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INST RUÇÕES  AOS  AUTORES
A Surgical & Cosmetic Dermatology, editada em 2009, constitui publicação 

médica destinada a difundir conhecimento e experiência nas áreas de Cirurgia Der-

matologica, Cosmiatria e Procedimentos Dermatológicos Diagnósticos e Terapêu-

ticos utilizando novas Tecnologias. É uma publicação trimestral da Sociedade Bra-

sileira de Dermatologia que conta com o apoio científico da Sociedade Brasileira 

de Cirurgia Dermatológica e do Colégio Íbero Latino de Dermatologia, que baseia 

sua política ética e editorial nas regras emitidas pelo The International Committee 

of Medical Journal Editors (www.icmje.org). Os manuscritos devem estar de acor-

do com os padrões editoriais para artigos submetidos a periódicos biomédicos es-

tabelecidos na Convenção de Vancouver (Requisitos Uniformes para Manuscritos 

Submetidos a Revistas Biomédicas), regras para relatos de ensaios clínicos e revisões 

sistemáticas (metanálises).

Serão produzidos exemplares impressos da versão em língua portuguesa, com 

resumos e títulos em inglês. A versão da língua inglesa estará disponível no website 

da SBD. 

Todos os artigos propostos à publicação serão previamente submetidos à revisão 

anônima e confidencial de no mínimo dois membros do Conselho Editorial ou dos 

Conselhos Nacional e Internacional de Revisores. Quando aceitos, estarão sujeitos a 

pequenas correções ou modificações que não alterem o estilo do autor.

As pesquisas em seres humanos devem ter a prévia aprovação de um Comitê 

de Ética em Pesquisa e obedecer aos padrões éticos da Declaração de Helsinki de 

1975, revista em 2000.

ORIENTAÇÕES PARA O PREPARO DOS ARTIGOS

A preparação correta do manuscrito torna os processos de revisão e publicação 

mais eficientes. Assim, recomendamos alguns cuidados que podem facilitar significati-

vamente a preparação dos manuscritos.

1- Os artigos devem ser originais e redigidos no idioma de origem do autor 

(português, espanhol ou inglês): a equipe editorial providenciará as versões necessárias. 

2- O título do trabalho deve ser curto e conciso, informado em português e 

inglês, com até 150 caracteres sem espaços, acompanhado de um título resumido.

3- Os resumos em português e inglês devem acompanhar o formato adequado 

ao tipo de artigo.

4- Os autores devem informar o nome com suas abreviaturas, a titulação máxi-

ma, as instituições aos quais estão vinculados e local de realização do trabalho. Um de-

les deve ser designado como autor correspondente, com endereço completo, números 

de telefone comercial e fax e endereço de e-mail.

5- Os autores devem informar se houve conflitos de interesse e suporte fi-

nanceiro. 

6- As palavras-chave devem ser citadas em português e em inglês (Keywords), 

totalizando 3 a 10 por idioma, devendo ser incluídas em todos os tipos de artigos. Estas 

palavras deverão estar contidas no DeCS (Descritores em Ciências da Saúde) e/ou MeSH 

(Medical Subject Headings) que podem ser acessados na internet.

7- O número limite de palavras para os textos deve ser obedecido segundo o 

tipo de artigo, e computado excluindo as referências e os resumos em português e 

inglês.

8- Abreviaturas e acrônimos devem ser limitados aos de uso geral, não devendo 

constar no título ou no resumo.

9- Devem ser evitadas informações introdutórias extensas e repetitivas, dan-

do-se preferência às mais recentes, ainda não publicadas. Evite textos com repetição 

da mesma informação no resumo, introdução e discussão.

10- Pesos e medidas devem ser expressos no sistema métrico decimal, e tem-

peraturas em graus centígrados.

11- Drogas devem ser mencionadas por seus nomes genéricos, seguidos da 

dosagem e posologia empregadas, evitando-se a citação de termos comerciais ou mar-

cas.  Descrições de quaisquer equipamentos, instrumentos, testes e reagentes devem 

conter o nome do fabricante e o local de fabricação.

12- Após a sequência de itens para cada tipo de trabalho podem se acrescenta-

dos agradecimentos, antes das referências bibliográficas.

13- As referências bibliográficas devem ser listadas nas últimas páginas do arti-

go, e numeradas de acordo com a citação no texto (em ordem numérica seqüencial), 

seguindo o estilo Vancouver, como indicado pelo International Committee of Med-

ical Journal Editors (ICMJE). Referências citadas em legendas de tabelas e figuras 

devem manter a seqüência com as citações no texto. Todos os autores devem ser 

citados se forem até seis; acima disso, devem ser mencionados os seis primeiros e “et 

al.”. Seguem-se exemplos dos tipos mais comuns de referências. Exemplos de citações 

no texto retirados do ICMJE: 

13A. Artigo em periódico: 

Hallal AH, Amortegui JD, Jeroukhimov IM, Casillas J, Schulman CI, Manning 

RJ, et al. Magnetic resonance cholangiopancreatography accurately detects common 

bile duct stones in resolving gallstone pancreatitis. J Am Coll Surg. 2005;200(6):869-75.

13B. Capítulo de livro: 

Reppert SM. Circadian rhythms: basic aspects and pediatric implications. In: 

Styne DM, Brook CGD, editors. Current concepts in pediatric endocrinology. New 

York: Elsevier; 1987. p .91-125.

13C. Texto na Internet: 

Ex. com autor indicado: 

Fugh-Berman A. PharmedOUT [Internet]. Washington: Georgetown Univer-

sity, Department of Physiology and Biophysics; c2006 [cited 2007 Mar 23]. Available 

from: http://www.pharmedout.org/.

Ex. quando o autor é uma organização: 

International Union of Biochemistry and Molecular Biology. Recommen-

dations on Biochemical & Organic   Nomenclature, Symbols & Terminology etc. 

[Internet]. London: University of London, Queen Mary, Department of Chemistry; 

[updated 2006 Jul 24; cited 2007 Feb 22]. Available from: http://www.chem.qmul.

ac.uk/iubmb/.

13D. Apresentação prévia em eventos: 

Bruhat M, Silva Carvalho JL, Campo R, Fradique A, Dequesne J, Setubal A, 

editors. Proceedings of the 10th Congress of the European Society for Gynaecologi-

cal Endoscopy; 2001 Nov 22-24; Lisbon, Portugal. Bologna (Italy): Monduzzi Editore, 

International Proceedings Division; c2001. 474 p.

14- Ilustrações (figuras, quadros, gráficos e tabelas) devem ser referidas em 

ordem numérica sequencial no texto em números arábicos (exemplo: Figura 3, Gráf-

ico 7), cabendo ao Editor suprimir as redundantes. As legendas das figuras e gráficos 

e os títulos e notas de rodapé das tabelas devem descrever precisamente seu conteúdo 

com frases curtas, porém suficientes para a compreensão ainda que o artigo não seja 

totalmente lido. 

15- As figuras deverão ter resolução mínima de 300 DPI, largura mínima 

de 1.200 pixels com altura proporcional, e serem gravadas nos formatos JPG ou TIF. 

Podem ser colocadas setas ou linhas para localizar as áreas de interesse. As legendas 

das imagens histológicas devem especificar a coloração e o aumento. Se uma figura já 

foi publicada anteriormente, deverá citar a fonte original abaixo da mesma e constar 

nas referências.  Deverão enviar à revista a permissão do detentor dos direitos autorais 

para a sua reprodução. No uso de figuras que identifiquem a face de pacientes será 

preciso autorização por escrito para divulgação (ver no site da revista o documento 

Autorização para uso de fotografias). 
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16-Quanto aos vídeos é necessário inserir legendas contendo informações 

como título do manuscrito, autoria, instituição e outros comentários pertinentes. No 

uso de imagens de pacientes, a identidade deverá ser resguardada, do contrário, será 

preciso anexar-lhes permissão por escrito para divulgação. 

17-Os gráficos deverão ser elaborados em Microsoft Excel. As tabelas dispens-

am sua descrição no texto tendo a finalidade de suplementá-lo e não a de aumentá-lo. 

As unidades utilizadas para exprimir os resultados (m, g, g/100, mL etc.) figurarão no 

alto de cada coluna. Os pacientes devem ser identificados por números ou letras, e 

nunca pelos nomes, iniciais ou número de registro hospitalar. 

18- O limite máximo de autores aceitável é de cinco, só haverá exceção para 

trabalhos de maior complexidade (ex. Artigo Original, Revisão, EMC) mediante jus-

tificativa e aprovação dos editores.

19-As opiniões e declarações contidas na revista são de responsabilidade única 

e exclusiva de seus autores, não sendo, necessariamente, coincidentes com as da Equi-

pe Editorial, do Conselho de Revisores ou da Sociedade Brasileira de Dermatologia.

Os autores deverão submeter seu manuscrito para avaliação do Conselho Ed-

itorial da revista no endereço eletrônico que se segue:  http://www.sgponline.com.

br/scd/sgp/

Todos os documentos como Consentimento de uso para publicação (Copy-

right), Conflito de interesses e Autorização para publicação de fotografias  estão dis-

poníveis no site da revista e no sistema de submissão online. Esses documentos devem 

ser assinados e encaminhados obrigatoriamente por carta logo após a submissão do 

manuscrito para o endereço abaixo:

A/C Surgical & Cosmetic Dermatology Av. Rio Branco, nº 39, 18º 

andar - Rio de Janeiro – RJ, Brasil.  CEP: 20090-003.

A revista aceita trabalhos inéditos e não publicados das seguintes categorias:

1- ARTIGO ORIGINAL 

É o relato de uma pesquisa investigativa original clínico-cosmiátrica ou rela-

cionada a procedimentos na área de Dermatologia. Exemplos: estudos experimentais, 

estudos clínicos, comparações e descrições de técnicas ou de métodos de avaliação, 

estudos de áreas afins (ex: estudos farmacêuticos em cosmiatria). 

Resumo: deverá conter no máximo 200 palavras e ser estruturado seguindo 

os itens: Introdução, Objetivo, Métodos, Resultados e Conclusões. Não é permitido 

afirmar que os resultados ou outros dados serão apresentados ou discutidos.

O texto deverá conter até 4000 palavras, 10 ilustrações e 35 referências e seguir o 

formato IMRDC (Introdução e objetivo, Métodos, Resultados, Discussão, Conclusão)

Introdução: citar as razões que motivaram o estudo, descrevendo o estado atual 

do conhecimento sobre o tema. Utilizar o último parágrafo para especificar a principal 

pergunta ou objetivo do estudo, e a principal hipótese testada, se houver. 

Métodos: Explicar como o estudo foi feito:

a- Tipo de estudo: descrever o seu desenho especificando a direção temporal 

(retrospectivo ou prospectivo), o tipo de randomização quando utilizada (pareamen-

to, sorteio, sequenciamento, etc), se o estudo foi cego, comparativo, controlado por 

placebo, etc.

b- Local: indicar onde o estudo foi realizado (instituição privada ou pública), citar 

que a pesquisa foi aprovada pelo Comitê de Ética em Pesquisa de sua instituição, os pro-

cedimentos de seleção, os critérios de inclusão e exclusão, e o número inicial de pacientes.

c- Procedimentos: descrever as principais características das intervenções re-

alizadas, detalhando a técnica e lembrando que o estudo de investigação deverá ser 

reprodutível.

d- Descrição dos métodos  utilizados para avaliação dos resultados. 

e- Inclusão da análise estatística descritiva e/ou comparativa com descrição 

do planejamento da amostra (representativa do universo a ser estudado), a análise e 

os testes estatísticos e apresentação dos níveis de significância adotados. A utilização 

de análises estatísticas não usuais é incentivada, porém neste caso, deve-se fazer uma 

descrição mais detalhada da mesma. 

Resultados: descrever os principais resultados que devem ser acompanhados 

de estimativas pontuais e medidas de dispersão (p.ex., média e erro padrão) ou de 

estimativas intervalares (p.ex., intervalos de confiança), bem como os níveis descritivos 

dos testes estatísticos utilizados (p.ex. “p-value”). Esses achados também devem ser 

interpretados sob o ponto de vista clínico. 

Discussão: enfatizar os novos e importantes resultados encontrados pelo estudo 

e que farão parte da conclusão. Relatar observações de outros estudos relevantes. Men-

cionar as limitações dos achados e as implicações para pesquisas futuras. 

Conclusões: devem ser concisas e responder apenas aos objetivos propostos. A 

mesma ênfase deve ser dada para estudos com resultados positivos ou negativos. 

2- COMUNICAÇÕES 

Artigos originais, breves, abordando resultados preliminares de novos achados 

de interesse para a Cirurgia Dermatológica, Cosmiatria ou Oncologia cutânea entre 

outros. Texto com formatação semelhante ao artigo original, resumo  estruturado de 

até 200 palavras. Limite: texto até 2000 palavras, 8 ilustrações e 15 referências.

3- ARTIGOS DE REVISÃO

Poderão ser abordados temas cirúrgicos ou de cosmiatria, procedimentos, al-

goritmos , compilações, estatísticas. Estes trabalhos têm formato livre, porem devem 

conter resumo não estruturado de até 100 palavras e conclusões ou considerações 

finais. Limite: texto até 6000 palavras, 10 ilustrações e 60 referências. Os artigos de 

revisão sistemática ou metanálises devem seguir orientações pertinentes (http://co-

chrane.bireme.br) 

4- EDUCAÇÃO MÉDICA CONTINUADA 

Publicação de cunho educacional, abordando profunda e completamente 

grandes temas de Cirurgia Dermatológica, Cosmiatria ou Laser. Deve conter resumo 
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Este suplemento se compõe de quatro artigos com foco na TFD alem de outros 
10 abordando assuntos variados do  escopo da Surgical & Cosmetic Dermatology.

Em relação à TFD, que emprega o ácido 5-aminolevulínico  e o metilaminole-
vulinato (MAL) como agentes fotossensibilizantes ativados através de lâmpadas LED= 
light emitting diode, temos duas revisões amplas e atualizadas capitaneadas pela colega 
dermatologista Dra. Maria Claudia Issa, professora adjunta da disciplina de

dermatologia na Universidade Federal Fluminense (UFF, Niteroi (RJ).  Esta téc-
nica após introduzida no armamentário dos dermatologistas, foi  inicialmente aplicada 
no tratamento das queratoses actínicas e do campo de cancerização. Teve posteriormente 
seu uso ampliado para a terapêutica do fotoenvelhecimento, da acne, da hidradenite su-
purativa, eclerodermia, psoríase, verrugas e leishmaniose entre outras dermatoses. Dois 
artigos de revisão deste suplemento enfocam especialmente os resultados da TFD no 
fotoenvelhecimento e a difusão desta técnica no Brasil.

Os outros dois artigos sobre a TFD demonstram os mais recentes avanços na práti-
ca da técnica, que são a substituição das fontes luminosas pela luz do dia (Day light PDT) 
e os resultados da adição da  aplicação transepidermica de medicamentos = transepider-
mal drug delivery. Estas duas novas abordagens facilitam o uso da TFD proporcionando a 
expressiva diminuição do fenômeno doloroso ligado à exposição ao LED e intensificam 
a ação do MAL na pele da face, respectivamente.

Temos ainda outros 10 artigos abordando temas muito atuais, tais como o trata-
mento do melasma, soluções cirúrgicas para vários tipos de patologias cutâneas e ungue-
ais, alem de duas diferentes e inovadoras terapêuticas para a alopecia areata.

Sempre agradecendo a disponibilidade de nossos autores, desejamos aos associados 
da SBD, uma agradável atualização na nossa especialidade através da leitura deste suple-
mento.

Dra. Bogdana Victoria Kadunc
Editora científica da Surgical & Cosmetic Dermatology

Suplemento com foco em terapia 
fotodinâmica (TFD)

DOI: http://dx.doi.org/10.5935/scd1984-8773.20168312016
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Artigo de 
revisão

Terapia fotodinâmica no fotoenvelheci-
mento: revisão da literatura
Photodynamic therapy in photoaging: literature review 

DOI: http://dx.doi.org/10.5935/scd1984-8773.201683101

RESU MO
  A terapia fotodinâmica (TFD) tópica é uma modalidade terapêutica bem estabelecida 

no tratamento do câncer de pele não melanoma. Baseia-se em reação química ativada 
por luz, na presença oxigênio. Nos últimos anos, essa terapia vem sendo usada na der-
matologia cosmiátrica, e estudos sobre mecanismos de ação da TFD na remodelação 
dérmica da pele fotodanificada vêm sendo relatados. Nesta revisão serão abordados os 
procedimentos com diferentes fontes de luz e fotossensibilizantes, bem como os efeitos 
clínicos e colaterais desta terapia no tratamento do fotoenvelhecimento. 

