuito de estabelecer protocolos mais eficientes com seguimento de longo prazo,
visando observar possiveis recidivas e eventuais rebotes.
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ABSTRACT

Introduction: Melasma is a common pigmentary disorder. Notwithstanding, its treatment is frustrating,
and slow to take effect. Although depigmenters still are the main treatment modality, lasers have recent-
ly emerged as an innovative option.

Objective: 1o preliminarily determine the effects of non-ablative photothermolysis on persistent melasma.
Methods: 'Ien patients with resistant melasma underwent three 1540 nm_fractional non-ablative erbium
laser sessions (with one month intervals), with a 15 mm spot size handpiece. No additional treatment
was carried out 3 months before or after. The energy level used ranged from 8 to 15 m]/MB, and the
pulse duration was 15 ms. Responses were evaluated by both the researcher physician and the patients.
Results: Seven patients completed the study; three patients left due to side effects. The researching physi-
cian reported that the patients who completed the study obtained 50-75% improvement one month after
the last session. The patient’s analysis resulted 50-75% improvement for 5 patients, and 75-100% for
the remaining two. The physician and the patients reported that the improvement was maintained at the
3-month_follow-up visit.

Conclusions: Although the preliminary results were satisfactory, further, longer-term studies are neces-
sary to establish more efficient protocols and to observe possible recurrences.

Keywords: melanosis; lasers; treatment outcome.
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INTRODUCAO

O melasma se caracteriza pela disfuncio do sistema pig-
mentar da pele, resultando em hiperpigmenta¢io facial (ou
extrafacial em menor escala), com manchas que variam do mar-
rom ao marrom-acinzentado.'

A maioria dos casos ¢ vista em areas fotoexpostas, princi-
palmente na face de mulheres, ainda que 10% dos casos ocorra
em pacientes do sexo masculino.”

Newcomer et al. foram dos primeiros autores a observar a
alta frequéncia dessa hiperpigmentacio, principalmente na face.’
Os autores chamaram atencio para a influéncia do sol no desen-
cadeamento ou recidiva da doenca, auséncia de inflamagio, evo-
luc¢io imprevisivel e refratariedade terapéutica.’

A etiopatogenia do melasma permanece inconclusiva,
porém varios fatores sio descritos além da radiagio solar: gravi-
dez, uso de cosméticos ou medicamentos, disfun¢io enddcrina,
terapia hormonal e até mesmo estresse.'

Do ponto de vista histolégico,” padrdes de pigmentagio
sdo reconhecidos: um tipo epidérmico com pigmento deposita-
do na camada basal e suprabasal; um tipo dérmico, em que
macréfagos contendo melanina se depositam na derme superfi-
cial e derme média; e um tipo misto, caracterizado por elemen-
tos dos tipos epidérmico e dérmico.’

Devido a seu carater refratario e recorrente, o melasma é
dificil de ser tratado. Os objetivos desse tratamento incluem pre-
veng¢io ou reducio na severidade da recorréncia, com o menor
ntmero possivel de efeitos colaterais.® Os principios dessa tera-
pia incluem prote¢io contra luz UV, inibi¢do da atividade dos
melandcitos e da sintese de melanina, além da remog¢io dos gra-
nulos de melanina presentes.’

Mais recentemente, varios estudos vém testando a fototer-
molise fracionada nio ablativa como op¢do ao tratamento do
melasma. Aparelhos de lasers desse tipo utilizam raios de 1.440,
1.540, 1.550 e 1.565nm. Por ser bem absorvida pela agua, sua
principal indicagio é o estimulo da sintese e remodelagio do
colageno.® Sio lasers que tém caracteristicas especificas:

1 - A ponteira libera fracdes de raios, cuja energia ¢ medi-
da em milijjoules.

2 - Os raios promovem colunas de coagulacio na pele,
mantendo a epiderme do local intacta, ou seja, nio promovem
sua ablacdo. Nessa coluna, inicia-se um processo de recomposi-
¢ido de toda a area coagulada, no sentido dermoepidérmico, apos
algumas horas, com duracio de 14 dias. O colageno e as fracdes
de pigmentos e de vasos que foram coagulados sio eliminados
através da epiderme.’

