Aplicacao de peeling de acido latico em
pacientes com melasma - um estudo
comparativo

Application of lactic acid peeling in patients with melasma:
a comparative study

RESUMO

Introdugdo: O melasma se apresenta como hiperpigmenta¢io que afeta principalmente
areas fotoexpostas, sendo um problema comum.

Objetivo: Avaliar a eficicia do peeling de icido latico a 82% no tratamento do melasma
facial mediante trabalho prospectivo e comparativo.

Métodos: Procedeu-se a aplicacio quinzenal de trés sessdes de peeling de acido latico a 82%
em 16 pacientes com melasma facial, estando metade em uso da triplice combinac¢io e
metade sem tratamento ha 60 dias. O teste de Wilcoxon foi aplicado com objetivo de com-
parar os valores do indice de area e gravidade de melasma nesses dois grupos.
Resultados: O peeling de acido latico melhorou a hiperpigmenta¢io de todas as pacientes
estudadas sem nenhum efeito colateral permanente, demonstrando-se tratamento eficaz. O
teste de Wilcoxon mostrou redugio significante (p = 0,0003) no indice de area e gravidade
de melasma de todas as pacientes.

Conclusao: O peeling de acido latico a 82% pode ser ferramenta importante na melhora
do melasma resistente.

Palavras-chave: abrasio quimica; terapéutica; pele; acido lactico; hiperpigmentacio.

ABSTRACT

Introduction: Melasma appears as a hyperpigmentation, which mainly affects body areas exposed to
the sun, and is considered a common condition.

Objective: 1o evaluate the efficacy of 82% lactic acid peeling in the treatment of facial melasma through
a prospective and comparative study.

Methods: Three fortnightly application sessions with 82% lactic acid peeling were carried out in 16
patients with facial melasma — eight of them were using the standard triple combination drugs for the
treatment of hyperpigmentation while the others were untreated for 60 days. The Wilcoxon signed-rank
test was applied in order to compare the two groups’ values for the Melasma Area Severity Index.
Results: The lactic acid peeling improved the hyperpigmentation in all patients studied, with no per-
manent side effects, proving to be an effective treatment. The Wilcoxon signed-rank test showed a signi-
ficant reduction (p = 0.0003) in the Melasma Area Severity Index, in all patients.

Conclusion: The 82% lactic acid peeling treatment can be an important tool in the improvement of
resistant melasma.

Keywords: chemexfoliation; therapeutics; skin; lactic acid; hyperpigmentation.
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INTRODUCAO

O melasma é desordem da pigmentacio frequente e
geralmente simétrica, caracterizada por manchas hiperpigmen-
tadas irregulares ¢ bem delimitadas acometendo principalmente
a face de mulheres, o que causa grande prejuizo em sua qualida-
de de vida. A historia natural do melasma caracteriza-se pela
cronicidade do quadro clinico, recorréncia apesar do tratamento
e responsividade individual as diversas terapéuticas."

Melasma deriva do termo grego melas, que significa ene-
grecido, referindo-se a sua apresentagio clinica acastanhada.
Apesar de ser doenca reconhecida desde a época de Hipocrates
(470-360 a.C.), sua real prevaléncia em nosso meio é desconhe-
cida. Em 2013 Handel e col., em estudo populacional realizado
com trabalhadores do campus universitirio da Unesp em
Botucatu — SP (Brasil), diagnosticaram melasma em 34% das
mulheres. Esses autores acreditam que 15-35% das mulheres bra-
sileiras adultas sejam portadoras de melasma.” Nos Estados
Unidos estima-se que de 5 a 6 milhdes de pessoas sejam afetadas
e que 40% da populacio do sudeste da Asia apresente melasma
(Sundara 2014)."™