 Palavras-chave: terapia fotodinâmica; fotossensibilizante; fotoenvelhecimento;  
 colágeno; derme

ABSTRACT
  Topical photodynamic therapy (TPT) is a well-established therapeutic modality in the treatment 

of non-melanoma skin cancer. It is based on light-activated chemical reaction in the presence of 
oxygen. In recent years, this therapy has been used in cosmiatric dermatology, and studies on the 
mechanisms of TPT action in dermal remodeling of the photodamaged skin have been reported. 
This review addresses procedures with different light sources and photosensitizers, as well as clini-
cal and collateral effects of this therapy in the treatment of photoaging.

 Keywords: photodynamic therapy, photosensitizer, photoaging, rejuvenation, collagen, dermis
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INTRODUÇÃO
O envelhecimento é processo complexo e multifatorial 

que ocorre em todos os indivíduos, sendo influenciado por fatores 
ambientais, hormonais e genéticos. O fotoenvelhecimento, 
ou envelhecimento extrínseco, é decorrente da exposição a 
fatores ambientais. A radiação UV é um dos principais fatores 
envolvidos, sendo responsável pelo aumento dos níveis de 
metaloproteinases (MMPs) na pele humana in vivo. As MMPs 
são enzimas responsáveis pela degradação de proteínas da 
matriz extracellular (MEC), como o colágeno tipo I e III.1-2 A 
pele fotodanificada se manifesta clinicamente por alterações da 
textura e da pigmentação, rugas, flacidez, telangiectasias e, em 
alguns casos, lesões de ceratoses actínicas e câncer de pele não 
melanoma.1-2,3

 A terapia fotodinâmica (TFD) baseia-se em reação 
fotoquímica que causa a destruição seletiva da célula tumoral. 
Para esta reação, um fotossensibilizante tópico localizado  no 
tecido, uma fonte de luz e o oxigênio são necessários. Os 
principais fotossensibilizantes são o ácido aminolevulínico 
(ALA) e o metilaminolevulinato (MAL). O MAL  é um 
derivado esterificado do ALA, é mais lipofílico e apresenta 
maior seletividade às células neoplásicas. A principal fonte de 
luz é a lâmpada diodo, Light Emmiting Diode (LED), que emite 
luz visível, azul ou vermelha. O uso de MAL-Luz vermelha está 
mais indicado para tratamento de lesões mais profundas, pela 
maior penetraçao do MAL e da luz vermelha na pele.4-8 A TFD 
com luz visível está indicada no tratamento da ceratose actínica 
(CA), do campo de cancerização e dos cânceres de pele não 
melanoma (em inglês, NMSC): carcinoma basocelular (CBC) e 
a doença de Bowen.9-17

 A melhora clínica da pele fotodanificada (textura, 
pigmentação, rugas e flacidez) após o tratamento do campo de 
cancerização foi descrita como rejuvenescimento fotodinâmico. 
Durante muito tempo, apenas estudos clínicos sustentavam a 
indicação da TFD para tratamento do fotoenvelhecimento.8-23 
Somente nos ultimos anos, estudos histológicos e imuno-
histoquímicos descreveram a remodelação dérmica induzida pela 
TFD no rejuvenescimento cutâneo.20,23,24  Entre as indicações off 
label, o fotorrejuvenescimento é o mais relatado na dermatologia 
cosmética, entretanto vale lembrar que a TFD vêm sendo 
descrita para tratamento de outras neoplasias, doenças infecciosas 
e inflamatórias.25-30

Fotoenvelhecimento
 As alterações cutâneas do envelhecimento decorrem 
de dois processos distintos que se somam. O processo natural 
de envelhecimento que ocorre em todos os órgãos, de forma 
semelhante, é o intrínseco ou cronológico. O fotoenvelhecimento, 
ou envelhecimento extrínseco, se deve a sobreposição de 
fatores ambientais, como exposição à radiação UV, fumo, vento, 
agentes químicos. Os raios UVA e UVB estão envolvidos na 
patogênese do câncer de pele e do fotoenvelhecimento. A 
radiação UV causa modificações genéticas e moleculares nas 
células da epiderme e aumenta os niveis de enzimas responsáveis 

pela modulação da MEC.1-3 Histologicamente, observa-
se atipia celular, com perda da polaridade dos ceratinócitos e 
irregularidade acentuada no tamanho das células.1,2,3,5 Na derme, 
os achados histopatológicos incluem a elastose solar, fibras 
elásticas espessadas e desorganizadas, e fibras colágenas afinadas e 
achatadas, e aumento de glicosaminoglicanos.1-3

 Para tratamento do fotoenvelhecimento, procedimentos 
cirúrgicos são comumente associados aos tratamentos clínicos 
tópicos e /ou oral. Entre os procedimentos estão os peelings 
químicos, os lasers e luzes, a toxina botulínica e os prenchedores. 
A terapia fotodinâmica tornou-se uma excelente opção para 
tratamento da pele fotodanificda com ceratose actínica, não apenas 
por induzir o rejuvenescimento, mas principalmente por tratar 
lesões pré-malignas sub-clínicas, não visíveis a olho nu.2, 31-40,41

Terapia Fotodinâmica
 Para a realização TFD tópica são  necessários um 
agente fotossensibilizante, uma fonte de luz e o oxigênio. Os 
fotossensibilizantes tópicos são, na verdade, pró-drogas, que 
são transformados em protoporfirina IX (Pp IX) dentro do 
citoplasma e da mitochondria, após penetrarem na célula alvo. A 
reação fotoquímica desencadeada pela TFD leva à morte celular 
através da produção de oxigênio singlet, e de outras espécies 
reativas de oxigênio (ROS).1, 2, 4, 5,6,7

 Os principais fotossensibilizantes tópicos são ALA e o 
MAL. Nos Estados Unidos, o ALA 20% (Levulan Kerastick ® - 
DUSA Pharmaceuticals) se apresenta como uma caneta contendo 
uma solução que é ativada na hora da utilização. Foi aprovado 
pelo FDA, em 1999, associado a luz azul para tratamento de CAs 
não hipertróficas. Não é comercializado no Brasil. O tempo de 
incubação do ALA no tecido alvo varia de 1 hora a 20 horas, 
com diversos protocolos descritos na literatura. Após aberto, o 
produto deve ser utilizado por completo, não podendo ser usado 
em mais de uma sessão.1 O MAL é amplamente comercializado 
em vários países do mundo, incluindo o Brasil, como o nome 
de Metvix ® – Galderma Indústria Farmacêutica, Paris, França), 
sendo aprovado para CA, CBC e D.Bowen. Para essas indicações, 
o tempo de incubação do MAL é de 3 horas, sendo duas sessões 
com intervalo de uma semana para CBC e Bowen, e apenas uma 
sessão para CA. Sua forma de apresentação é um creme lipofílico, 
e depois de aberto pode ser conservado em geladeira por 1 
semana. No protocolo de tratamento do fotorejuvenescimento, 
o tempo de incubação pode ser reduzido para uma ou duas 
horas, com duas a quarto sessões e com intervalo entre 2 e 4 
semanas.2,20 
 As fontes de luz devem emitir energia luminosa no 
espectro de absorção da PpIX, que é o alvo do tratamento. A 
PpIX tem absorção máxima da luz no pico de 410nm, luz azul, 
considerada efetiva por ser muito absorvida pelo fotossensibilizante 
no tecido alvo. Por outro lado, esse comprimento de onda 
penetra superficialmente, sendo bem indicada para tratamento 
da ceratose actínica, campo de cancerização. A PpIX também 
absorve outros comprimentos de luz, como a luz vermelha (630 
nm) que penetra mais profudamente na pele sendo, portanto, a 
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melhor escolha para tratamento dos carcinomas (NMSC). Ambas 
estão bem indicadas para tratamento pele fotodanificada2,31,32 
Outras fontes de luz para tratamento do fotoenvelhecimento 
incluem a Luz Intensa Pulsada (LIP) e os Lasers (PDL). Vale 
lembrar que embora a LIP traga bom resultado no aspecto global 
da pele, incluindo pigmentação e textura, tem menor efeito que 
a LED para o tratamento das ceratoses actínicas a longo prazo, e 
são contra-indicadas para tratamento dos carcinomas.2, 31-40

Terapia Fotodinâmica no tratamento do 
Fotoenvelhecimento 
 Os efeitos da luz sobre a pele envolvem mecanismos 
complexos. O fotoenvelhecimento é mediado por absorção di-
reta da radiação UV e por  mecanismos indiretos, através de 
reações fotoquímicas mediadas por ROS.2 A radiação UV ativa 
fatores de transcrição AP-1 e NF-Kapa B que regulam genes 
responsáveis pela produção de enzimas que modulam a MEC 
da derme, entre elas MMP-1, MMP-9, MMP-3 e MMP-10. A 
MMP-1 degrada o colágeno íntegro, e a MMP-9 quebra o co-
lágeno já clivado por MMP-1, anteriormente. Esta sequência 
de degradação é fundamental para o reparo da derme, uma vez 
que a clivagem das frações de alto peso molecular do colágeno 
interrompe a inibição da síntese de novo colágeno tipo I.42,43,44 

A ativação de AP-1 e de NF-kapa é responsável, também, pelo 
aumento da transcrição de citocinas, como IL-1 beta, IL-2, IL-6, 
IL-10, TNF-alfa e TGF beta. O TGF beta participa da remode-
lação dérmica não só por estimular a síntese de pró-colágeno (ti-
pos I e III), como também por inibir suas enzimas degradadoras. 
 A resposta inflamatória que acompanha a destruição do 
tumor mediado pela TFD, com liberação de citocinas e de fato-
res de crescimento, tem fundamental importância na remode-
lação dérmica da pele fotodanificada.45-47 Estudo, in vitro, para a 
quantificação de MMPs e da expressão do mRNA do colágeno, 
mostrou aumento de MMP- 1 e -3 e redução da expressão do 
colágeno tipo I, em cultura de fibroblastos (pele normal e com 
esclerodermia) tratados com ALA e luz vermelha.48 O resultado 
deste estudo sugere um efeito anti-esclerótico da TFD na pele. 
De forma oposta, Issa et al23  relataram aumento de MMP-
9, sem modificação das MMP-1 e 3, e aumento de colágeno 
tipo I, três e seis meses após tratamento da pele fotodanificada 
com duas sessões de TFD (MAL-Luz vermelha), respectivamen-
te. Os autores concluíram que a modificação da derme causada 
pela MMP-9, no primeiro momento, permitiu a modificação 
da  MEC e sua relação com os fibroblastos, com consequente 
produção de novo colágeno, após seis meses.
 
Procedimento – TFD para fotoenvelhecimento

 Para a realização da TFD tópica convencional 
no tratamento da pele fotodanificada podemos considerar 
as seguintes etapas: 1- limpeza da área a ser tratada com 
demaquilante, seguido da aplicação de clorexedine alcoólico;
2-  curetagem suave da pele, antes da aplicação do 
fotossensibilizante, com o objetivo de remover as camadas mais 
superficiais das lesões de CA; 3- aplicação do fotossensibilizante 

tópico em toda a área a ser tratada;  4- curativo oclusivo com um 
filme plástico para aumentar a penetração do produto, seguido 
de papel alumínio para impedir a ativação da PpIX pela luz 
ambiente, durante o periodo de incubação do fotossensibilizante. 
Para o fotorejuvenescimento, a necessidade de oclusão é variavel 
na literatura. O  curativo e o excesso do medicamento são 
retirados com soro fisiológico 0,9% e gaze, antes da exposição à 
fonte de luz; 5- exposição à fonte de luz (Figura1).  Pacientes e 
médico devem usar óculos protetor durante a iluminação. Após 
cada sessão, os pacientes devem ser orientados a evitar a exposição 
solar por 48 horas, e após esse periodo usar protetor solar.2 Os 
pacientes devem ser estar cientes dos benefícios e os limites da 
técnica, bem como conhecer os possíveis efeitos colaterais.
 Os protocolos de aplicação da TFD para tratamento do 
fotoenvelhecimento variam muito na literatura. O numero de 
sessões varia em média de duas a três, com intervalo de 15 a 
30 dias. Geralmente, uma camada fina, meio tubo, 1g/ por face 
é utilizado em cada sessão. Uma camada mais espessa (5mm) 
deve ser aplicada sobre as lesões de CA isoladamente. O tempo 
de incubação do fotossensibilizante varia de uma a três horas, 
e cada fonte de luz terá seu parâmetro adequado. No caso da 
LED, a dose de luz necessária é pre-determinada pela lâmpada, e 
esta desliga automaticamente ao fim do tratamento.  Quando o 
tempo de incubação é maior que uma hora ou quando o paciente 
tem muitas lesões de CA, os efeitos colaterais são mais evidentes. 
Entre eles, estão a dor, principalmente durante a iluminação, e 
nas 24 horas subsequentes, o edema e o eritema. A descamação 
inicia no terceiro ou quarto dia, e entre o sétimo e o décimo 
dia a pele da face está completamente recuperada (Figura 2). 
Compressas geladas e cremes calmantes e cicatrizantes podem 
ser utilizados por aproximadamente 7-10 dias. Os corticóides 
tópicos são raramente indicados. Discromias são raras e, caso 
ocorram, geralmente temporárias. A profilaxia anti-viral deve 
ser feita nos pacientes com história de herpes labial. A Infecção 
bacteriana é rara, mas as pústulas estéreis são descritas após 
tratamento de acne.1,2

Protocolos de tratamento com diferentes fontes de luz

A- TFD com Luz Intensa Pulsada (IPL)
Ruiz-Rodriguez et al.,40 avaliaram 17 pacientes com 

diferentes graus de fotodano e CAs ( total de 38 lesões) tratados 
com duas sessões de ALA- LIP. O tempo de incubação do ALA 
foi de 4 horas e o intervalo entre as sessões foi de 1 mês. Houve 
cura de 33 das 38 lesões de CA no periodo de três meses de 
acompanhamento. A técnica foi bem tolerada, e os resultados 
estéticos foram excelentes em todos os pacientes. 

Diversos parâmetros de LIP, com relação ao comprimento 
de onda do filtro de corte, duração do pulso, o intervalo de pulso e 
densidade de energia, têm sido usados   para o fotorejuvenescimento 
com TFD. Muitos autores relataram melhora significativa 
da pele fotoenvelhecida (textura, pigmentação, rugas finas 
e CA) com a associação de ALA e LIP quando comparado à 
LIP isoladamente. O MAL também é utilizado com LIP para 
tratamento da pele fotodanificada, com eficácia e segurança. 

Surg Cosmet Dermatol 2016;8(4 Supl. 1):S10-6.
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Embora ambos os fotossensibilizantes sejam eficazes com LIP 
para o fotorejuvenescimento, o acompanhamento de cura da CA 
deve ser feito a longo prazo.8,35,36,39   

B- TFD com Pulsed Dye laser (PDL)
Alexiades-Armenakas et al,37 em um estudo usando TFD- 

PDL (585 nm), avaliaram 2.561 lesões de CA na face, no couro 
cabeludo e nas extremidades. Relataram taxa de cura de 99,9% no 
10º dia, e de 90,1% no quarto mês para as lesões da face. As lesões 
das extremidades mostraram um percentual de resposta menor. 
A TFD com PDL é considerada adequada para o tratamento do 
componente vascular da pele fotodanificada, uma vez que este 
componente responde menos à TFD- Luz visível.37, 49

C- TFD com Luz azul 
Embora a luz azul penetre superficialmente na pele, 

muitos estudos confirmam a eficácia da TFD com luz azul no 
tratamento do envelhecimento. Esses estudos relatam melhora 
não apenas das lesões de CA, como também na textura e 
pigmentação da pele

. 
11 

 Palm et al31 trataram 18 pacientes com 
fotoenvelhecimento com terapia fotodinâmica usando MAL- 
Luz Visível, e compararam a luz azul com a vermelha, relataram 
não haver diferença significante entre os tratamentos.
 A reação inflamatória após tratamento com ALA-Luz 
azul é geralmente mais intensa que com MAL-Luz vermelha, 
quando os fotossensibilizantes têm o mesmo tempo de incubação.