3 - A penetragio dos raios varia de acordo com a fluéncia.
Quanto maior a energia liberada, mais profunda a a¢io, o que
permite a modulagio do resultado desejado.”

4 - Apesar de a melanina e a hemoglobina nio serem alvos
desses lasers, a coluna do raio coagula parte dos pigmentos e/ou
vasos que forem atingidos por ela no momento da penetra¢io
na pele. Assim, mesmo indiretamente, ocorre remogio de pig-
mentos epidérmicos e dérmicos superficiais e também de alguns
vasos sanguineos menores. "'

Os aparelhos mais usados no Brasil sio os de 1.550nm e
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1.540nm, existindo algumas diferengas entre eles. No laser de
1.540nm (Erbium glass rod laser), os raios sio liberados de modo
estatico, “em carimbo”, em pulsos de 10-100ms. Ha duas pon-
teiras, uma de a¢do mais superficial (15mm) e outra de a¢io mais
profunda (10mm). As fluéncias usadas variam de 20 a
100mJ/cm?2. Sio capazes de causar dano térmico médio de
333u de largura ¢ Imm de profundidade quando usadas com
altas fluéncias. No 1.550nm (Erbium glass laser), os raios sio
liberados de maneira dinamica através de uma ponteira, cuja
moviment¢do sobre a pele da inicio ao tratamento. Esse apare-
lho permite controle automatico da densidade dos raios, bem
como da largura e profundidade das colunas de coagula¢io."

Baseando-se na ideia de que a fototermolise fracionada nio
ablativa implica menos efeitos colaterais do que a ablativa fracio-
nada ou nio, e de que sua a¢io remove pigmentos dérmicos e
epidérmicos, é possivel supor sua a¢io no melasma. Por isso, pro-
pusemos, a utilizacio da fototermolise fracionada nio ablativa
1.540nm (Erbium glass rod laser) com a ponteira mais superfi-
cial de 15mm, como um estudo-piloto.

METODOS

Dez pacientes (nove do sexo feminino e um do sexo mas-
culino) com melasma, fototipo II a VI, foram selecionados
(Tabelal). Pacientes em uso de terapia hormonal foram exclui-
das do estudo. Todos foram esclarecidos quanto aos possiveis ris-
cos e beneficios do tratamento e assinaram termo de consenti-
mento livre e esclarecido. Os pacientes selecionados apresenta-
vam em comum refratariedade ao tratamento do melasma,
caracterizado pelo tipo, nimero e tempo de tratamentos ante-
riores (Tabela 2), e no momento do estudo encontravam-se sem
qualquer tipo de terapia hi no minimo trés meses. Para saber
sobre tratamentos anteriores, apresentamos uma lista de que
constavam os que julgamos os mais comuns, e os pacientes indi-
caram aqueles aos quais ja se haviam submetido (Tabela 2). Foi
feita anestesia topica com creme anestésico (lidocaina 25mg/g +
prilocaina 25mg/g) aplicado 30 minutos antes, e analgesia sisté-
mica com 10mg de cetorolaco trometamina sublingual 15
minutos antes. A face foi tratada integralmente (ireas com man-
chas e areas sem manchas). Foi estipulado o total de trés sessdes

Tabela 1- Descricao de pacientes por sexo,idade e fototipo

Pacientes sexo idade fototipo
1 masculino 35 \%
2 feminino 26 n
3 feminino 44 \%
4 feminino 46 \%
5 feminino 32 \%
6 feminino 42 \%
7 feminino 49 \%
8 feminino 44 \Y
9 feminino 31 Il
10 feminino 51 i
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Tabela 2- Relagao do tempo de doenca e de de tratamentos
anteriores

Paciente Tempo de doenca* Tratamentos anteriores**

1 5 1,3,9,10

2 4 1,3,9,10

3 9 1,3,4,9,10

4 1 1,3,10

5 2 1,3,4,9,10

6 10 1,3,10

7 13 1,3,10

8 12 1,3,10

9 5 1,3,8,9,10

10 21 1,3,5,6,8,9,10
*Em anos

**1 = Ac.retinoico 2 = laser ou LIP 3 = hidroquinona 4 = Ac. azelaico 5 = Ac.
kijico 6 = Ac.fitico 7 = extrato de uva ursina (SWC) 8 = Ac. glicdlico 9 = pee-
ling (de qq tipo) 10 = filtro solar 11 = outros.

com intervalo de um més entre elas. O protocolo utilizado
encontra-se descrito na tabela 3. Apds o tratamento foi aplicada
dexametasona 0,1% em creme na face dos pacientes, e forneci-
do filtro solar (FPS 30) para uso dirio durante o periodo do
estudo. Solicitou-se que nada além de filtro solar fosse utilizado
no periodo de tratamento até trés meses apds a Gltima sessio.