Embora possa ocorrer em ambos os sexos e qualquer
fototipo, o melasma ¢ mais comum em mulheres (9:1), prevale-
cendo em fototipos III aV (classificacdo de Fitzpatrick) e inter-
mediarios, sendo raro em fototipos extremos. Acredita-se que tal
fato se deva a incapacidade de os pacientes de fototipo I induzi-
rem pigmentacio e de os do fototipo VI ja produzirem pigmen-
to com méixima eficiéncia, caracerizando fendtipos estaveis.®

No Brasil a maior parte dos casos femininos desenvolve-
se entre os 20 e os 35 anos, sendo que pacientes de fototipos II
e IIT apresentam melasma mais cedo do que aqueles de fototipos
mais altos, o que se justifica pelo papel fotoprotetor da melanina
em retardar o desenvolvimento da doenca. A predisposi¢io
genética é sugerida pelos relatos de ocorréncia familiar. No
Brasil, em 302 pacientes estudados, identificou-se 56% de histo-
ria familiar. Pacientes com histéria familiar de melasma s3o mais
jovens do que os demais. #5101

A despeito dos inimeros estudos a respeito do assunto, as
causas precisas do melasma nio sio totalmente compreendidas.
A maioria dos casos esta associada a fatores de risco como radia-
¢ao ultravioleta (RUV) e horménios sexuais, incluindo anticon-
cepcional oral combinado (ACO) e gestacio. Outros fatores
incluem: medica¢des anticonvulsivantes, medica¢des fototdxicas,
doengas da tireoide e ovarios, alimentos, parasitoses intestinais,
hepatopatias, terapia de reposi¢io hormonal (TRH), cosméticos,
medicamentos fotossensibilizantes, processos inflamatérios da
pele e eventos estressantes, sugerindo que a etiologia do melas-
ma seja multifatorial e dependa de elementos ambientais ¢ hor-
monais, além do importante papel genético.””'>"

A radiacio ultravioleta é o fator mais importante no
desencadeamento da doenca. As principais radia¢des indutoras
de melanogénese sio a radiacio ultravioleta A (UVA) e ultravio-
leta B (UVB); ja a radiagio infravermelha e a luz visivel tem
potencial melanogénico menor. Diversos mediadores inflamaté-
rios, além de células inflamatdrias e vasos, sio expressos na pele
com melasma em maior quantidade do que na pele si. Sabe-se
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também que os raios ultravioleta podem levar a produgio de
multiplas citocinas pelos queratindcitos, o que estimularia a
melanogénese.*"

E provavel que a a¢io de melandcitos hiperfuncionais
esteja envolvida na fisiopatogenia do melasma, além de aumento
da quantidade de melanina epidérmica, do niimero de melanos-
somas ¢ da elastose dérmica. Observa-se atividade melanocitica,
representada por células de tamanho maior e com dendritos
mais proeminentes. Nessas células verifica-se maior quantidade
de melanina produzida e armazenada em grande ndmero de
melanossomas, bem como maior nimero de organelas citoplas-
maticas. Além disso, a microscopia eletronica demonstra aumen-
to na sintese de tirosinase nas lesdes de melasma.'>'*'""

O diagnéstico do melasma é eminentemente clinico.
Trata-se de dermatose caracterizada por maculas hipercromicas
acastanhadas em tons variados, assintomaticas, simétricas, com
limites nitidos e irregulares, muitas vezes com configuracdes geo-
graficas. O curso é cronico, recidivante e é mais frequente nas
areas fotoexpostas, especialmente na face e regiio cervical."*”"

Nio hi consenso sobre sua classificagio clinica; de manei-
ra pratica sio reconhecidos trés principais padroes de melasma da
face: o tipo centrofacial, que acomete a regido central da fronte,
a perioral e a mentoniana; o tipo malar, que acomete as regides
zigomaticas; e um terceiro padrio que acomete a regido mandi-
bular.*"" O Masi (indice de area e gravidade de melasma) ¢ a ava-
liagdo mais utilizada nos trabalhos envolvendo melasma. Descrito
em 1994 por Kimbrough-Grenn, ¢ utilizado para quantificar cli-
nicamente a gravidade do melasma facial. O indice Masi se baseia
no calculo da avaliacio subjetiva de trés fatores: area de envolvi-
mento, pigmenta¢io e homogeneidade do melasma.***>1>1