D- TFD com Luz Vermelha
 Sanclemente et al32 estudaram as alterações 
histopatológicas após tratamento com terapia fotodinâmica 
associada ao MAL e luz vermelha, e relataram melhora dos tecidos 

Figura 1: Etapas:  A) limpeza da pele; B) curetagem superficial; C) aplicação do MAL com dedo de luva; D) curativo oclusivo com filme plástico e proteção 
luminosa  com papel alumínio; E) iluminação com LED vermelha; F) Fonte luminosa

A

D E F

B C
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colágeno e elastico, embora não estatisticamente significativo.
 Ferola et al 1 demostraram a melhora clinica global da 
pele com clareamento, melhora das CAs, rugas finas e flacidez 
após três sessões de terapia fotodinâmica com ALA (2 horas) 
e luz vermelha (20 min) com intervalo de quinze dias. À 
histologia, pela coloração de picrosirius, observaram melhora da 
organização das fibras colagenas na derme.
 Issa MCA1 avaliou a resposta terapêutica da TFD no 
tratamento da pele fotodanificada em 14 mulheres com e sem 
CAs. Foram realizadas duas sessões de MAL-Red Light com 
intervalo de 30 dias entre as sessões. Três biópsias cutâneas foram 
realizadas na face (pré tratamento, após 3 meses e após 6 meses). 
O tempo de incubação do MAL foi de 2 horas sob oclusão. 

Surg Cosmet Dermatol 2016;8(4 Supl. 1):S10-6.

A LED utilizada foi a Aktilite (Photocure, Oslo, Noruega) 
com a dose de 37 mJ / cm2. Os resultados clínicos incluiram 
a melhora da textura, da pigmentação e das rugas já após a 
primeira sessão, com melhora progressiva após 3 e 6 meses de 
acompanhamento. Aos 6 meses, observou-se que a melhora da 
firmeza da pele, com diminuição da flacidez, foi mais evidente 
(Figuras 3 e 4).  Os achados de melhora foram observados até 
um periodo de 12 meses. Entre os efeitos colaterais, dor, edema, 
eritema e descamação com intensidade variável, na maioria dos 
casos de intensidade leve a moderada. Alguns casos com maior 
intensidade. 
 Issa et al20 estudaram as modificações histológicas e 
morfométricas nas pacientes citadas acima, observando aumento 

Figura 2: A - Eritema imediatamente após procedimento; B - Descamação após 72 horas; C - recuperação completa após 8 dias

Figura 3: Antes e 6 meses após tratamento com duas sessões de 
MAL-TFD convencional. Melhora da textura, rugas e sulcos

Figura 4: Antes e 6 meses após tratamento com duas sessões de MAL-TFD 
convencional. Melhora da textura, rugas e flacidez
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estatisticamente sigificativo do colageno, pela coloração 
picrosirius, três meses após o tratamento. Esta melhora foi mantida 
apos 6 meses, quando houve aumento também das fibras elásticas, 
pela coloração orceína, que se tornaram mais finas e organizadas 
à histologia. Issa et al 23 avaliaram, também, através de estudos 
imuno-histoquímicos, os substratos envolvidos na remodelação 
dérmica, como os colagenos I e III, as enzimas degradadoras da 
MEC envolvidas no fotoenvelheciemento, como as MMP 1, 3, 
7, 9, 12, e tambem os inibidores de MMPs, como TIMP 1 e 2. 
Os resultados encontrados incluíram aumento estatisticamente 
significativo de de MMP-9 após 3 meses e aumento de colageno 
I estatiscamente significativo após 6 meses . 
 Le Pillouer-Prost e Cartier,50 em revisão da literatura, 
observaram que a TFD apresenta alto nivel de eficácia, melhora das 
rugas finas, tonus, rugosidade da pele, textura e remodelamento 
da derme. A melhor indicação é o paciente que fez exposição 
crônica ao sol e apresenta múltiplas ceratoses actinicas.

CONCLUSÕES
 A técnica chamada de “rejuvenescimento 
fotodinâmico” vem sendo discutida na literatura desde 2002.40 
Muitos autores descreveram os efeitos clínicos benéficos desta 
terapia, e os estudos sobre as modificações histológicas e imuno-
histoquímicas induzidas pela TFD corroboram os achados clínicos 
no fotorejuvenescimento.2, 20, 23, 24 Os protocolos variam quanto 
ao preparo da pele, quanto ao tempo de incubação e oclusão 
do fotossensibiliante, quanto ao número e intervalo de sessões 
e quanto à fonte de luz e seus parâmetros. Independetemente 
do protocolo utilizado, um rejuvenescimento global da pele é 
alcançado, com melhora da textura, pigmentação, rugas e flacidez, 
além da cura das ceratoses actínicas. Os pacientes que sofreram 
exposição crônica ao sol e apresentam pele fotodanificada com 
ceratose actínica são os mais indicados para esta modalidade 
terapêutica. l
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RESU MO
  A Terapia Fotodinâmica convencional, aprovada no Brasil desde 2006 para câncer de 

pele não melanoma, é um tratamento consagrado em todo mundo. A evolução da TFD, 
nos últimos 10 anos, inclui seu uso em outras  indicações, sua associação às técnicas 
que promovem aumento da permeação do fotossensibilizante e o uso da luz do dia, em 
substituição à luz artificial. Esta nova modalidade, que utiliza a luz do dia, foi aprovada 
no Brasil em 2014 para tratamento de ceratose actínica e campo de cancerização, e 
apresenta a vantagem de manter a eficácia da Terapia Fotodinâmica convencional sem 
seus efeitos colaterais. 

 Palavras-chave: terapia fotodinâmica; luz; câncer da pele; ceratose actínica

ABSTRACT
  Conventional Photodynamic Therapy (c-PDT), approved in Brazil since 2006 for non-melano-

ma skin cancer, is a well-established treatment worldwide. The evolution of PDT, in the last 10 
years, includes its use in other indications, its association with techniques that promote increased 
photosensitizer permeation and use of daylight instead of artificial light. This new method, which 
uses daylight, was approved in Brazil in 2014 for the treatment of actinic keratosis and field 
cancerization, with the benefit of maintaining c-PDT’s efficacy without adverse events.

 Keywords: photochemotherapy; light; skin neoplasms; keratosis, actinic

INTRODUÇÃO
A Terapia Fotodinâmica  (TFD) tópica é definida como 

uma reação fotoquímica utilizada para causar destruição seletiva 
de um tecido, através da formação de oxigênio singlet e de outras 
espécies reativas de oxigênio, que se acumulam nas células malignas 
e pré-malignas, produzindo efeito citotóxico. Para que ocorra 
essa reação, são necessários um fotossensibilizante no tecido alvo, 
uma fonte de luz específica para excitação do fotossensibilizante 
e a presença de oxigênio.1,2  Os fotossensibilizantes tópicos 
mais utilizados são o ácido aminolenulínico (ALA) e o 
metilaminolevulinato (MAL) (Figura 1). Ambos são pró-drogas, 
e precisam ser transformados via enzimática dentro da célula em 
protoporfirina IX (PpIX), que é o fotossensibilizante endógeno. 
Para o procedimento, uma leve curetagem deve ser realizada 
antes da aplicação do fotossensibilizante (ALA ou MAL), que 
permanecerá na pele sob oclusão, antes da exposição à luz (Figura 
2). Entre as fontes de luz utilizadas na  Terapia Fotodinâmica 
convencional  (TFD-c), estão disponíveis as lâmpadas de amplo 
espectro, diodos emissores de luz (Light Emitting Diodes - LED), 
a Luz Intensa Pulsada (LIP) e os lasers. 3-5
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A TFD-c tem sua indicação precisa para tratamento do 
câncer de pele não melanoma (em inglês, NMSC) e está aprovada 
para ceratose actínica (CA), carcinoma basocelular superficial (CBC) 
de baixo risco e doença de Bowen.6-8  Entre as indicações off label, 

destaca-se o tratamento do fotoenvelhecimento que foi baseado nos 
achados de melhora global da qualidade da pele (rugas, textura e 
pigmentação) durante o tratamento do campo de cancerização.9-15

Uma nova técnica que utiliza a fração de luz visível da 
radiação solar é chamada, em inglês, de Daylight Photodyamic 
Therapy (DLPDT). Diversos estudos relatam que a DLPDT 
tem a mesma eficácia que a TFD-c no tratamento de lesões de 
CA e campo de cancerização, entretanto com menos efeitos 
colaterais. Esta nova terapia não está indicada para tratamento 
de carcinomas.16-23

Mais recentemente, métodos ablativos fracionados 
(radiofrequência ablativa e laser de Erbium ou CO

2
) e 

microagulhamento vêm sendo usados para a aplicação 
transepidérmica de medicamento, em inglês transepidermal drug 
delivery (TED).  24-42  O uso da TED é relatada para tratamento de 
diferentes dermatoses, e a associação com a TFD, com o objetivo 
de aumentar a penetração de ALA ou MAL, parece potencializar 
os resultados da TFD-c ou até mesmo da TFD com a luz do dia. 

HISTÓRICO
Em 1999, o Food and Drug Administration (FDA)  aprovou 

o ácido 5-aminolevulínico - ALA (Levulan Kerastick®, DUSA 
Pharmaceuticals, Massachusetts, EUA) para ceratoses actínicas 
múltiplas. Em 2002, o derivado esterificado do ALA, o metila-
minolevulinato –MAL (Metvix ®, Galderma, Paris, França) foi 
aprovado na  Europa para ceratoses actínicas e carcinoma baso-
celular. O MAL foi posteriormente aprovado nos USA em 2004 
para ceratoses actínicas. Em 2006, o MAL  teve sua aprovação 
amplamente difundida no mundo. Nesta época, foi aprovado no 
Brasil para ceratoses actínicas e carcinoma basocelular. Somente 
em 2008, o Levulan chegou ao Brasil, tendo sido distribuído 
por um curto período. Em 2009, o MAL também foi aprovado 
para doença de Bowen no nosso país. A inovação da técnica com 
utilização da luz do dia para ativação do MAL foi aprovada no 
Brasil em 2014 e na  Europa em 2015.

Terapia Fotodinâmica Convencional no tratamen-
to do Câncer de Pele Não Melanoma

 A CA apresenta alterações moleculares e genéticas seme-
lhantes às lesões do carcinoma espinocelular (CEC), sendo consi-
derada, por alguns autores, um carcinoma in situ. Outros a consi-
deram uma lesão pré-maligna, com um índice de transformação 
anual em CEC entre 0,25% a 16% ao longo de 10 a 25 anos.43,44 

Entre os tratamentos utilizados para CA estão a criocirurgia, a 
eletrocoagulação, os medicamentos tópicos, a excisão cirúrgica e a 
TFD. Em geral, a utilização da TFD tópica para tratamento das CA 
apresenta índice de cura entre 73% a 100%. A TFD tem eficácia 
semelhante ou superior aos tratamentos convencionais, além de 
ser um método de fácil aplicação e rápido,  com curto tempo de 
recuperação e excelente resultado cosmético. 45-47 Em um estudo 
realizado por Freeman e cols,48 a MAL-TFD foi estatisticamente 
mais eficaz que um único ciclo de congelamento/ descongela-
mento com spray de nitrogênio líquido.

Dragieva e colaboradores49 avaliaram a eficácia da TFD 
com MAL em pacientes transplantados. O estudo duplo cego 
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Figura 1: A - LEVULAN KERASTICK ® DUSA; B METVIX ® GALDERMA

Figura 2: preparo da pele 
para TFD convencional
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com 2 sessões de MAL-TFD ou placebo, com intervalo de 1 
semana, foi realizado em 17 pacientes com número total de 
129 lesões de CA. O estudo concluiu que o tratamento com 
MAL-TFD é seguro e eficaz no tratamento de CA em pacientes 
transplantados, podendo reduzir o risco de transformação para 
carcinoma escamoso invasivo. 

 O carcinoma basocelular (CBC) é o tumor maligno 
cutâneo mais comum (70%) na idade adulta. Seu tratamento 
deve ser escolhido de acordo com o tipo clínico, histológico, ta-
manho e localização do tumor. Entre as opções terapêuticas, es-
tão a excisão cirúrgica (padrão ouro), eletrocoagulação e cureta-
gem, a crioterapia, os imunomoduladores, os agentes citotóxicos 
e a radioterapia. Embora, um melhor resultado seja descrito com 
MAL, possivelmente pela maior lipofilicidade, maior seletividade 
e capacidade de penetração,50 as características clínicas, histopa-
tológicas e a agressividade do tumor são fatores importantes para 
a indicação correta da TFD. Dados estatísticos baseados em estu-
dos multicêntricos, com grande número de pacientes e com du-
ração de 5 anos de acompanhamento, revelam que  a TFD com 
MAL-luz vermelha alcança uma taxa de cura de aproximada-
mente 95% no tratamento de CBC superficial, e de 73% a 94% 
para CBC nodular, na avaliação após 3 meses. A taxa de recidiva 
para CBC superficial é de aproximadamente 22%, semelhante 
aos tratamentos convencionais, como a crioterapia que apresenta 
taxa de recidiva em torno de 19%. Para CBC nodular, a longo 
prazo, a taxa de recidiva encontra-se próxima a 14%, comparada 
à recidiva de apenas 4% da cirurgia.46,51

Com relação à doença de Bowen,  estudos comparativos 
entre MAL-TFD, crioterapia e 5- fluorouracil (5-FU) mostraram 
resultado cosmético superior com MAL-TFD, e taxas de cura 
após 24 meses de 68% para MAL-TFD, de 60% para crioterapia, 
e de 59% para 5-FU. A TFD-c está bem indicada para tratamento 
das lesões de grande diâmetro e localizadas nos membros 
inferiores, as quais apresentam grande dificuldade na cicatrização 
pós-procedimento cirúrgico ou crioterapia.51

Terapia Fotodinâmica convencional: indicações off-label
A exposição à radiação ultravioleta é a principal causa de 

desordens cutâneas como queimadura solar, fotodano e câncer 
de pele. Os sinais visíveis da pele fotodanificada são caracteriza-
dos por rugas, textura áspera da pele, alteração de pigmentação, 
telangiectasias e, em alguns casos, as CA e carcinomas (CBC e 
CEC). 14,15,52 Tecnologias à base de luz (LED, LIP e Laser) de for-
ma isolada, sem fotossensibilizante, atuam sobre as alterações pig-
mentares e vasculares, além de induzirem a síntese de colágeno 
na pele fotodanificada. Entretanto, somente a TFD, associando 
luz e fotossensibilizante,  trata também as CA.11,53, 54 

Além da melhora clínica da pele fotodanificada, 
amplamente relatada na literatura,  alguns autores descreveram 
modificações histológicas e imuno-histoquímicas induzidas 
pela TFD-c, tais  como: melhor organização das fibras elásticas, 
aumento da densidade das fibras colágenas, aumento de 
metaloproteinases.14,15,55

Outras indicações off label incluem o tratamento de acne 
inflamatória, verrugas virais, leishmaniose, necrobiose lipoídica, 

granuloma anular, micose fungóide e doença de Paget extra-ma-
mário.24,25 Para todas essas indicações, os mecanismos de ação 
são muito pouco esclarecidos e os resultados variáveis. Portanto 
a TFD não deve ser considerada a primeira escolha, e deve ser 
indicada em casos precisos. 

Aplicação Transepidérmica de Medicamento  
Associada à Terapia Fotodinâmica Convencional

TED é uma nova modalidade terapêutica em Derma-
tologia utilizada para aumentar a penetração de medicamentos 
através das camadas mais superficiais da pele. Na literatura, téc-
nicas antigas e com mecanismos pouco esclarecidos são citadas 
com o objetivo de transpor essa barreira cutânea em diferentes 
profundidades, incluindo iontoforese, eletroporação e ondas fo-
tomecânicas.(37-42) O uso de ultrassom (US) para administração 
transepidérmica de diferentes moléculas, como insulina, ma-
nitol, glicose, heparina, morfina, cafeína e lidocaína56, tanto in 
vitro quanto in vivo, foi descrito na literatura.57,58 Estudos mais 
recentes sobre TED relatam  o uso de métodos ablativos para a 
permeação de medicamento no tratamento de diversas doenças 
dermatológicas, como ceratose actínica, cicatrizes hipertróficas, 
estrias e alopecia areata.59,60

Através de métodos ablativos fracionados (radiofrequência 
ablativa,  laser de Erbium e CO

2
) e de microagulhamento   

(Figura 3), micro-perfurações permeiam os medicamentos 
aplicados topicamente na superfície da pele, ultrapassando sua 
principal barreira cutânea, o estrato córneo.24-31 Fukui e cols25 
relataram a associação de laser de CO

2
 fracionado à TFD-c para 

tratamento de câncer de pele não melanoma, doença de Paget 
extra-mamária e poroceratose.  Kassuga e Issa61 relataram os 
efeitos clínicos da TFD-c isolada comparada à associação de TFD 
com RF ablativa fracionada. Revelaram que, mesmo reduzindo 
o tempo de incubação do agente fotossensibilizante (MAL) de 
3 horas para 1 hora, essa associação foi mais eficaz na redução 
do número de lesões de CA nos antebraços do que a TFD 
isolada. Além da melhora das CA, houve melhora da textura e 
pigmentação de toda área tratada, com melhor rejuvenescimento 
do lado tratado por  radiofrequência (RF) associada à TFD.