Os pacientes foram avaliados e fotografados pelo médico
examinador e responderam a questionario especifico contem-
plando os seguintes critérios objetivos de melhora (apds um meés
e apds trés meses da Gltima sessio): até 25%, 25% a 50%, 50% a
75% e 75% a 100%. Também foram arguidos segundo critérios
subjetivos no mesmo intervalo supracitado, acerca do seu grau
de satisfacio, podendo escolher entre as categorias muito satis-
feito; satisfeito; pouco satisfeito; insatisfeito. Levou-se em consi-
deracio, ainda, a dor sentida durante o tratamento, em escala que
variou de 0 a 10, sendo 0 nenhuma dor, 5 dor moderada, e 10
dor intensa. Um dos pacientes foi fotografado por fotdgrafo
profissional para fins ilustrativos, utilizando-se o programa de
computador Reveal”, que capta a distribuicio da melanina na
pele fotogratada (Figuras 1 a 2).

RESULTADOS

Apenas sete pacientes completaram o estudo. Uma deixou-
0 apds a primeira sessio por ter desenvolvido erup¢io polimor-
fa a luz. Encaminhada ao reumatologista, descobriu-se positivi-
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dade para anticorpo antiDNA e VHS aumentada; nio foi confi-
gurado o diagnéstico de lapus para esse caso no momento,
porém a paciente segue em acompanhamento. As outras duas
apresentaram bolhas ap6s a segunda sessao de tratamento, tendo
sido tratadas com corticoterapia topica (clobetasol 0,05% em
creme) associada a antibioticoterapia (sulfadiazina de prata 1%),
além de 40mg de predinisona oral durante cinco dias. Ambas
evoluiram sem sequelas apds seis semanas, porém foram afasta-
das do estudo por nio estar 100% curadas dos efeitos colaterais
em tempo de realizar a terceira sessio, ocorrida quatro semanas
ap6s a segunda. Dos pacientes que completaram o estudo, um
era do sexo masculino, e seis do feminino. O tempo médio de
doenga de cada participante esta registrado na tabela 2; a idade
e o fototipo constam da tabela 1.

Os efeitos colaterais observados — além da queimadura de
segundo grau e da erupc¢io polimorfa a luz, nas trés pacientes
afastadas do estudo — foram limitados a eritema discreto que
durou de dois a quatro dias, nos pacientes que completaram o
estudo. Nesses sete observou-se, cinco dias depois da sessdo, a
presenca de aspereza na pele que correspondia a crosticulas
coincidentes com a incidéncia dos raios fracionados. Essas cros-
ticulas se desprenderam ao longo da semana de modo esponta-
neo, apresentando todos os pacientes aspecto normal oito dias
apos a sessio.

A escala de dor referida pelos pacientes tratados se encon-
tra na tabela 4. E importante ressaltar que as duas pacientes afas-
tadas do estudo por consequéncia de queimaduras de segundo
grau eram fototipoV e VI, respectivamente; eram as pacientes de
fototipo mais alto no estudo o que possivelmente justifica a
causa dos efeitos colaterais. Todos os pacientes que completaram
o tratamento retornaram ao trabalho no dia posterior as sessoes.

Dois pacientes consideraram a melhora de 75%-100%, e
cinco de 50%-75% um més apds a Gltima sess3o de tratamento.
Segundo o médico observador a melhora foi de 50%-75% para
todos os sete pacientes que chegaram ao fim do estudo. Trés
meses depois da Gltima sessdo as impressdes continuavam as
mesmas, tanto para o médico examinador, quanto para os
pacientes (Tabelas 4 a 6).