O tratamento do melasma é um grande desafio clinico e
tem como principal objetivo o clareamento das leses e a redu-
¢do da area afetada, com o menor nimero possivel de efeitos
adversos.®'’ Tradicionalmente o melasma vem sendo tratado
com uma combinacio de fotoprotecio, estratégias que reduzam
a biossintese, transporte e transferéncia de melanina, além de
terapias que reduzem a quantidade de melanina epidérmica,
como peelings.

A piora da hiperpigmenta¢io pode acontecer imediata-

6,12

mente apds uma baixa exposi¢io de UVA, ja que ocorrem redis-
tribui¢do e oxida¢io de melanina preexistente. Foi demonstrado
que o uso de filtro solar de amplo espectro reduz a intensidade
da doenca em até 50% e em 90% a incidéncia na gestacio. E por
esse motivo que o uso regular de fotoprotetor vem sendo efetivo
tanto para prevenir o melasma quanto para aumentar a eficicia
de outros agentes topicos.

Virias modalidades de tratamento sido descritas para

6,12

melhorar o aspecto do melasma; nenhuma delas, no entanto, se
mostrou curativa, e casos de piora sio descritos, principalmente
no verio.” Os tratamentos com laser e luz intensa pulsada, apesar
de populares, ainda demonstram resultados questionaveis com
grande nimero de efeitos adversos e aumento paradoxal da pig-
mentacio, sobretudo em fototipos altos.” Entre as formulacoes
topicas, podemos citar: hidroquinona, acido azelaico, arbutin
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dcido ascorbico, retinoides, dcido tranexamico, entre outros.>"*!®

Os agentes topicos despigmentantes sio utilizados com o
objetivo de interromper a produ¢io de pigmento nos melan6-
citos, sendo a tirosinase seu principal alvo. A inibi¢do dessa enzi-
ma reduz a conversio de Dopa em melanina. Através desse
mecanismo, ha mais de 50 anos vem-se utilizando a hidroquino-
na como agente despigmentante.*"® A hidroquinona pode ainda
ser combinada a tretinoina e ao corticoide, o que é conhecido
como triplice combina¢do, aumentando a eficicia e sendo con-
siderada superior 4 monoterapia.>>'">"

Os peelings quimicos superficiais sio utilizados ha anos no
tratamento do melasma, principalmente nos casos refratarios.’
Constituem esfoliagio acelerada ou injaria a pele, induzida por
agentes causticos que provocam dano controlado até a camada
basal.” Entre os agentes utilizados nesse tipo de peelings quimicos
podemos citar os alfa-hidroxiicido (AHA), que sio derivados da
fermenta¢io de alimentos, e o 4icido retinoico, entre outros.
Ambos apresentam resultados semelhantes no tratamento do
melasma.>*"” Os beneficios dos AHAs sio reconhecidos de longa
data; existem relatos indicando que Cledpatra, por exemplo, utili-
zava o soro do leite (acido latico) para tratamento facial. Os AHAS
mais citados para tratamento de desordens da pigmenta¢io sio o
acido glicolico e o acido latico, os quais agem inibindo a atividade
da tirosinase ¢ diminuindo a formacio da melanina. Apesar de o
acido latico se mostrar promissor para o tratamento do melasma

resistente, ainda existem poucos estudos sobre o assunto.”'*'*'*

OBJETIVO
Avaliar a eficacia do peeling de acido latico a 82% no tra-
tamento do melasma facial.