A técnica de microagulhamento para TED associado à 
TFD também vem sendo relatada. No mercado, estão disponí-
veis algumas marcas de roller para microagulhamento por rola-
mento na superfície cutânea, bem como as canetas motorizadas 
com agulhas descartáveis para agulhamento tipo carimbo. Tore-
zan e cols36 compararam a TFD-c com a TFD associada ao uso 
de microagulhas. Não foi evidenciado aumento da eficácia da 
TFD associada ao microagulhamento com relação ao número 
de CAs. Entretanto, esta associação proporcionou melhora na 
qualidade global da pele, com diminuição da hiperpigmentação 
e da flacidez, além de reduzir rugas profundas.

Terapia Fotodinâmica com a Luz do Dia
A TFD com a luz do dia vem sendo estudada na Europa 

e Austrália nos últimos anos, e foi aprovada no Brasil em 2014, 
com o objetivo de diminuir efeitos colaterais e o tempo de 
preparo da TFD-c, mantendo sua eficácia no tratamento de CA 
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e campo de cancerização. Não existem estudos que indiquem o 
uso de DLPDT para carcinomas. 18-23 

Para a realização da TFD com luz do dia, toda a pele 
exposta deve ser coberta por protetor solar químico puro, sem 
bloqueadores físicos. Desta forma, será permitida apenas ação da 
luz visível sobre a pele, mantendo-se a proteção contra a irradiação 
ultravioleta.18 Após aproximadamente 15 minutos, procede-se à 
curetagem superficial com uma cureta dermatológica. Em caso 
de discreto sangramento, deve-se realizar compressão com gaze 
antes da aplicação do fotossensibilizante MAL, que não deve ser 
ocluído. O paciente deve ser exposto à luz do dia em até 30 
minutos. Essa exposição deve ser realizada por um período de 2 
horas (Figura 4). Para o tratamento de toda face, a quantidade de 
1g de MAL (meio tubo) é o suficiente em cada sessão.

A TFD com luz do dia não deve ser realizada em dia de 
chuva ou em dias com nuvens escuras que possam atrapalhar a 
claridade da luz. Entretanto, pode ser realizada em outra condi-
ção climática, como com a presença de nuvens claras. Em países 
de clima frio, a temperatura deve ser adequada ao conforto do 
paciente e não deve ser menor que 10o C, para que não haja 
interferência na produção da PpIX durante o período de expo-
sição solar. Eficácias semelhantes foram alcançadas a despeito de 
tempo nublado ou ensolarado em estudos que avaliaram o trata-
mento de ceratoses actínicas, em diferentes países, com diferentes 
latitudes e altitudes, incluindo o Brasil.18-20  No Brasil, a média de 
luminosidade emitida em todos os meses do ano e em todas as 
regiões, do Norte ao Sul, foi semelhante à luminosidade dos es-
tudos australianos, o que nos dá a informação de que a DLPDT 
terá a mesma eficácia em todo território nacional.

A TFD com luz do dia proporciona uma excelente 
tolerabilidade do paciente, o qual relata mínima dor ou ausência 
da dor durante o procedimento. Este fato pode ser explicado 
pelo fato de que, na TFD-c, existe uma grande formação de 
PpIX durante a oclusão do MAL na área tratada durante 3 horas 
antes da exposição à luz LED, com subsequente grande excitação 
da PpIX e produção de radicais livres. Em contrapartida, na TFD 
com luz do dia, o tempo de incubação do MAL é de no máximo 

30 minutos, sem oclusão, antes da exposição à luz do dia. Desta 
forma, ocorre excitação e degradação da PpIX durante toda 
exposição à luz, com produção gradual da resposta fotoquímica 
neste período e consequente redução da intensidade da resposta 
inflamatória (dor, eritema e edema).19-22

 
Aplicação transepidérmica de medicamento asso-

ciada à Terapia Fotodinâmica com a Luz do Dia
A resposta clínica da CA e do campo de cancerização à 

DLPDT é semelhante a resposta clínica à TFD-c com luz artificial. 
20,21 Entretanto, a melhora dos outros aspectos da pele fotodanificada, 
como rugas, pigmentação e flacidez, parecem ser menos evidentes 
quando comparados à TFD-c. Este fato, provavelmente, se deve à 
menor resposta inflamatória induzida pela luz visível do espectro de 
radiação solar sobre a protoporfirina IX, formada simultaneamente 
ao período de exposição à luz do dia. 

Baseado nos estudos sobre TED associado à TFD-c,36,61 
acreditamos que a associação TED com TFD e luz do dia também 
possa trazer benefícios ao tratamento global da pele fotodanificada, 
com melhora não apenas das lesões de ceratose actínica, mas também 
da textura, rugas e pigmentação da pele. Casos pilotos, realizados por 
nós, mostram esta nova possibilidade terapêutica, associando a TFD 
com luz do dia a técnicas de TED no rejuvenescimento global da 
pele (ver artigo X publicado nesta revista).

 
CONCLUSÃO

 A TFD tópica é uma ferramenta muito útil para a 
Dermatologia em todo o mundo, e está aprovada no Brasil desde 
2006 para tratamento do câncer de pele não melanoma. Neste 
período, a técnica sofreu inovações e novas indicações que são 
baseadas em estudos internacionais e nacionais. Atualmente, 
uma nova modalidade de TFD que usa a luz do dia também está 
aprovada em nosso país, trazendo benefícios, como o tratamento 
de grande área, de forma prática e eficaz, com tempo curto de 
recuperação e sem efeitos colaterais. A associação de técnicas 
para aumentar a permeação do fotossensibilizante é um assunto 
muito recente e parece complementar os benefícios da TFD-c e 
da TFD com a luz do dia. l

Figura 3: Métodos para aplicação transepidérmica de medicamento 
(MAL); A - Laser de CO2 fracionado; B - Microagulhamento com roller

C - Microagulhamento com caneta

Figura 4: Preparo da pele para Terapia Fotodinâmica com Luz do Dia:
A - Curetagem superficial da lesão (ceratose actínica); B - Aplicação de 

filtro solar químico puro

A B C A B
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RESU MO
  introdução: A Terapia Fotodinâmica com a luz do dia é uma modalidade terapêutica recente 

para ceratoses actínicas e campo de cancerização. A associação de técnicas `a  TFD para aplica-
ção transepidérmica do fotossensibilizante é uma nova opção para tratamento da pele fotodani-
ficada com ceratose actínica.

  oBjetivo: Avaliar a eficácia clínica e os efeitos colaterias do tratamento da pele fotodanificada 
através da aplicação transepidérmica de medicamentos e TFD com luz do dia.

  Métodos: Sete pacientes fototipos II e III, 60-73 anos, com pele fotodanificada, com e sem 
ceratoses actínicas foram submetidos à associação de métodos (laser de CO

2
, micro-abrasão ou 

microagulhamento) e TFD com a luz do dia. Foram realizadas duas sessões com intervalo de 
duas semanas. O MAL foi aplicado após a micro-abrasão e após o laser de CO

2
, entretanto antes 

do micro-agulhamento. Todos os pacientes foram expostos à luz do dia por um período de 2 
horas. Avaliações clinicas foram realizadas antes, 15 dias e três meses após tratamento.

  resultAdos: O Laser de CO
2
 associado à DLPDT foi mais eficaz na melhora global da pele (textu-

ra, pigmentação e rugas). O micro- agulhamento associado à DLPDT foi eficaz na melhora da tex-
tura e da pigmentação. A micro-abrasão se mostrou eficaz quando associada ao microagulhamento. 
Excelente melhora das lesões de ceratose actínica foi alcançada com todas as associações de técnicas. 
Os efeitos colaterais foram transitórios e mais intensos com a associação de Laser de CO

2
.

  conclusões: A associação de TED à DLPDT foi eficaz no tratamento da pele fotodanificada 
e segura em todas os protocolos.

  Palavras-chave: terapia fotodinâmica; fotossensibilizante; luz; ceratose actínica; fotoenvelheci-
mento

ABSTRACT 
  IntroductIon: Daylight photodynamic therapy (PDT) is a recent therapeutic modality for actinic ke-

ratoses and field cancerization. The association of techniques to PDT for transepidermal delivery of the 
photosensitizer is a new option for the treatment of photodamaged skin with actinic keratosis.

  objectIve: To evaluate the clinical efficacy and the adverse events of photodamaged skin treatment throu-
gh the transepidermal drug delivery and daylight-PDT.

  Methods: Seven patients with phototype II and III, aged 60-73 years, with photodamaged skin, with 
and without actinic keratoses, were submitted to the association of methods (CO2 laser, micro-abrasion 
or microneedling) and daylight-PDT. Two sessions were performed with two weeks intervals. MAL was 
applied after micro-abrasion and after CO2 laser, but before the micro-needling. All patients were exposed 
to daylight for a period of 2 hours. Clinical evaluations were performed before, 15 days and three months 
after treatment.

  results: CO2 laser associated with daylight-PDT was more effective in overall improvement of the skin 
(texture, pigmentation and wrinkles). Microneedling associated with daylight-PDT was effective in impro-
ving texture and pigmentation. Micro-abrasion proved to be effective when combined with microneedling. 
Excellent improvement of actinic keratosis lesions was achieved with all associations of techniques. Adverse 
events were transient and more intense with the association of CO2 Laser.

  conclusIon: Association of TDD with daylight-PDT was effective in the treatment of photodamaged 
skin and safe in all protocols.

  Keywords: photodynamic therapy, photosensitizer, light, actinic keratosis, photoaging.
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Tabela 1: Diferenças entre TFD convencional e TFD com luz do dia 

 TFD-c DLPDT

PREPARO Curetagem Curetagem + Filtro solar químico

INCUBAÇÃO DO FOTOSSENSIBILIZANTE (MAL) 3 horas Máximo de 30 minutos
 Sob oclusão Sem oclusão

FONTE DE LUZ Artificial  Luz do dia (fração de luz visível do sol)
 (diodos emissores de luz - LED)  

TEMPO DE EXPOSIÇÃO À FONTE DE LUZ Aproximadamente 10 minutos 2 horas

INTRODUÇÃO
A exposição solar crônica aumenta a incidência do cân-

cer de pele não-melanoma, incluindo as ceratoses actínicas (QA), 
carcinoma basocelular e carcinoma espinocelular. É também res-
ponsável pelo fotoenvelhecimento da pele, observado clinica-
mente por rugas, eritema, aspereza, telangiectasias e pigmentação 
irregular.1 Entre as opções para tratamento da pele fotodanifi-
cada com QA, a terapia fotodinâmica convencional (TFD-c) se 
destaca por sua alta eficácia e excelente resultado cosmético. Al-
guns fatores, como os efeitos colaterais (dor, eritema e edema), o 
tempo de incubação de 3 horas do metilaminolevulinato (MAL) 
sob curativo oclusivo e a necessidade da lâmpada artificial para 
a iluminação, podem  ser limitantes para pacientes e médicos.2,3

Nos últimos anos, estudos relatam a eficácia de uma nova 
técnica, com o mesmo princípio da TFD-c, mas utilizando a luz 
do dia como fonte de luz (fração de luz visível do sol). A TFD 
com luz do dia (do inglês, Daylight Photodynamic Therapy - DL-
PDT) é muito bem tolerada pelo paciente.  A dor durante a 
iluminação é ausente ou discreta, e a reação cutânea no período 
pós procedimento, como eritema e edema, são mínimos.4-11

Os protocolos de tratamento da forma convencional e 
com a luz do dia  diferem em vários aspectos (Tabela 1). Na 
TFD-c, o MAL deve ser aplicado na pele previamente curetada, 
e mantido sob oclusão por um período de 3 horas. Após este pe-
ríodo de incubação, a pele é exposta a uma fonte de luz artificial 
(LED vermelha) por aproximadamente 10 minutos, equivalendo 
a uma dose de 37J/cm2. Na DLPDT, o MAL é aplicado sem 
oclusão sobre a área previamente curetada e com o filtro solar 
químico.  O paciente deve ser exposto à luz do dia, em até 30 
minutos, permanecendo por um período de 2 horas. A DLPDT 
minimiza as desvantagens da TFD-c, e mantém sua eficácia no 
tratamento das ceratoses actínicas e campo de cancerização.4-11

Independentemente do tipo de luz utilizada, artificial ou 
luz do dia, continua sendo um limitante da técnica a penetração 
do fotossensibilizante através da camada córnea na área da pele 
a ser tratada. Dessa forma, uma nova possibilidade para a TFD é 
a associação de técnicas que possam aumentar  a penetração do 
fotossensibilizante. Esta nova modalidade terapêutica é chamada 
de aplicação transepidérmica de medicamentos (em inglês, tran-
sepidermal drug delivery –TED). Dentre as técnicas mais recentes 
descritas para a realização do TED estão o micro-agulhamen-

to12-14 e os métodos ablativos fracionados, como radiofrequência 
ablativa fracionada e os lasers de CO2 e Erbium.15-19 O micro-
-agulhamento atua ‘’empurrando’’ o medicamento através das 
perfurações causadas durante seu rolamento sobre a superfície 
cutânea. Os métodos ablativos fracionados promovem a produ-
ção de canais dentro da epiderme até derme papilar, dependo 
dos parâmetros utilizados, que permeiam as substâncias aplicadas 
topicamente. A microdermoabrasão colabora com a curetagem 
simples por remover as camadas mais superficiais da epiderme.

Diversos estudos relatam a associação de métodos ablati-
vos  fracionados como um método potencializador da eficácia 
da TFD-c.20-24    É citado, ainda, que essa resposta clínica poten-
cializada pela associação de TED com TFD-c pode ser alcançada 
mesmo com a redução do tempo de incubação do MAL para 
uma hora.15 A associação de TED com DLPDT, entretanto, ain-
da é pouco relatada na literatura. A eficácia da associação de laser 
de CO

2
 com DLPDT para tratamento das ceratoses actinicas em 

pacientes transplantados foi relatada recentemente por Togsverd-
-Bo et cols em 2015.25

 A partir dos dados recentes da literatura, propusemos 
este estudo piloto, que tem o objetivo de avaliar clinicamente 
as modificações induzidas por essa associação (TED + DLPDT), 
comparando diferentes protocolos e técnicas.

METODOLOGIA
DESENHO DO ESTUDO
Um estudo piloto prospectivo não randomizado foi rea-

lizado com 7 pacientes de ambos os sexos, fototipos II e III, 
idade entre 60-73 anos, apresentando pele fotodanificada da face 
e colo (graus III e IV de Glogau), com e sem ceratoses actínicas. 
Foram excluídos pacientes tabagistas, gestantes, portadores de 
fotossensibilidade, neoplasias malignas, colagenoses, infecção lo-
calizada ou sistêmica, imunodepressão ou em uso de substâncias 
fotossensibilizantes. Os pacientes foram fotografados e assinaram 
termo de consentimento livre e esclarecido para a participação 
no estudo. O procedimento foi realizado na clínica privada da 
pesquisadora, que permitiu o uso do laser de CO

2
  de sua pro-

priedade (I-Pixel CO
2
 – Alma Lasers, Cesaréia, Israel), o aparelho 

de peeling de cristal (da empresa Pan Eletronic, Rio de Janeiro, 
Brasil), e doou os rollers de micro-agulhamento (Doctor roller- 

24 Issa MCA, Fassini AC, Souza MB

 Surg Cosmet Dermatol 2016;8(4 Supl. 1):S23-33.



TFD e drug delivery: estudo piloto                 25

 Surg Cosmet Dermatol 2016;8(4 Supl. 1):S23-33.

2,5 mm, da empresa Moohan Enterprise Ltd, Gwangju, Coréia 
do Sul). O MAL  foi doado pela Galderma Indústria Farma-
cêutica. Não houve gasto financeiro dos pacientes, exceto pelo 
transporte. Não houve nenhuma remuneração aos pesquisadores 
envolvidos.