Todos os pacientes envolvidos no estudo, ja se haviam sub-
metido a algum tipo de terapia topica para melasma, porém
nunca com laser ou luz intensa pulsada. Todos foram solicitados
a indicar, caso lembrassem, qual dos medicamentos contidos no
questionario ja haviam usado em algum momento antes do
estudo. Os resultados estio na tabela 3.

Os pacientes também foram arguidos quanto ao grau de
satisfagdo em relagio ao tratamento um mes e trés meses apos.

Tabela 3: Protocolo utilizado no tratamento de melasma (com ponteira de 15mm)

Fototipo Fluéncia (mJ/mB) Duracéo de pulso (MS) Passadas Overlap
1=l 15 15 3-4 50%-20%
IV 13-15 15 40%-20%

VvV 11-14 15 20%-20%
VI 8-12 15 Sem overlap

Surg Cosmet Dermatol 2011;3(4):313-8.
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Tabela 4: Grau de melhora (analise dos pacientes)

Tabela 6: indice de satisfacio

Grau de melhora* 1 més** 3 meses** indice de satisfacao 1 més* 3 meses*
até 25% 0 0 Insatisfeito 0 0
25%-50% 0 0 Pouco satisfeito 0 0
50%-75% 5 5 Satisfeito 5 5
75%-100% 2 2 Muito satisfeito 2 2

* Andlise dos pacientes
** No de pacientes (n=7)

Tabela 5: Grau de melhora (analise do examinador)

** No de pacientes (n=7)

Tabela 7: Escala de dor

Grau de melhora* 1 més** 3 meses** Escala de dor * De 0 a 10 **
até 25% 0 0 1 6
25%-50% 0 0 2 8
50%-75% 7 7 3 10
75%-100% 0 0 4 8
* Andlise dos pacientes 5 8
** No de pacientes (n=7) 6 7
7 9

Dois se declararam muito satisfeitos, e cinco, satisfeitos (Tabela
7). A impressio foi igual nas duas avalia¢es.

Destacamos que apesar de ser aspecto nao avaliado pelo
médico examinador, as pacientes relataram esporadicamente,
melhora da textura e da qualidade da pele.

DISCUSSAO

Nouri em 1999" e Angsuwarangsee em 2003" documen-
taram o tratamento do melasma com CO2 e Q-switched de
Alexandrita com resultados satisfatorios. O principio da terapia
era a remog¢io mecanica do pigmento acumulado através da
fototermolise. Porém, provavelmente pelo grau de agressividade
da terapia ablativa, e seus possiveis efeitos colaterais, nio se
observou a popularizacio do método como op¢io terapéutica
a0 melasma. Com a descrigio da fototermolise fracionada por

* Pacientes
**0 nenhuma/5 moderada/ 10 intensa

Manstein'* em 2004, nova possibilidade surgiu de remover a pig-
mentagdo através de fototermoélise com mais seguranga e menos
efeitos colaterais. A cria¢io de colunas de necrose na pele que
eliminam o excesso de pigmenta¢io, deixando areas de pele s3,
impulsiona recuperagio mais rapida do doente, sem o tempo de
pos-operatdrio das tecnologias mais antigas.

O fracionamento de raios pode ocorrer em comprimentos
de onda mais elevados (10.600nm ou 2.940nm; CO? e Erbium
respectivamente), implicando ablacio da epiderme; ou em com-
primentos de onda mais baixos, sem ablacio da epiderme. Em
nosso estudo escolhemos um laser de Erbium fracionado nio
ablativo, cujo comprimento de onda é de 1.540nm.

antes

3 meses depois

antes 3 meses depois

Figura 1- paciente antes e 3 meses apds o tratamento

Surg Cosmet Dermatol 2011;3(4):313-8.
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3 meses depois
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Figura 2 - antes e 3 meses ap6s o tratamento com o programa Reveal”

Poucos sio os estudos que tentam desvendar os beneficios
da terapia. A maioria contempla o Fraxel, Erbium de 1.550nm
(Reliant Technologies, EUA), primeira plataforma liberada pelo
FDA para o tratamento do melasma. Em 2005 foi publicado o
estudo-piloto de autoria de Fitzpatrick,” que utilizou esse apa-
relho para o tratamento do melasma com documentagio foto-
grafica, ¢ melhora significativa dos tratados. Rokhsar também
em 2005"
pacientes através de impressio pessoal, com melhora variando

avaliou a eficicia da mesma plataforma em 10

entre 75% e 100%. Naito em 2007' também analisou a respos-
ta ao Fraxel no melasma através de fotografias digitais, com
melhora nio superior a 50%.