PACIENTES E METODOS

Trata-se de estudo prospectivo comparativo realizado no
Servico de Dermatologia da Faculdade de Medicina da
Universidade de Santo Amaro (Unisa), em Sio Paulo, aprovado
pelo Comité de Etica e Pesquisa Médica e efetuado no periodo
de setembro a novembro de 2011. Dezesseis mulheres com
melasma facial foram tratadas com trés sessoes de peeling de acido
latico a 82% em gel, magistrado pela farmacia Center Formula®
(Sio Paulo, Brasil), em intervalos de 15 dias.

Os critérios de inclusio foram: mulheres com diagnosti-
co clinico de melasma facial moderado a grave, que aceitaram
submeter-se ao tratamento. Todas as pacientes eram de fototipos
altos (I1I-V), apresentavam melasma hi mais de um ano e ja
tinham experimentado diversos tratamentos clinicos e procedi-
mentos. Gestantes e lactantes foram excluidas do estudo.

Foram determinados dois grupos de pacientes aleatoria-
mente: um reuniu aquelas que estavam em uso prévio da triplice
combinacio (hidroquinona 4%, tretinoina 0,05% e dexametaso-
na 0,05%) ha pelo menos duas semanas, o outro, as que nao esta-
vam tratando o melasma ha mais de 60 dias. Uma criteriosa ava-
liagdo clinica foi realizada pelo médico examinador. A média do
indice de gravidade Masi foi estimada individualmente antes, 15
dias apds cada sessdo, e também 15 dias ap6s o término do tra-
tamento. (Figuras 1 a 4)
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O Masi se baseia no calculo da avaliacio subjetiva de trés
fatores: area de envolvimento, pigmentacio e homogeneidade.
Quatro areas da face sio avaliadas no calculo: frontal (FT), malar
direita (MD), malar esquerda (ME) e mentoniana (MT), corres-
pondendo a 30%, 30%, 30% e 10% da area total da face, respec-
tivamente. Cada area recebe pontuacio de zero a seis de acordo
com sua extensio. A gravidade do melasma ¢ medida em dois
fatores: pigmentacio (P) e homogeneidade (H), em escala de
zero a quatro. A férmula é: Masi = 0,3(PFT + HFT)AFT +
0,3(PMD + HMD)AMD + 03(PME + HME)AME +
0,1(PMT + HMT)AMT. Seu valor varia de zero a 48.+31>1°

O peeling de acido latico a 82% foi aplicado em todas as
pacientes. Uma gaze molhada com o produto foi utilizada para
aplicacdo apenas nas areas acometidas pelo melasma. Um leve
eritema local era esperado apds cinco minutos. Na auséncia

FIGURA 1:
Paciente com
melasma antes
do tratamento

FIGURA 2: Paciente com melasma antes do tratamento
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FIGURA 3:
Paciente com
melasma apds
o tratamento

desse resultado uma nova camada era aplicada e aguardava-se
durante outro periodo semelhante. O produto permanecia na
pele da paciente por no maximo dez minutos e em seguida era
removido com solucio fisiologica.

As pacientes eram instruidas a aplicar desonida 0,05% em
creme a noite, na primeira semana apds o procedimento para
evitar hipercromia poés-inflamatéria. Aquelas que estavam em
uso da triplice combina¢io o retomavam apds esse periodo. Os
efeitos adversos encontrados foram relatados pelos autores.

Para a analise dos resultados aplicou-se o teste de

20

Wilcoxon™ com o objetivo de comparar os valores do indice de
Masi observados por periodos, pré e pos-aplicagdo, para cada
grupo. Os valores das diferengas percentuais foram calculados
segundo a férmula:

A% = [(valor pds — valor pré) : valor pré] x 100.

O teste de Mann Whitney® foi aplicado para comparar
os valores do A% sem tratamento e A% tratamento topico.

Fixaram-se em 0,05 ou 5% os niveis de significincia.