O tratamento consistiu na realização de uma ou duas 
sessões de MAL-TFD com luz do dia, com intervalo de duas 
semanas, associadas às técnicas para aplicação transepidérmica de 
MAL (micro-abrasão com cristal de óxido de alumínio -pee-
ling de cristal; micro-agulhamento; e laser ablativo fracionado 
de CO

2
). Em alguns casos, cosmecêuticos, como a vitamina C 

e despigmentantes (Skinceuticals, LÓreal, Paris, França) foram 
associados ao MAL para o drug delivery. Após cada sessão, os pa-
cientes foram orientados a utilizar creme cicatrizante com dex-
pantenol (3x/dia por 7 dias) e protetor solar FPS 50 (Actínica®-
Galderma, Paris, França). Foi realizada a profilaxia com antiviral 
(aciclovir) com dose plena por cinco dias em todos os pacientes 
submetidos ao laser e ao microagulhamento. A aplicação do filtro 
solar foi o primeiro passo do protocolo, antes de todos os pro-
cedimentos, exceto nos casos em que foi usada a micro-abrasão 
com peeling de cristal.

 O fotossensibilizante utilizado foi o MAL a 16% em 
creme (Metvix®, GALDERMA, Paris, França) na quantidade de 
1 grama por sessão (face ou colo) em todos os pacientes. En-
tretanto, a ordem de aplicação variou de acordo com o método 
de TED utilizado. Desta forma, o MAL foi aplicado após a mi-
cro-abrasão e após o laser de CO

2
, porém foi aplicado antes do 

micro-agulhamento. Em um único paciente, duas técnicas de 
TED foram usadas na mesma área em uma sessão. Neste caso, o 
MAL foi aplicado após a micro-abrasão e antes do micro-agu-
lhamento. Em todas a situações, entretanto, o MAL foi aplicado 
depois do filtro solar.  

Todos os pacientes foram expostos à luz do dia em até 30 
minutos da aplicação do MAL, permanecendo por um período 
de 2 horas (ambiente aberto e claro) antes de retornar ao consul-
tório para a limpeza da pele com SF 0,9%, reaplicação do filtro 
solar e avaliação clínica dos efeitos imediatos.

TÉCNICAS PARA APLICAÇÃO TRANSEPIDÉRMI-
CA DE MEDICAMENTOS
 1. Micro-abrasão com óxido de alumínio (peeling de cristal):

   Foram realizadas várias passadas em diferentes direções 
(vertical, horizontal e oblíqua) até atingir eritema ho-
mogêneo de toda a área, antes da curetagem simples e da 
aplicação do MAL.

 2.  Micro-agulhamento:
   O roller de agulhas de 2,5 mm foi usado imediatamente 

após a aplicação do fotossensibilizante MAL. Foram rea-
lizadas múltiplas passadas em várias direções (tipo asteris-
co), sem causar sangramento.

 3.  Laser ablativo fracionado de CO
2

   
Foi aplicado após a curetagem das lesões, e imediatamen-
te antes da aplicação do MAL, com os seguintes parâ-

metros: 60 Watts de potência, fluência de 20 mJ/pixel, 
espaçamento de 3 mm entre os pixels, com única passada 
em toda área, utilizando uma ponteira tipo roller.

AVALIAÇÃO CLÍNICA
Os pacientes foram acompanhados por um período de 3 

meses para a avaliação da taxa de cura das ceratoses actínicas e do 
grau de melhora global da pele (textura, rugas e pigmentação). 
As avaliações foram realizadas antes, após 15 dias da primeira 
sessão e 3 meses após o tratamento.

A análise da textura (aspereza), cor (pigmentação) e rugas 
foi realizada através de parâmetros qualitativos, utilizando a escala 
de envelhecimento de Glogau. O grau de melhora foi avaliado 
seguindo a escala quartil descrita por Alster e colaboradores 26, a 
qual considera melhora mínima (<25%); moderada (25%-50%); 
significativa (51-75%), e excelente (>75%). 

A avaliação de melhora das lesões de ceratose actínica foi 
realizada por parâmetro quantitativo (contagem das lesões), e tam-
bém qualitativo de acordo com os graus de espessura (graus 1, 2 e 3). 

Os efeitos colaterais (dor, eritema e edema) foram avalia-
dos  por uma escala de intensidade variando de ausente, discreto, 
moderado e intenso, nos períodos imediatamente após o proce-
dimento e duas horas após a exposição `a luz do dia.

CASOS CLÍNICOS 
Caso 1: 

 ID: Masculino, 70 anos, fototipo III (Tabela 2).
Ceratoses actinicas: 3 lesões  de QA, grau II (2 do lado 

direito, uma delas hipercrômica; e 1 do lado esquerdo). 
Grau de envelhecimento:    Tipo III de Glogau.
Procedimento: face: Duas sessões de MAL-DLPDT asso-

ciado ao laser ablativo fracionado de CO2 na hemiface direita e 
ao micro-agulhamento na hemiface esquerda (Figura 1). 

Pós imediato: Lado tratado em associação com o laser de 
CO

2
 (direito): dor moderada; eritema moderado; edema discreto. 

Lado tratado em associação com o micro-agulhamento (esquer-
do): dor discreta; eritema discreto; edema ausente (Tabela 3).

Pós 2 horas: Lado tratado em associação com o laser de CO
2
 

(direito): dor discreta; eritema moderado; edema discreto. Lado tra-
tado em associação com o micro-agulhamento (esquerdo): dor au-
sente; ertitema discreto; edema ausente (Figura 2). (Tabela 3).

Pós 15 dias: Lado tratado em associação com o laser de CO
2
 

(direito): houve melhora moderada da textura; ausência de me-
lhora das rugas e pigmentação; e 50% de cura clínica das lesoes 
de ceratose actínica. Lado tratado em associação com o micro-a-
gulhamento (esquerdo): houve melhora mínima da textura; au-
sência de melhora das rugas e da pigmentação ; e 100% de cura 
clínica das ceratoses actínicas (Tabela 4).

Resultados  após 3 meses: No lado tratado em associação 
com o CO2 (direito), houve melhora significativa da textura, 
melhora mínima das rugas e da pigmentação (Figura 3). A taxa 
de cura das QA foi de 50%, sem melhora da lesão hipercrômica. 
No lado tratado em associação com o micro-agulhamento (es-
querdo), houve melhora moderada da textura. Sem melhora das 
rugas ou da pigmentação. Cura da lesão de QA (Tabela 5).
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Legenda:  *: 1 lesão hipercrômica. D: direita. E: esquerda.

Tabela 2: Dados demográficos e classificação das lesões 

PACIENTE IDADE SEXO LOCAL FOTOTIPO  CERATOSES ACTÍNICAS 
      N°/ÁREA  GRAU/ÁREA

1 70 M FACE III  3 (2D e 1E) II (*)
2 73 M FACE III  6 (6D) I- 3lesoes
       II- 3 lesoes

3 73 F FACE II  0 0

4 60 F FACE III  2 (1D e 1E) II

5 70 F COLO  II  8 (5D e 3E) II

6 72 F FACE III  5 (5D) II

7 54 F FACE III  15 (9D e 6E) II

Figura 1: Caso 1: Procedimento: lado direito com 
laser de CO2 antes da aplicação do MAL. Lado es-
querdo aplicação do MAL antes do 
micro-agulhamento
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Legenda: *:Avaliaçåo da melhora segundo a escala de Tina Alster,que considera melhora mínima (<25%); moderada (25%-50%); significativa (51-75%), e excelente (>75%)

Tabela 3: Avaliações clínicas após sessão 1 

c SEXO IDADE ÁREA PROCEDIMENTO APLICADO 15 DIAS APÓS PRIMEIRA SESSÃO
   TRATADA PRIMEIRA SESSÃO
    
    LADO DIREITO LADO ESQUERDO LADO DIREITO   LADO ESQUERDO    
      Textura Ruga Pigmentação Ceratose Textura Ruga Pigmentação Ceratose  

         actínica     actínica 
 
1 M 70 FACE CO2 + MAL ROLLER + MAL moderada  sem sem 50% cura mínima sem sem 100% cura  

       melhora melhora clínica   melhora melhora clínica  

           

2 M 73 FACE ROLLER + MAL ROLLER + MAL COM mínima mínima mínima 33,4% cura mínima mínima moderada  não se aplica

     DISPGMENTANTE E     clínica 

     VITAMINA C    66,6%     

         melhora 

         de grau

3 F 73 FACE CO2 + MAL CO2 + MAL COM moderada  mínima mínima não se  mínima mínima moderada não se aplica 

     DISPGMENTANTE E     aplica    

     VITAMINA C        

4 F 60 FACE CO2 + MAL CO2 + MAL mínima sem não se aplica 100% cura mínima sem não se aplica 100% cura  

      melhora   clínica   melhora  clínica

             

5 F 70 COLO  CO2 + MAL CO2 + MAL  moderada  mínima moderada  60% cura moderada  mínima moderada  100% cura  

         clínica      clínica

         40% melhora 

         de grau    

6 F 72 FACE  CRISTAL + MAL   CRISTAL + MAL moderada  mínima mínima  80% cura moderada  mínima mínima não se aplica

7 F 54 FACE CRISTAL +  CRISTAL +

    MAL +  MAL +

    ROLLER ROLLER moderada  mínima não se aplica 77.7% cura moderada  mínima não se aplica 66,6%% cura 

Caso 2:
 ID: Masculino, 73 anos, fototipo III (Tabela 2).
 Ceratoses actinicas: 6 lesões  de QA na hemiface direita, 

3 de grau II e 3 de grau III. Grau de envelhecimento: Tipo III 
de Glogau.

 Procedimento: face: Duas sessões de MAL-DLPDT as-
sociado ao micro-agulhamento em ambas as hemifaces. Na he-
miface direita, foi utilizado MAL isoladamente, e na hemiface 
esquerda, MAL associado à despigmentante e vitamina C.

 Pós imediato: Dor moderada; eritema discreto; edema 
ausente em ambos os lados. (Tabela 3).

 Pós 2 horas: Dor ausente; eritema discreto; edema ausente 
em ambos os lados. (Tabela 3).

 Pós 15 dias:  No lado tratado em associação com o mi-
cro-agulhamento e MAL (direito), houve melhora mínima da 
textura, rugas e pigmentação; 33,4% de cura clínica e 66,6% de 
melhora do grau das ceratoses actínicas. No lado tratado em as-
sociação com o micro-agulhamento e MAL + despigmentantes 
com vitamina C (esquerdo), houve melhora mínima da textura 
e das rugas; e melhora moderada da pigmentação. (Tabela 4).

Figura 2: Caso 1: Comparação do eritema após 2 horas de exposição à luz 
lado direito (laser CO2 + DLPDT) e lado esquerdo (micro-agulhamento +  
DLPDT).
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Figura 3: Caso 1: Melhora das rugas finas após 2 sessões DLPDT associado 
ao laser de CO2

Obs:  Nos casos 6 e 7:  Avaliação após 3 meses da realização de uma única sessão de tratamento nestes pacientes

Tabela 4: Avaliações clínicas após sessão 2 

c SEXO IDADE ÁREA PROCEDIMENTO APLICADO 3 MESES APÓS SEGUNDA SESSÃO DE TED + DLPDT
   TRATADA SEGUNDA SESSÃO
    
    LADO DIREITO LADO ESQUERDO LADO DIREITO   LADO ESQUERDO    
      Textura Ruga Pigmentação Ceratose Textura Ruga Pigmentação Ceratose  

         actínica    actínica 
 
1 M 70 FACE CO2 + MAL ROLLER + MAL 51-75% 1-25% 1-25% 50% cura 26-50% sem sem 100%   

         clínica   melhora melhora cura clínica

           

2 M 73 FACE ROLLER + MAL ROLLER + MAL COM 51-75% 1-25% 1-25% 83,3% cura 51-75% 1-25% 26-50% não se aplica 

     DISPGMENTANTE E    clínica

      VITAMINA C    16,7% melhora    

         de grau    

3 F 73 FACE CO2 + MAL CO2 + MAL  COM 51-75% 51-75% 26-50% não se aplica 51-75% 51-75% 51-75% não se aplica

     DISPGMENTANTE E         

     VITAMINA C        

4 F 60 FACE CO2 + MAL CO2 + MAL  26-50% 1-25% não se aplica 100% cura 26-50% 1-25% não se aplica 100% cura  

         clínica    clínica

             

5 F 70 COLO CO2 + MAL CO2 + MAL  51-75% 26-50 % 26-50% 80% cura +  51-75% 26-50% 26-50% 100% cura  

         20% melhora     clínica

             

6 F 72 FACE NÃO SE APLICA NÃO SE APLICA    26-50% 1-25% 1-25% 100% cura 26-50% 1-25% 1-25% não se aplica

         clínica

7 F 54 FACE NÃO SE APLICA NÃO DE APLICA 51-75% 51-75% não se aplica 88,8% cura+ 51-75% 51-75% não se aplica 100%

         11,2% melhora

 Resultados  após 3 meses: No lado tratado em asso-
ciação com o micro-agulhamento e MAL (direito), houve me-
lhora significativa da textura, melhora mínima das rugas e da 
pigmentação. A taxa de cura das QA foi de 83,3%, com 16,7% na 
redução do grau de III para II (Figura 4). No lado tratado em as-

sociação com o micro-agulhamento e MAL + despigmentantes 
com vitamina C (esquerdo),(Figura 5), houve melhora significa-
tiva da textura; melhora mínima das rugas; melhora moderada da 
pigmentação (Tabela 5). 

Caso 3:
 ID: Feminina, 73 anos, fototipo III (Tabela 2). 
 Ceratoses actinicas: ausente.
 Grau de envelhecimento: Tipo III de Glogau.
 Procedimento: face: Duas sessões de MAL-DLPDT as-

sociado ao laser ablativo fracionado de CO2 em ambas as hemi-
faces. Na hemiface direita, o MAL foi aplicado isoladamente, e 
na hemiface esquerda, o MAL foi associado à despigmentante + 
vitamina C.

 Pós imediato: Dor e eritema intensos e edema moderado 
em ambos os lados. (Tabela 3).

 Pós 2 horas: Dor ausente; edema discreto; eritema mode-
rado em ambos os lados. (Tabela 3).

 Pós 15 dias: No lado tratado em associação com o CO2 
e MAL(direito), houve melhora moderada da textura; e melhora 
mínima das rugas e da pigmentação. No lado tratado em asso-
ciação com o CO

2
 e MAL + despigmentante + vitamina C (es-



TFD e drug delivery: estudo piloto                 29

 Surg Cosmet Dermatol 2016;8(4 Supl. 1):S23-33.

querdo), houve melhora moderada da textura; melhora mínima 
das rugas e da pigmentação. (Tabela 4).

 Resultados  após 3 meses: No lado tratado em associa-
ção com o CO2 e MAL (direito), houve melhora significativa 
da textura e das rugas, com melhora moderada da pigmentação. 
No lado tratado em associação com o CO

2
 e MAL + despig-

mentante + vitamina C (esquerdo), (Figura 6), houve melhora 
significativa da textura, rugas e pigmentação (Tabela 5).

Caso 4:
 ID: Feminina, 60 anos, fototipo III (Tabela 2). 
 Ceratoses actinicas: 2 lesões  de QA, grau II (1 do lado 

direito e 1 do lado esquerdo). Grau de envelhecimento: Tipo 
IV de Glogau.

 Procedimento: face: Duas sessões de MAL-DLPDT asso-
ciado ao laser ablativo fracionado de CO2 em ambas as hemifaces. 

 Pós imediato: Dor moderada; eritema discreto; edema 
discreto, em ambos os lados. (Tabela 3).

 Pós 2 horas: Dor discreta; eritema moderado; edema dis-
creto, em  ambos os lados. (Tabela 3).

 Pós 15 dias: Houve melhora mínima da textura; nåo hou-
ve melhora das rugas e da pigmentação; e 100% de cura clínica 
das ceratoses actínicas, em ambos os lados (Tabela 4).

 Resultados  após 3 meses: Melhora moderada da tex-
tura, melhora mínima das rugas. A taxa de cura das QA foi de 
100% em ambos os lados (Tabela 5).