O Starlux (Palomar, EUA) de 1.540nm foi a segunda pla-
taforma autorizada pelo FDA, para tratamento de melasma. A
seu respeito escreveram Steiner D. em 2011," com analise colo-
rimétrica, e Masi sobre 18 pacientes; o seguimento de quatro
semanas pos-tratamento demonstrou reducio da pigmentacio.
Nosso estudo, que constou de analise subjetiva e fotografica uti-
lizando a mesma plataforma, acompanhou os pacientes durante
trés meses apds a Gltima sessio com manutencio dos resultados.
De modo geral, tanto pacientes quanto o médico avaliador clas-
sificaram as melhoras acima de 50%.

O estudo que apresentou maior seguimento no tempo foi
o de Lee,"” que utilizou a tecnologia de 1.550nm, e seguiu 25
mulheres durante 24 semanas. A melhora de 60% medida por
indice quantitativo de melanina através de reflectincia de banda
estreita de escpectrofotdmetro caiu para 52%; e o Masi de 7,6 foi
a 6,2. Tais achados favorecem o método como efetivo isolada-
mente num horizonte bastante razoavel, e extrapola nosso
seguimento de trés meses com resultados mantidos.

Em nosso estudo, o protocolo utilizado para as pacientes foi
um pouco mais agressivo do que o recomendado no tratamen-
to do melasma pelo fabricante; ainda assim utilizou energias
consideradas seguras (de acordo com o manual), para fototiposV
e VI. Tal afirma¢io mostrou-se falsa no universo de pacientes
estudados, em vista dos efeitos colaterais ocorridos. Nio se rea-

lizou bidpsia, dermatoscopia ou exame com lampada de Wood
para determinar o grau de profundidade das lesdes. Porém, caso
estivéssemos de posse dessas informacgdes, o protocolo poderia
ter sido ajustado caso a caso, o que talvez otimizasse os resulta-
dos. Os casos de queimaduras de segundo grau apresentadas
pelas duas pacientes mencionadas nos resultados, demonstram a
necessidade de ajustar protocolos individualment e e que médi-
cos dermatologistas devem trabalhar em conjunto para firmar
protocolos apesar dos fornecidos pelo fabricante.

O caso da paciente que apresentou erup¢io polimorfa com
aumento de VHS positividade de antiDNA, sugerindo possivel
lapus, reforca a necessidade de boa anamnese e a importancia da
operacio de tais equipamentos por médicos dermatologistas.
Sio esses profissionais os capazes de reconhecer diagndsticos
importantes, que poderiam passar despercebidos a outro espe-
cialista e nem sequer cogitados por algum operador nio médi-
co, trazendo prejuizos enormes a paciente.

Apesar da anestesia topica e sublingual, o procedimento
foi considerado bastante doloroso pelos pacientes tratados;
portanto, outras formas de seda¢do ou anestesia devem ser ava-
liadas. Apesar disso, os resultados se apresentaram bastante satis-
fatérios, nessa analise preliminar. Na analise do médico exami-
nador, o melasma dos pacientes mostrou-se mais claro com a
terapia proposta, dando cariter mais homogéneo as manchas,
que passaram a se confundir com a pele s3, implicando a
melhora visual relatada. Tudo isso foi visto, com seguranca
muito superior a do uso de laser de CO2 ablativo sem fracio-
namento de raios, que pode gerar sequelas que vio de hipo-
cromias a cicatrizes.

E possivel cogitar, também, que a terapia com o laser pro-
posto possa trazer mais beneficios se combinada a clareadores
como a hidroquinona. A associagio de mecanismos de acido no
tratamento do melasma ¢é sempre forma de alcancar melhores
resultados. Nossa impressio ¢ de que, apesar de sua provavel efi-
cacia como terapia isolada, o laser potencialmente se classifica
como adjuvante ao tratamento da dermatose estudada. @

Surg Cosmet Dermatol 2011;3(4):313-8.
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