RESULTADOS

Dezesseis pacientes foram selecionadas no estudo; uma
paciente nio retornou apos a terceira aplicagio para a Gltima
avaliagdo e foi excluida do trabalho. A idade das pacientes variou
de 31 a 62 anos, com média de 41 anos.

Oito pacientes estavam em uso prévio de triplice combi-
nagio; as sete restantes nio estavam em uso de nenhuma medi-
cac¢do topica. A maioria das pacientes necessitou de duas aplica-
¢coes do peeling, em cada sessdo, para obter a resposta esperada
(eritema). Nenhuma paciente se queixou de desconforto no
momento da aplicagio.

Surg Cosmet Dermatol 2014;6(3):255-60.

FIGURA 4: Paciente com melasma apds o tratamento

Individualmente todas as pacientes reduziram seu valor
de Masi (Tabela 1). Naquelas que nio estavam em uso de
nenhum agente tépico para o melasma, a média do Masi foi de
13,7 antes e 4,8 ap6s o tratamento. No grupo que estava em uso
da triplice combinag¢do, a média inicial do Masi foi de 18,5 e
ap6s o término do tratamento de 5,7 (Grafico 1).

Ao comparar os periodos pré e pos-aplicacio de acido
latico (82%), em relagio aos indices de Masi, o teste de Wilcoxon
mostrou reducido significante (p = 0,0003), média inicial do
Masi de 17,3 e final de 5,3, com redu¢io de 64% (Tabela 1).

Todas as pacientes apresentaram o esperado eritema tran-
sitério imediatamente ap6s a aplicacio do peeling. Duas demons-
traram complicacdes reversiveis apos a primeira sessao, uma delas
com a ocorréncia de leve descamagio local e outra com exulce-
ragdo, ambas na regido malar. Todas foram tratadas com desonida
0,05% creme e regressao total desses efeitos. Dessas pacientes uma
era do grupo tratado topicamente, tendo sido suspenso esse tra-
tamento por 30 dias. Todas obtiveram melhora das lesdes, sem a
formacio de hipercromia pés-inflamatéria no local e retornando
para as outras sessoes de peeling previstas. Apesar disso, 100% das
pacientes se mostraram satisfeitas com o tratamento realizado.

DISCUSSAO

O melasma ¢ desordem da pigmenta¢io comum que afeta
grande parcela da populagio. Segundo levantamento da Sociedade
Brasileira de Dermatologia (SBD), em 2006, o melasma represen-
tava 8,4% das queixas nos consultorios dermatol(’)gicos.6 Por ser
dermatose inestética localizada primariamente na face, causa gran-
de impacto negativo nos acometidos. Os pacientes também refe-
rem baixa autoestima, privacdo do convivio social e menor pro-
dutividade. Apesar de varios tratamentos descritos para o melasma,
sua terapéutica continua sendo um grande desafio.'****

Os peelings quimicos superficiais sio procedimentos rela-
tivamente simples referidos na literatura desde 1962 e consagra-
dos pela pratica."” Indicados no tratamento de diversas condi¢coes
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TABELA 1: Teste de Wilcoxon comparando os valores do indice de Area e Gravidade de Melasma (MASI) pré e pés tratamento do melasma

com e sem o tratamento tépico.

Sem tratamento

Tratamento tépico

MASI pré MASI pds A%
15,0 6,9 - 54,0
13,5 54 -60,0
26,1 10,2 - 60,7
15,5 1,2 - 92,7
9,6 4,8 - 50,0
6,0 3,0 -50,0
10,5 1,8 - 82,9

Média 13,7 4,8 -64,3

Mediana 13,5 4,8 - 60,0

MASI pré MASI pés A%
3,6 1,5 -28,3
7,2 3,0 58,3
18,0 9,0 - 50,0
15,6 54 - 65,4
16,5 7,7 -53,3
36,6 9,4 -74,3
29,9 4,5 -84,7
20,9 5,2 - 75,1
18,5 53 - 64,9
17,3 53 -61,9

Teste de Wilcoxon

Tratamento tépico
z=2,52
p = 0,012

D% sem tratamento x A% tratamento tépico

retinoico, possa reduzir essa complica¢do.’ Isso nio foi compro-
vado em nosso trabalho no qual nenhuma paciente apresentou
efeitos colaterais permanentes, nem aquelas que nio faziam uso
de nenhuma medica¢io topica, tendo todas as pacientes podido
manter o tratamento proposto.