Figura 4: Caso 2:  Melhora das ceratoses actínicas após 2 sessões de 
micro-agulhamento associado à DLPDT

Tabela 5: Avaliação clínica dos efeitos colaterais

PACIENTE PROCEDIMENTO APLICADO PÓS IMEDIATO     PÓS 2 HORAS      

 PRIMEIRA SESSÃO

 Lado direito Lado esquerdo Lado direito   Lado esquerdo  Lado direito  Lado esquerdo   

   Dor Eritema Edema Dor Eritema Edema Dor Eritema Edema Dor Eritema Edema 

1 CO2 + MAL ROLLER + MAL moderada moderado discreto discreta discreto ausente discreta moderado discreto ausente discreto ausente

              

2 ROLLER + MAL ROLLER +  moderada discreto ausente moderada discreto ausente ausente discreto ausente ausente discreto ausente

  MAL COM   

  DISPGMENTANTE E             

  VITAMINA C            

3 CO2 + MAL CO2 + MAL COM intensa intenso moderado intensa intenso moderado ausente moderado discreto ausente moderado discreto

  DISPGMENTANTE E             

  VITAMINA C            

4 CO2 + MAL CO2 + MAL moderada discreto discreto moderada discreto discreto discreta moderado discreto discreta moderado discreto

              

5 CO2 + MAL CO2 + MAL moderada discreto discreto moderada discreto discreto discreta moderado discreto discreta moderado discreto

              

6 Crystal peeling + MAL discreto discreto ausente discreto discreto ausente discreto discreto ausente discreto discreto ausente

              

7 Crystal peeling + MAL + Roller moderada intenso moderado moderada intenso moderado moderada intenso moderado moderada intenso moderado
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Figura 5: Caso 2: Melhora da textura e pigmentação após 2 sessões de 
micro-agulhamento associado à DLPDT (MAL + despigmentante e vit C)

Caso 5:
 ID: Feminina, 70 anos, fototipo II (Tabela 2). 
 Ceratoses actinicas: 8 lesões  de QA, grau II (5 do lado 

direito e 3 do lado esquerdo). Grau de envelhecimento: Tipo 
III de Glogau.

 Procedimento: colo: Duas sessões de MAL-DLPDT as-
sociado ao laser ablativo fracionado de CO

2
 em ambos os lados 

do colo (dividido por uma linha imaginária entre a fúrcula ester-
nal e o processo xifóide).

 Pós imediato: Dor moderada; eritema discreto; edema 

Figura 6: Caso 3: Melhora da textura, rugas e pigmção após 2 sessões de 
laser CO2 associado à DLPDT (MAL + despigmentante com vit C). 

discreto em ambos os lados. (Tabela 3).
 Pós 2 horas: Dor discreta; eritema moderado; edema dis-

creto em  ambos os lados. (Tabela 3).
 Pós 15 dias: No lado direito, houve melhora moderada da 

textura e da pigmentação; e melhora mínima das rugas; com 60% 
de cura clínica e 40% de melhora do grau das ceratoses actínicas. 
No lado esquerdo, houve melhora moderada da textura e da 
pigmentação; e melhora mínima das rugas; com 100% de cura 
clínica das ceratoses actínicas. (Tabela 4).
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 Resultados  após 3 meses: Melhora significativa da tex-
tura, melhora moderada das rugas e pigmentação em ambos os 
lados (Figura 7). A taxa de cura das QA foi de 80%, com melhora 
de 20% na redução do grau das ceratoses (II para I) no lado di-
reito. No lado esquerdo, taxa de cura de 100% (Tabela 5).

Caso 6:
 ID: Feminina, 72 anos, fototipo III (Tabela 2). 
 Ceratoses actinicas: 5 lesões  de QA, grau II, lado direito. 
 Grau de envelhecimento: Tipo III de Glogau.
 Procedimento: face: Uma única sessão de MAL-DL-

PDT associado à micro-abrasão (peeling de cristal) em ambas as 
hemifaces.

 Pós imediato: Dor e eritema discretos; edema ausente em 
ambos os lados. (Tabela 3).

 Pós 2 horas: Dor e eritema discretos; edema ausente em 
ambos os lados. (Tabela 3).

 Pós 15 dias: Houve melhora moderada da textura; e me-
lhora mínima das rugas e da pigmentação em ambos os lados. 

No lado direito, houve 80% de cura clínica e 20% de melhora 
do grau das ceratoses actínicas. (Tabela 4).

 Resultados  após 3 meses: Melhora moderada da textu-
ra, melhora mínima das rugas e da pigmentação. A taxa de cura 
das QA foi de 100% (Tabela 5).

Caso 7:
 ID: Feminina, 54 anos, fototipo III (Tabela 2). 
 Ceratoses actinicas: 15 lesões  de QA, grau II (9 lado 

direito e 6 lado esquerdo). 
 Grau de envelhecimento: Tipo III de Glogau.
 Procedimento: face: Uma única sessão de MAL-DL-

PDT associado à micro-abrasão (peeling de cristal) + micro-agu-
lhamento em ambas as hemifaces.

 Pós imediato: Dor e edema moderados; eritema intenso 
em ambos os lados. (Tabela 3).

 Pós 2 horas: Dor e edema moderados; eritema intenso em 
ambos os lados. (Tabela 3).

 Pós 15 dias:  Em ambas hemifaces, houve melhora modera-

Figuras 8 e 9:  – Caso 7: Melhora global da textura, pigmentação, rugas e 
caratoses actínicas, após associação de micro-abrasão e micro-agulhamen-
to com DLPDT 

Figura 7: Caso 5: Melhora da textura, rugas, pigmentação, ceratoses 
actínicas após 2 sessões de laser CO2 + DLPDT.
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da da textura; e melhora mínima das rugas. No lado direito, houve 
77,7% de cura clínica e 22,3% de melhora do grau das ceratoses 
actínicas. No lado esquerdo, houve 66,6% de cura clínica e 33,4% 
de melhora do grau das ceratoses actínicas (Tabela 4).

 Resultados após 3 meses: Melhora significativa da tex-
tura e das rugas em ambos os lados (Figuras 8 e 9). A taxa de cura 
das QA foi de 88,8% no lado direito, com melhora do grau das 
ceratoses (II para I) em 11,2%. No lado esquerdo, a taxa de cura 
da ceratoses foi de 100% (Tabela 5).

RESULTADOS
O Laser de CO

2
 associado à DLPDT foi mais eficaz na 

melhora global da pele, principalmente na melhora das rugas, 
quando comparado ao micro-agulhamento. O micro- agulha-
mento associado à DLPDT se mostrou  eficiente na melhora da 
textura e da pigmentação, principalmente quando associado aos 
cosmecêuticos despigmentantes. A associação de duas técnicas 
para TED (micro-abrasão com micro-agulhamento) combinado 
à DLPDT  foi mais eficaz na melhora da textura, da pigmentação 
e das rugas quando comparado ao uso das técnicas de forma iso-
lada.  Excelente melhora das lesões de ceratose actínica foi alcan-
çada com todas as associações de técnicas para TED e DLPDT. 

Entre os efeitos colaterais, a dor, o eritema e o edema 
foram observados em quase todos os pacientes. Entretanto, es-
ses efeitos foram observados com maior intesidade (moderado 
a intenso) nos protocolos onde foi associado o Laser de CO2. 
Os efeitos colaterais foram discretos a moderados com o uso de 
micro-abrasão ou  microagulhamento. No caso onde associamos 
duas técnicas, micro-abrasão e microagulhamento à DLPDT, o 
eritema, o edema e a dor foram mais intensos.

DISCUSSÃO
Diversos estudos já evidenciaram o aumento da eficácia 

da TFD convencional, no tratamento das ceratoses actínicas e 
campo de cancerização, quando associado a métodos para au-

mentar a permeação do fotossensibilizante.22-24 Entretanto, fal-
tam estudos sobre a associação de técnicas para TED com a TFD 
usando a luz do dia. Este estudo piloto é o primeiro a ser reali-
zado no Brasil com o objetivo de avaliar técnicas de TED com 
DLPDT. 

Na literatura internacional, Togsverd-Bo e colaboradores25 
compararam a eficácia da DLPDT isolada com a DLPDT as-
sociada ao uso de laser ablativo fracionado de CO2 no trata-
mento de ceratoses actínicas em pacientes transplantados. No 
nosso estudo, avaliamos a associação de DLPDT com laser de 
CO

2
 e, também, com micro-agulhamento e micro-abrasão no 

tratamento da pele fotodanificada com e sem ceratose actínica 
em pacientes imunocompetentes. Togsverd-Bo e colaboradores25 
relataram eritema e edema mais intenso na àrea tratada com DL-
PDT associado ao laser após o procedimento, sem alteraçãos da 
pigmentação a longo prazo. Nos nossos casos, também, observa-
mos discreto aumento do eritema e edema imediatamente após 
tratamento com laser e, também, após a exposição à luz do dia, 
que foram transitórios, não levando à pigmentação pós infla-
matória. Observamos também melhora global da pele (textura, 
rugas finas e pigmentação) de intensidade variável, de acordo as 
outras técnicas (laser e não laser) associadas ao DLPDT. A res-
posta clínica foi mais evidente em associação com laser de CO2 
e quando associamos DLPDT à micro-abrasão com micro-a-
gulhamento. Resposta pouco melhor da pigmentação quando 
associamos despigmentantes e vitamina C ao MAL tanto antes 
do micro-agulhamento, quanto após o laser de CO

2
.

CONCLUSÃO
 Baseado na metodologia utilizada, podemos dizer que 

a associação de métodos como Laser de CO
2
, micro-abrasão e 

microagulhamento à DLPDT mostrou ser eficaz no tratamento 
da pele fotodanificada, com melhora das ceratoses actínicas, da 
textura, da pigmentação e das rugas. A associação de TED e DL-
PDT foi segura em todas os protocolos usados. l 
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Uso oral de lingonberry (Vaccinium vitis 
idaea L.) como alternativa do tratamento 
de melasma em mulheres adultas
Oral use of lingonberry (Vaccinium vitis idaea L.) as an 
alternative for the treatment of melasma in adult women

DOI: http://dx.doi.org/10.5935/scd1984-8773.2016677

RESU MO
  introdução: Melasma é  hiperpigmentação crônica da pele, caracterizada por man-

chas acastanhadas irregulares distribuídas em áreas expostas ao sol, frequente nas mu-
lheres brasileiras. Devido ao envolvimento facial, causa impacto na aparência, descon-
forto psicossocial e emocional, o que afeta a qualidade de vida das pacientes. 

  oBjetivo: Mediante estudo clinico duplo-cego, longitudinal, comparativo e mono-
cêntrico comparou-se a qualidade de vida e a intensidade de pigmentação do melasma, 
em mulheres, antes e 60 dias após o uso oral do extrato de Lingonberry (Vaccinium vitis 
idaea L.) em associação ao protetor solar, como único tratamento tópico. 

  Métodos: Por meio do questionário Melasma Quality of Life Scale investigou-se a 
influência da presença do melasma na qualidade de vida das voluntárias, antes e após 60 
dias de uso oral do extrato de lingonberry (vaccinium vitis) em associação ao protetor 
solar tópico e em pacientes que apenas usaram o protetor solar. Fotografias dermatos-
cópicas comparativas e padronizadas das lesões tiveram a intensidade da pigmentação 
avaliada por um programa de análise de densidade óptica.

  resultAdos: A avaliação do questionário Melasma Quality of Life Scale indicou redu-
ção do desconforto causado pela patologia após o uso do fitoterápico em associação ao 
fotoprotetor, o que não aconteceu no grupo que usou apenas o fotoprotetor. A análise da 
densidade de pigmentação nas fotografias demonstrou redução significativa do grau de 
pigmentação após o uso do fitoterápico, bem como nenhuma alteração no grupo-controle. 

 conclusões: O uso de lingonberry pode contribuir no tratamento do melasma facial.
  Palavras-chave: melasma; fitoterapia; pigmentação da pele

ABSTRACT
  IntroductIon: Melasma is a chronic hyperpigmentation of the skin, characterized by irregular 

brownish spots distributed in areas exposed to the sun, common in Brazilian women. Due to 
facial involvement, it impacts on appearance, causing psychosocial and emotional discomfort, thus 
affecting patients’ quality of life. 

  objectIve: A double-blind, longitudinal, comparative and monocentric clinical study was con-
ducted comparing the quality of life and the pigmentation intensity of melasma in women before 
and 60 days after oral use of Lingonberry (Vaccinium vitis idaea L.) extract in association with 
sunscreen as the only topical treatment. 

  Methods: The study investigated the influence of the presence of melasma on the quality of life 
of volunteers before and after 60 days of oral use of lingonberry extract (Vaccinium vitis idaea L.) 
in combination with topical sunscreen and in patients who just wore sunscreen through the Me-
lasma Quality of Life Scale Scale. Comparative and standardized dermatoscopic photographs of 
the lesions had the intensity of the pigmentation evaluated by an optical density analysis program.

  Results: Evaluation of the Melasma Quality of Life Scale indicated a reduction of the discomfort 
caused by the pathology after the use of the phytotherapic drug in association with the sunscreen, 
which did not occur in the group that used the sunscreen alone. The analysis of the pigmentation 
density in the photographs showed a significant reduction in the degree of pigmentation after the 
use of phytotherapic drug, as well as no alterations in the control group. 

 Conclusion: The use of lingonberry may contribute to the treatment of facial melasma.
   Keywords: melasma; phytotherapy; skin pigmentation
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INTRODUÇÃO
A pele é a característica fenotípica mais visível do ser 

humano, e sua coloração, um de seus fatores mais variáveis. É 
restrito o conhecimento sobre as bases genéticas, evolutivas e os 
aspectos culturais relacionados ao estabelecimento dos níveis de 
cor da pele humana.1

 A pigmentação da pele e dos cabelos, em humanos, é 
dependente da atividade melanogênica nas células produtoras de 
melanina, bem como do tamanho, número, composição e distri-
buição de partículas do citoplasma dos melanócitos, denomina-
das melanossomas, além da natureza química da melanina que 
elas contêm.1

Melasma é melanodermia comum, caracterizada por 
manchas em áreas expostas a radiações UV, com pigmentação 
acastanhada de diferentes intensidades, que acomete, principal-
mente, mulheres adultas (30 a 55 anos) em idade fértil.2 

O nome melasma deriva do grego melas, que significa 
negro. Também conhecido como cloasma, igualmente deriva-
do do grego cloazein: estar esverdeado. A denominação melasma 
constitui, portanto, designação mais adequada para a doença.3

A etiopatogenia do melasma ainda não é completamente 
elucidada; sabe-se, entretanto, que diversos fatores estão envolvi-
dos na expansão ou em seu surgimento. São observados períodos 
de redução parcial durante o inverno e períodos de exacerbação 
durante o verão, podendo as lesões surgirem abruptamente em 
decorrência da exposição solar intensa ou de forma gradual, pela 
exposição constante. 

Uma das teorias mais aceitas para o aparecimento dessa 
discromia é a de que a radiação ultravioleta cause a peroxidação 
dos lipídios da membrana celular, com consequente formação 
de radicais livres, os quais estimulam os melanócitos a produ-
zir melanina excessivamente, gerando, assim, hiperpigmentação 
cutânea.4 A influência hormonal na etiopatogenia do melasma é 
estruturada pela elevada frequência da presença em gestantes, em 
usuárias de anticoncepcional oral e nas mulheres em terapia de 
reposição hormonal.4

Trata-se de doença dermatológica diagnosticada ao exame 
clínico, que apresenta cronicidade característica, com recidivas fre-
quentes e grande refratariedade aos tratamentos existentes.5

Não existe consenso sobre a classificação clínica do me-
lasma. Na face, onde é mais frequente, são reconhecidos dois 
principais padrões: centrofacial, acometendo as regiões central 
da fronte, supralabial e mentoniana; e malar, que acomete as re-
giões zigomáticas. Alguns autores acrescentam ainda um terceiro 
padrão, menos frequente, denominado mandibular.5

O melasma pode ser classificado como transitório ou 
persistente. Quando os estímulos são interrompidos por um ano 
e o melasma desaparece, é classificado como transitório; se não 
desaparecer, é do tipo persistente, tendo como fator causal a ra-
diação solar, entre outros.5 

Segundo dados da Sociedade Brasileira de Dermatologia, 
em 2006 o Brasil tinha 57.343 casos de melasma de face diag-
nosticados; as melanodermias constituem o terceiro grupo de 
doenças dermatológicas no Brasil.6 

Por surgir principalmente na face, o melasma incomoda o 

paciente, afetando de forma negativa seu bem-estar psicológico e 
emocional, gerando portanto impacto negativo na qualidade de 
vida, o que com frequência o leva a procurar o dermatologista.7

Assim, surgiu a necessidade do desenvolvimento de um 
questionário padronizado e validado para a avaliação da qualida-
de de vida desses pacientes. O MELASQoL (Melasma Quality of 
Life Scale) é instrumento que abrange três situações afetadas pela 
dermatose: vida social, recreação/lazer e bem-estar emocional.8,9 
No Brasil, o questionário foi traduzido para a língua portuguesa 
em 2006 (MELASQoL-BP), seguindo as normas da Organiza-
ção Mundial de Saúde.10 Investigou-se a resposta ao MelasQol 
de 300 pacientes de ambos os sexos, de diferentes regiões demo-
gráficas; entre as respostas, 65% dos pacientes reportaram des-
conforto com o melasma facial, 55% sentiam frustações, e 57% 
envergonhavam-se do aspecto manchado da pele.11 

O tratamento do melasma é frequentemente insatisfató-
rio, pela grande recorrência das lesões e pela ausência de al-
ternativas para clareamento definitivo. Dos tratamentos tópicos, 
a hidroquinona é considerada a droga mais eficiente, apesar de 
seus efeitos adversos ‒ dermatite de contato irritante ou alérgica, 
hipopigmentação, e hiperpigmentação pós-inflamatória-.12

Estudos clínicos controlados indicam fotoproteção e uso 
de clareadores tópicos e/ou orais como as principais medidas de 
tratamento.10,13 Substâncias vegetais com funções antioxidantes 
têm sido difundidas como úteis no tratamento do melasma.

 Vaccinium vitis-idaea, comumente chamado de amo-
ra alpina ou arando-vermelho, é um pequeno arbusto verde da 
família Ericaceae que produz fruto comestível pequeno igual à 
ervilha. A sua alta capacidade antioxidante do refletida por seu 
alto valor Orac (capacidade de absorbância do radical oxigênio) 
de 16.000, indica o grande potencial do extrato deste vegetal em 
atuar contra os radicais livres no organismo humano.14

 Este estudo visou à investigação dessa substância no 
controle de melasma, em mulheres brasileiras.

MÉTODOS
Trata-se de estudo clínico duplo-cego, longitudinal, 

comparativo, monocêntrico, aprovado por Comitê Universitário 
de Ética em Pesquisa em Seres Humanos do Hospital Univer-
sitário da Universidade Federal Fluminense, no qual foram in-
vestigadas 42 voluntárias, portadoras de melasma facial e idade 
entre 30 e 55 anos.

Foram selecionadas pacientes no período de março e 
abril de 2015, com queixa clínica de melasma, acompanhadas 
no Ambulatório de Dermatologia do Hospital Universitário da 
Universidade Federal Fluminense, Niterói, Rio de Janeiro.

Todas as participantes atenderam aos seguintes critérios 
de inclusão: presença de melasma facial, em mulheres com idade 
entre 30 e 55 anos, sem tratamento despigmentante tópico ou 
oral por no mínimo seis meses, que concordaram com a divul-
gação científica de suas fotografias. Foram excluídas do projeto 
gestantes ou lactantes, portadoras de dermatoses ativas na área a 
ser tratada; que utilizaram, nos 30 dias anteriores ao estudo, pro-
dutos à base de hidroquinona, vitamina C, ácido azelaico, ácido 
kójico, ácido fítico, ácido glicólico, anti-inflamatórios e deriva-
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dos retinoides.
Após terem assinado o Termo de Consentimento Livre 

e Esclarecido, as 42 voluntárias foram divididas de forma ran-
dômica entre o grupo-controle (21), que fez uso somente do 
bloqueador solar Photoprot® FPS 100 (Biolab, São Paulo, Bra-
sil) em toda a superfície da face, três vezes ao dia, de acordo 
com orientação do fabricante; e o grupo fitoterápico (21), cujas 
pacientes usaram bloqueador solar em associação com o fitote-
rápico lingonberry (vaccinium vitis ideae) por 60 dias, tempo de du-
ração do estudo. Na visita inicial, as voluntárias foram avaliadas 
clinicamente e submetidas a registro fotográfico de suas manchas 
pelo dermatoscópio não polarizado Medicam 800 FotoFinder 
(FotoFinder Systems GmbH, Aichner, Birnbach, Germany). As 
imagens dermatoscópicas foram captadas com aumento de 20 x 
de magnitude. 

O impacto que o melasma causava à qualidade de vida 
foi avaliado por meio do MELASQoL (Melasma Qualityof Life 
scale), versão em português validada por Cestari et al.15 no início 
e no final do estudo. 

Sessenta dias após o primeiro registro fotográfico das 
manchas, as voluntárias retornaram ao ambulatório de dermato-
logia, para o registro de controle. Nessa visita, além de responder 
ao questionário MELASQoL, as voluntárias avaliaram o efeito 
do protocolo proposto nas manchas utilizando os seguintes parâ-
metros: 0 → piorou; 1 → estável; 2 → melhorou; 3 → melhorou 
muito. As imagens geradas pelo FotoFinder foram avaliadas por 
dois médicos dermatologistas com as mesmas opções de respos-
tas das avaliações das voluntárias (0 → piorou; 1 → estável; 2 → 
melhorou; 3 → melhorou muito).16 

As fotografias foram analisadas pelo programa de análise 
de densidade óptica Scion Image Software, Version 4.03, (Scion 
Corporation, MD, USA). As áreas escuras (melasma) da pele fo-
tografada foram quantificadas, assim como a área não pigmenta-

da adjacente, seguindo-se a subtração dos valores aferidos, com 
o objetivo de eliminar a variação da intensidade de coloração da 
pele no comparativo das manchas entre as voluntárias.17 

Para investigar a influência do estudo na qualidade de 
vida das voluntárias, as respostas ao questionário MELASQoL, 
antes e após o tratamento, foram analisadas pelo teste t-pareado. 
Para as análises das densidades ópticas das manchas, antes e após o 
tratamento, em cada grupo e entre os grupos, foi utilizado o teste 
Anova com teste posterior de Tukey. O nível de significância 
estatística foi estabelecido como p < 0,05. O programa utilizado 
para a análise dos dados foi o Prism 6.

RESULTADOS
Todas voluntárias do estudo relataram presença de man-

chas por melasma há mais de dois anos. Entre as 42 voluntárias, 
38 (grupo-controle: 18; grupo fitoterápico: 20) concluíram o es-
tudo; quatro o abandonaram por motivos pessoais.

A análise inicial do MelasQol revelou que 65,79% das 
pacientes se incomodam com a aparência de sua pele, 55,26% 
experimentam frustração ou constrangimento pela condição de 
sua pele, 42,11% sentem-se depressivas, e 23,68% têm a sensação 
de não ser atraentes. Para 34,21% das voluntárias, entretanto, o 
melasma não compromete o relacionamento com outras pes-
soas; para 39,47% não afeta o desejo de estar com outras pessoas; 
26,32% das pacientes não têm dificuldade em demonstrar afeto; 
47,37% não se sentem menos produtivas; e para 44,74% das vo-
luntárias o melasma não afeta seu senso de liberdade (Tabela 1).

A avaliação do escore total do MELASQoL indicou au-
sência de mudança significativa após o tratamento no grupo-
-controle (p = 0,058); entretanto, detectou-se redução significa-
tiva no escore total do MELASQoL no grupo fitoterápico (p = 
0,002). O escore médio da escala MELASQoL foi 39,5 antes do 

Tabela 1: Resultado de cada questão do MelasQol no início do estudo (n = 42)

Aparência da sua pele
Frustação pela sua pele
Constrangimento pela condição da sua pele
Sentindo-se depressivo pela condição de sua pele
Efeitos da condição da sua pele no relacionamento 
com outras pessoas
Efeitos da condição da sua pele sobre o desejo de 
estar com outras pessoas
Condição da sua pele dificulta demonstração de 
afeto
As manchas da pele fazem você não se sentir 
atraente para os outros
As manchas da pele fazem você se sentir menos 
importante ou produtivo
As manchas da pele afetam seu senso de liberdade

Nem um pouco 
incomodado

2,63
5,26
10,53
26,32
23,68

21,05

31,58

15,79

28,95

34,21

Não incomoda-
do na maioria 
das vezes
-
-
5,26
2,63
10,53

15,79

5,26

7,89

10,53

5,26

Não incomo-
dado algumas 
vezes
7,89
7,89
10,53
7,89
-

2,63

2,63

2,63

7,89

5,26

Neutro

2,63
10,53
10,53
15,79
13,16

7,89

23,68

23,68

10,53

18,42

Incomodado 
algumas 
vezes
15,79
23,68
18,42
7,89
13,16

13,16

13,16

13,16

5,26

7,89

Incomodado 
na maioria 
das vezes
23,68
23,68
13,16
13,16
10,53

10,53

10,53

10,53

7,89

7,89

Incomodado 
o tempo 
todo
26,32
7,89
10,53
2,63
7,89

7,89

5,26

5,26

5,26

0
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tratamento e passou para 38,4 após o estudo no grupo-controle; 
seu valor diminuiu de 40,6 antes da intervenção para 33,2 após 
o uso do fitoterápico em associação ao fotoprotetor (Tabela 2).

Quanto à avaliação de eficácia do tratamento, na opi-
nião das pacientes, obteve-se melhora do melasma em 33,3% das 
voluntárias do grupo-controle e em 66,6% das voluntárias do 
grupo fitoterápico. Na avaliação dos médicos dermatologistas, o 
tratamento gerou melhora em 30% das pacientes do grupo-con-
trole e em 80% das pacientes do grupo fitoterápico.

As análises quantitativas de densidade óptica indicaram 
que o grupo-controle não teve mudança significativa na densi-
dade de pigmentação antes e após o uso do fotoprotetor tópico; 
o grupo fitoterápico, entretanto, apresentou redução significativa 
(p = 0,01) na intensidade da pigmentação durante o estudo (Fi-
gura 1) (Gráfico 1).

DISCUSSÃO
O melasma, sendo dermatose muito frequente, é exaus-

tivamente investigado com grande número de publicações.18,19

Tabela 2: Comparação dos escores totais do MELASQoL antes e após 
o tratamento

                Controle             Fitoterápico
 MELASQoL MELASQoL MELASQoL MELASQoL
 pré pós pré pós
N 18 18 19 19
Média 39,5 38,4 40,6 33,2
Mediana 37,5 36 39 35
Desvio-padrão 17 17,5 13,8 13,7
Mínimo 11 10 18 13
Máximo 69 69 69 60
Valor -p*            0,058                0,002

* Teste t-pareado

Figura 1: 
Fotografias de melas-
ma, captadas pelo Foto-
Finder A) Voluntária do 
grupo-controle antes do 
estudo; B) Voluntária do 
grupo-controle após o 
estudo; C) Voluntária do 
grupo fitoterápico antes 
do estudo; B) Voluntária 
do grupo fitoterápico 
após o estudo

A

C

B

D

O questionário MELASQoL, na versão brasileira, foi va-
lidado para avaliar o impacto dessa patologia, permitindo que 
a identidade cultural fosse preservada ao utilizá-lo nas práticas 
clínica e de pesquisa nacionais.10,20 No presente estudo, a média 
do escore total do MELASQoL foi de 38,40 ± 10,50, próxima 

Gráfico 1: Densidade óptica das manchas hiperpigmentadas fotografadas 
pelo FotoFinder 800, na face das voluntárias dos grupos-controle e fitoterá-
pico antes e depois do estudo. A diferença significativa na densidade óptica 
de marcação foi detectada apenas no grupo fitoterápico antes e depois do 
estudo Anova p = 0,001
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às médias encontradas em outros estudos brasileiros.20,21  
O domínio da qualidade de vida mais afetado pelo melas-

ma foi o bem-estar emocional; assim como no estudo realizado 
por Balkrishnan et al.,22 as relações sociais foram afetadas pelo 
melasma em nosso estudo, no qual 66% das voluntárias relataram 
que as manchas influenciavam seu senso de liberdade, e 70% 
percebiam afetadas suas relações com outras pessoas, o que indica 
também o alto grau de constrangimento gerado pela presença 
dessas manchas na face. 

A ausência de tratamento eficiente para o controle ou cura 
do melasma, assim como sua recidiva frequente, ainda cria inúme-
ras linhas de pesquisa com constantes discussões sobre modalida-
des terapêuticas, de grande interesse clínico e científico.23-25

No presente estudo, o uso oral do nutriconcentrado Lin-
gonMAX® composto de procianidinas, resverastrol e antociani-
dinas, com propriedades tanto anti-inflamatórias como antioxi-
dantes, apresentou grande potencial clareador de melasma facial, 
de acordo com a avaliação quantitativa da densidade óptica de 
pigmentação das fotografias. Esse resultado é sustentado por es-
tudos prévios que indicaram efeitos benéficos dos ativos nessa 
patologia, embora isoladamente.26,27

Em 2002, Ni e colaboradores28 concluíram que o uso oral 
de procianidinas (75mg/dia) durante 30 dias reduziu a extensão 
da área de melasma (P < 0,001) e a media da intensidade de 
pigmentação (P < 0,001) em mulheres chinesas. O estudo não 
demonstrou reação adversa ao tratamento. Em 2004, Shahrir e 
colaboradores29 conduziram estudo duplo-cego controlado com 
30 mulheres, no qual o consumo de procianidinas (80mg/dia), 
durante 30 dias, gerou melhora significativa das manchas, desta-
cando o potencial clareador desse composto vegetal.

O resveratrol, polifenol que pode ser encontrado prin-

cipalmente nas sementes de uvas, tem importante atividade an-
tioxidante30,31 e numerosas funções farmacológicas ‒ incluindo 
atividade inibitória da tirosinase, enzima que converte tirosina 
em L-3,4-di-hidroxifenilalanina (L-Dopa), e L-Dopa em do-
paquinona, através de reações de hidroxilação e oxidação ‒, 
também já demonstrou efeito em tratamentos de melasma.7,32 
Alguns estudos, entretanto,  demonstraram que o resveratrol iso-
ladamente não inibe a síntese de melanina com eficácia, que 
aumenta quando ele é utilizado em associação com outros ativos 
despigmentantes.33

Apesar das escassas publicações científicas, as antocianidi-
nas, também chamadas antocianinas, pigmentos naturais respon-
sáveis por grande variedade de cores em frutas, flores e folhas, 
que vão desde o vermelho-alaranjado ao roxo e azul,34 também 
possuem ação despigmentante. Sua função natural é proteger 
plantas e frutos contra a luz ultravioleta (UV), e evitar a produ-
ção de radicais livres.35 Assim, porque possuem, além de funções 
antioxidantes, ação inibidora da enzima tirosinase, as antocianidi-
nas parecem ser substâncias promissoras no controle de melasma.

Nenhum efeito adverso foi observado durante o presente 
estudo, o que sugere segurança no uso oral do extrato de lingon-
berry (vaccinium vitis) (100mg/dia) como coadjuvante no controle 
de melasma facial. 

CONCLUSÃO
O controle do melasma muitas vezes exige a alternân-

cia de substâncias despigmentantes. Os resultados obtidos no 
presente estudo permitem concluir que o extrato de lingonberry 
pode ser estratégia eficaz no controle do melasma, e também 
viabilizam futuros estudos clínicos comparativos para ratificação 
de sua eficiência e tolerabilidade. l
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Terapia fotodinâmica com luz do dia: 
benefício clínico e estético com sessões 
repetidas para ceratoses actínicas faciais 
Daylight photodynamic therapy: clinical and aesthetic benefit with 
repeated sessions for facial actinic keratoses

DOI: http://dx.doi.org/10.5935/scd1984-8773.201683103

RESU MO
A terapia fotodinâmica com luz do dia tem sido utilizada no tratamento das ceratoses 
actínicas de face e de couro cabeludo como alternativa de eficácia semelhante, mas 
com maior tolerância do que a forma convencional do procedimento. Doze pacientes 
realizaram duas sessões de terapia fotodinâmica com luz do dia com intervalos de 30 
dias sem efeitos adversos importantes. Foi observada melhora das ceratoses actínicas e 
fotorrejuvenescimento. Sessões repetidas de terapia fotodinâmica com luz do dia são 
bem toleradas e podem aumentar o benefício clínico e estético em pacientes com 
ceratoses actínicas de face e de couro cabeludo.
Palavras-chave: ceratose actínica; fotoquimioterapia; rejuvenescimento

ABSTRACT
Daylight photodynamic therapy (daylight-PDT) has been used in the treatment of facial and 
scalp actinic keratoses (AKs) as an alternative of similar efficacy but with greater tolerance than 
the conventional form of the procedure (c-PDT). Twelve patients performed 2 sessions of dayligh-
t-PDT with 30-day intervals without major adverse events. Improvement of AKs and photore-
juvenation were observed. Repeated sessions of daylight-PDT are well tolerated and may increase 
clinical and aesthetic benefit in patients with face and scalp AKs.
Keywords: Keratosis, Actinic ; Photochemotherapy; Rejuvenation  

INTRODUÇÃO
A terapia fotodinâmica convencional (TFD-C) com cre-

me de metilaminolevulinato e irradiação com luz vermelha três 
horas depois tem sido feita de forma eficaz para ceratoses actínicas 
(CAs) de face e de couro cabeludo, com taxas de resposta com-
pleta que podem chegar a até 90% três meses após uma ou duas 
sessões.  Também pode ser observado efeito secundário estético, 
com melhora de pigmentação, eritema, aspereza, palidez cutânea, 
telangiectasias e rugas.  No entanto, a sensibilidade dolorosa e a 
intensidade das reações cutâneas locais no pós-procedimento po-
dem limitar indicações de novas sessões. 