Os AHAs vém sendo utilizados de maneira efetiva no
tratamento de diversas condi¢cdes dermatologicas. Entre eles o
acido glicolico, que € o principal agente para peeling utilizado no
tratamento do melasma.” O predominio da literatura norte-
americana pode justificar o ntmero elevado de publica¢cdes
sobre o acido glicolico, que parece ser o agente para peeling
superficial preferido naquele pais.” Apesar de o acido latico ser
seguro e barato, existem poucos trabalhos indexados sobre seu

(pré x pro)
z=3,41
p = 0,0003
Sem tratamento
z=2,37
p=0,018
Teste de Mann — Whitney
Z=0,23
P =0,8170
-+ Sam tratamento topico
com tratamento topico
20
18
16
14
12
10
8
6
4
2
0
MASI antes 1a. pos 1a pos 2a pos 3a.

GRAFICO 1: Evolugdo dos valores de Masi apds a primeira, segunda e tercei-
ra aplicagdes de acido latico em pacientes que realizaram tratamento
tépico e em pacientes que ndo realizaram tratamento tdpico

dermatolégicas, os mais estudados no tratamento do melasma
s30 a soluc¢do de Jessner e o acido glicolico.” Efeitos colaterais
s30 possivels ap6s a utilizacdo dos peelings, e entre os principais
cita-se a hiperpigmentacio poés-inflamatéria. Sugere-se que o
preparo prévio da pele com produtos topicos, como o acido

1516 A maioria dos

uso em peelings no tratamento do melasma.
autores relata necessidade de duas a cinco sessdes de peeling para
obter resultados.”’>'® Apesar de aqueles autores utilizarem con-
centragdes maiores de acido latico (85 a 92%), em nosso trabalho
as pacientes foram submetidas a apenas trés aplicacdes de peeling
de 4cido latico a 82%, e todas obtiveram melhora do melasma.
A populacio avaliada neste estudo reflete a epidemiologia
das pacientes com melasma, ou seja, mulheres de fototipo alto."*”
Nos trabalhos descritos utilizando acido latico, as pacientes apre-
sentaram Masi inicial de 14 a 20, com reducio de 57% a 80%
ap6s a aplicacio do peeling de acido latico.”"™' Esses dados estdo
de acordo com o apresentado, em que a média do Masi inicial era

Surg Cosmet Dermatol 2014;6(3):255-60.
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17, e ap6s o tratamento houve redugio de 64%. Nossos dados
mostraram que a melhora foi mais importante apds a primeira
aplica¢ido do peeling, continuando o melasma a regredir posterior-
mente, ainda que em menor propor¢io. Nenhum dos trabalhos
que cita o acido latico delineou tal resposta.

Sabe-se que a triplice combinacio ¢ o tratamento de pri-
meira linha para o melasma.”'"”" Apesar de altamente efetiva,
nio houve diferen¢a entre o grupo tratado e aquelas que nio
receberam a férmula, mostrando que nossos resultados foram
devidos a aplica¢io do peeling de acido latico.

O uso regular de fotoprotetores ¢ efetivo tanto na pre-
veng¢do do melasma quanto na melhora de outras terapias topi-
cas.”"® No trabalho descrito todas as pacientes aderiram ao uso
regular de fotoprotetores, e a grande melhora do Masi pode ser
devida nio s6 a aplicagio do peeling de acido latico, mas também
a esse fato.
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