A terapia fotodinâmica com luz do dia (TFD-LD) consiste 
em recente alternativa terapêutica à forma convencional, com efi-
cácia semelhante no tratamento de CAs graus I e II de face e de 
couro cabeludo.  A ausência de sensibilidade dolorosa e de reações 
cutâneas locais intensas no pós-procedimento facilita a indicação 

Relato de caso

Autores:
 Luiz Eduardo Garcia Galvão 1

1   Médico dermatologista do Institu-
to do Câncer do Ceará e do Centro 
de Dermatologia Dona Libânia; 
Professor de dermatologia da Uni-
versidade Christus(UNICHRISTUS) –  
Fortaleza (CE), Brasil.

 

 
Correspondência para:
 Luiz Eduardo Garcia Galvão
 Avenida Engenheiro Santana 
 Júnior, 3000, sala 1405 – Edifício 
 Central Park 
 60192205 – Fortaleza – CE
 E-mail: lgalvaodermato@yahoo.com.br

 
Data de recebimento: 17/08/2016 
Data de aprovação: 01/09/2016

Local de realização do trabalho; Clínica 
privada – Fortaleza (CE), Brasil.

Conflito de Interesse: Dr. Luiz Eduar-
do Garcia Galvão atuou como pales-
trante dos laboratórios LEO Pharma e 
Galderma

Suporte financeiro: Nenhum

 Surg Cosmet Dermatol 2016;8(4 Supl. 1):S40-2.



 Surg Cosmet Dermatol 2016;8(4 Supl. 1):S40-2.

TDF com luz do dia 41

Figura 1: Eritema pós-procedimento correspondente às lesões 
clinicamente visíveis de CAS na região malar direita

Figura 2: Melhora de telangiectasias

Figura 3: Melhora de CAs e pigmentação após duas sessões de TFD-LD

de sessões repetidas de TFD-LD, que podem ser necessárias em 
casos de lesões recidivantes ou em pacientes que apresentem 
CAs em maior número ou extensão.  Relatamos 12 casos de 
pacientes tratados em consultório privado que realizaram duas 
sessões de TFD-LD com intervalo de 30 dias, tendo-se observa-
do, além da redução do número de CAs, melhora de parâmetros 
clínicos da pele fotoenvelhecida.

MÉTODOS
Doze pacientes (oito homens e quatro mulheres) entre 

38 e 91 anos, com pelo menos três CAs graus I e II em face e si-
nais clínicos de envelhecimento cutâneo, realizaram duas sessões 
de TFD-LD com intervalo de 30 dias. Metade desses pacientes 
tinha antecedente de realização de TFD-C, sem, entretanto, ne-
nhum tratamento cosmético ou de laser nos últimos seis meses. 

As sessões foram realizadas em clínica privada na cidade 
de Fortaleza, Ceará, Brasil, em dias de sol ou com poucas nuvens 
entre sete horas da manhã e três horas da tarde. No dia do pro-
cedimento de TFD-LD, após limpeza da face com soro fisioló-
gico em gaze, foi realizada curetagem de CAs faciais, seguida da 
aplicação de filtro químico em loção FPS50+ (Actínica®, Gal-
derma, França) na face e demais áreas expostas. Na sequência, foi 
aplicado aproximadamente 1g em camada fina do creme de me-
tilaminolevulinato a 16% (Metvix®, Galderma, França) em toda 
a face, seguindo-se exposição ao ar livre, à sombra durante duas 
horas. Em seguida, foi retirado o creme de metilaminolevulinato 
e aplicado filtro químico em loção FPS50, sendo o paciente li-
berado, com orientação de manter o uso rigoroso de filtro solar 
domiciliar. O procedimento foi repetido 30 dias depois.

O número de CAs foi avaliado clinicamente e por fo-
tografias digitais antes das sessões de TFD-LD e na consulta de 
seguimento, 90 dias após o primeiro procedimento. Uma lesão 
de CA foi definida como pequena placa ceratótica, isolada, com 
escamas aderidas, bem delimitada, localizada em área de fotoe-
xposição crônica.  Todos os pacientes também foram avaliados 
da mesma forma para fotoenvelhecimento global da face, pig-
mentação difusa, rugas finas, palidez facial, aspereza, eritema e 
telangiectasias. 

RESULTADOS
Todos os 12 pacientes completaram o seguimento. Du-

rante a exposição ao ar livre, não houve relato de dor nem tam-
pouco foram observadas reações cutâneas locais intensas. Os efei-
tos adversos mais comuns foram prurido discreto e eritema leve 
nas áreas  correspondentes às lesões de CAs clínicamente visíveis  
(Figura 1). Com relação ao resultado do tratamento, nove pacien-
tes mostraram-se satisfeitos antes da segunda sessão, e nenhum, 
insatisfeito 90 dias após a primeira sessão de TFD-LD. A impressão 
de satisfação em relação à melhora clínica das lesões de CAs e 
ao rejuvenescimento cutâneo foi observada em todos os pacien-
tes três meses após a realização de duas sessões de TFD-LD, sen-
do observada melhora de telangiectasias (Figura 2), pigmentação  
(Figura 3), aspereza e eritema (Figura 4) e rugas finas (Figura 5).

DISCUSSÃO
A ausência de sensibilidade dolorosa e de reações cutâ-

neas locais intensas nas sessões de TFD-LD permite que, ao con-
trário da forma convencional da TFD, o procedimento possa ser 
repetido com maior frequência. Levando-se em consideração a 
característica crônica e recidivante das CAs, a possibilidade da 
realização de um procedimento que permita tratar de forma pra-
ticamente indolor áreas extensas da face e do couro cabeludo e 
ainda com ganho estético secundário, torna a TFD-LD opção de 
primeira linha para o tratamento de CAs. 

O efeito de melhora estética com a TFD-C já havia sido 
demonstrado em trabalhos anteriores.  Em relação à TFD-LD, 
observamos que uma segunda sessão realizada após 30 dias, além 
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Figura 4: Figura 4: Melhora de telangiectasias, aspereza e eritema facial

Figura 5: Melhora de rugas finas

de ter tido efeito adicional no tratamento de CAs múltiplas pro-
vocou rejuvenescimento global em todos os pacientes, contri-
buindo para o aumento da satisfação com o procedimento.

Novas formas de terapia fotodinâmica têm sido realiza-
das com microagulhamento  e laser fracionado ablativo  com o 
objetivo de aumentar a penetração do creme de metilaminole-
vulinato e melhorar a eficácia no tratamento de CAs e no reju-
venescimento. A possibilidade de sessões repetidas de TFD-LD 
pode ter efeito semelhante sem a necessidade de utilização de 
laser, LED ou outro equipamento de consultório. 

No Brasil, o procedimento de TFD-LD, que pode ser rea-
lizado praticamente durante o ano todo, permite maior adesão 
do paciente ao possibilitar tratamentos repetidos com descon-
forto mínimo de áreas extensas de CAs sem atrapalhar a rotina 
diária e com alta eficácia e ganho estético secundário.

CONCLUSÕES
Sessões repetidas de TFD-LD podem ser realizadas de 

forma praticamente indolor e com ganho adicional de eficá-
cia clínica em pacientes com CAs múltiplas na face e no couro 
cabeludo. Benefício estético secundário também é visto de ma-
neira mais evidente com pelo menos duas sessões de TFD-LD, 
que podem ser equivalentes à forma convencional da TFD ou 
à associação com métodos ablativos, mas com a vantagem de 
maior tolerância ao procedimento. l
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Carcinoma espinocelular subungueal – 
relato de cinco casos e sua importância 
no diagnóstico diferencial das lesões do 
aparelho ungueal 
Subungual squamous cell carcinoma: report of five cases and its 
importance in the differential diagnosis of nail lesions 

DOI: http://dx.doi.org/10.5935/scd1984-8773.2016831534

RESU MO
  O carcinoma espinocelular subungueal é condição rara, e seu diagnóstico é muitas 

vezes tardio. A apresentação clínica é atípica e simula outras condições benignas, 
como verruga vulgar, onicomicose e distrofia ungueal induzida por trauma. Embora 
seja  entidade incomum, devemos estar atentos ao diagnóstico precoce, consideran-
do a biópsia nas lesões ungueais crônicas refratárias aos tratamentos. Apresentamos 
cinco casos de carcinoma espinocelular subungueal, em que a dor foi o sintoma mais 
prevalente, e a possível associação com trauma e infecção por HPV deve ser consi-
derada.

 Palavras-chave: carcinoma de células escamosas; unhas; doenças da unha

ABSTRACT
  Subungual squamous cell carcinoma is a rare condition, and its diagnosis is often late. The 

clinical presentation is atypical and simulates other benign conditions, such as verruca vulgaris, 
onychomycosis and trauma-induced nail dystrophy. Although it is an unusual entity, we should 
be attentive to its early diagnosis, considering the biopsy in the chronic nail lesions refractory to 
treatments. We present five cases of subungual squamous cell carcinoma, in which pain was the 
most prevalent symptom, and their possible association with trauma and HPV infection should 
be considered. 

 Keywords: carcinoma, squamous cell; nails; nail diseases

INTRODUÇÃO
Apesar de o carcinoma espinocelular (CEC) do leito 

ungueal ser doença rara, é considerado o tumor maligno 
subungueal mais comum.1 Seu diagnóstico pode ser difícil e 
tardio, pois a apresentação clínica não é específica e pode imitar 
várias condições inflamatórias benignas.2,3 O diagnóstico pode 
ser feito por realização de biópsia adequada, e o tratamento 
depende da extensão do tumor. Os pacientes foram atendidos 
no ambulatório de unhas do Instituto Lauro de Souza Lima – 
ILSL em Bauru – SP.
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RELATO DOS CASOS 
Caso 1: Paciente do sexo masculino, 72 anos, mecânico, com 
queixa de dor na unha do quarto quirodáctilo esquerdo há três 
anos. Ao exame observamos discreta distrofia ungueal do canto 
medial associada a eritroníquia da mesma região (Figura 1A), 
exulceração e crostas mais bem evidenciadas à dermatoscopia 
do leito ungueal (Figura 1B), presença de tecido de granulação 
friável subungueal (Figura 1C). Aventada a hipótese de tumor 
glômico, foi realizada biópsia em fuso longitudinal do leito 
ungueal que demonstrou CEC bem diferenciado e invasor 
(Figura 2). A radiografia mostrou-se normal. Realizada exérese 
de todo o aparato ungueal e confecção de enxerto local, cuja 
área doadora foi a pele da região interna do punho ipsilateral 
(Figura 1D). O paciente evoluiu com boa cicatrização.

Caso 2: Paciente do sexo masculino, 71 anos, diabético, 
agricultor, apresentando dor severa há dois anos no quinto 
quirodáctilo direito e secreção purulenta subungueal esporádica. 
Ao exame evidenciamos onicólise do canto medial acometendo 
50% da lâmina e área exulcerada com crostas subungueal  
(Figura 3). Realizada biópsia em fuso longitudinal lateral do 
aparato ungueal que mostrou CEC invasor moderadamente 
diferenciado e ulcerado (Figura 4). A radiografia detectou fratura 
da falange distal do dedo acometido. Foi realizada ampliação 
cirúrgica da área cicatricial cujo resultado evidenciou apenas 
fibrose local. O paciente foi encaminhado para seguimento com 
o oncologista.

Caso 3: Paciente do sexo masculino, 47 anos, 
com diagnóstico de verruga viral periungueal no quarto 
quirodáctilo direito, tendo sido submetido a vários tratamentos, 
como imiquimod tópico e crioterapia, sem sucesso. Ao 
exame observamos onicólise e ulceração do canto medial 
e eritroníquia (Figuras 5A e B). Realizada biópsia em fuso 
longitudinal (Figuras 5C e D) que evidenciou CEC in situ 
(Figura 6). A cirurgia para exérese da lesão foi realizada com 
sucesso, e o paciente segue em acompanhamento ambulatorial. 

Caso 4: Masculino, 75 anos, aposentado, hábito de 
cuidar de plantas, com dor à flexão e extensão da falange distal 
do 2º quirodáctilo direito. Ao exame observamos lesão ulcerada 
de base infiltrada em hiponíquio (Figuras 7A e B). Realizada 
biópsia excisional em fuso transversal da lesão no terço distal 
do aparato ungueal (Figuras 7C e D), cujo resultado foi CEC 
moderadamente diferenciado, margens livres (Figuras 7E e F).

Caso 5: Paciente do sexo feminino, 67 anos, aposentada, 
com história de “micose” na unha do hálux esquerdo há 12 
anos. Relatou a realização de diversos tratamentos antifúngicos 
sem sucesso. Ao exame apresentava onicólise dos 2/3 distais da 
lâmina ungueal, lesão ulcerada do terço distal do leito ungueal 
e presença de secreção fétida (Figura 8A). A biópsia da área 
ulcerada do leito ungueal em fuso transversal evidenciou CEC 
in situ. A radiografia do hálux era normal. O tratamento proposto 
foi a exérese do aparelho ungueal com confecção de retalho e 
enxerto de pele total local (Figura 8 B). O exame histopatológico 

Figura 1: A - Distrofia ungueal do quarto quirodáctilo esquerdo. B - Área de 
ulceração friável subungueal no canto medial após excisão total da lâmina 
ungueal. C - Mais bem visualizada à dermatoscopia. D - Após exérese da 
lesão e confecção de enxerto de pele total 

B

D

A

B

Figura 2 A: HE X2 – Área de ulceração com epitélio escamoso estratificado 
com atipias associado à invasão do estroma. 2B: HE X40 – Células epiteliais 
atípicas com figuras de mitose. CEC bem diferenciado e invasor 
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DISCUSSÃO
Embora o carcinoma espinocelular (CEC) do leito ungueal 

seja raro, é a neoplasia maligna do leito ungueal mais comum.1 
O diagnóstico muitas vezes é tardio devido à raridade da doença 

da lesão excisada evidenciou CEC pouco diferenciado invasor 
(Figuras 8C, D e E). A paciente evoluiu com amputação da 
falange distal do hálux e segue em acompanhamento.
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Figuras 3: A e B - Onicólise do canto medial do quinto quirodáctilo direito 
e área exulcerada com crostas subungueais. C - A radiografia demonstra 

fratura da falange distal. D - Biópsia em fuso longitudinal da lesão

Figura 4: A - HE X2 – Blocos de células epiteliais atípicas infiltrando o estroma. 
B - HE X40 – Maior detalhe atipia celular. CEC invasor moderadamente 

diferenciado e ulcerado
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Figuras 5:  A e B - Onicólise, ulceração e eritroníquia do canto medial do 
quarto quirodáctilo direito. C e D - Biópsia excisional em fuso longitudinal 

Figura 6: A - HE X2 – Leito ungueal com proliferação epitelial carcinomato-
sa. B - HE X40 – Blocos de células epiteliais atípicas infiltrando o estroma. 

CEC moderadamente diferenciado
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Figuras 7: A e B: Ulceração de hiponíquio do segundo quirodáctilo direito e 
presença de estrias longitudinais (senilidade) com evidente sujidade na lâmina 
ungueal, alterações ligadas a atividade de agricultor. C e D - Biópsia excisional 
em fuso transversal da lesão no terço distal do aparelho ungueal. E - HE X2 – 
CEC moderadamente diferenciado. F - HE X40 – No detalhe a pérola córnea

Figura 8: A - Onicólise de 2/3 distais da lâmina ungueal, lesão ulcerada do 
terço distal do leito ungueal e presença de secreção fétida. B - 12o dia de 

pós-operatório de exérese do aparelho ungueal e confecção de retalho de 
avanço e enxerto de pele total com boa evolução. C e D - HE X2 – CEC pouco 

diferenciado e invasor. E - Imuno-histoquímica CK5 e 6 evidenciando a 
positividade e a invasão do tumor
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e a falta de conhecimento entre os profissionais.2 Os indivíduos 
acometidos têm geralmente idade entre 50 e 59 anos.3 Na 
maioria das vezes, apresenta-se como lesão eritematosa, papulosa, 
descamativa, ulcerada e até vegetante, podendo acometer o leito 
ungueal, dobras laterais e região distal da unha.4 A apresentação 
clínica inicial é erroneamente diagnosticada como onicomicose, 
verruga viral subungueal (como no caso 3), granuloma piogênico, 
paroníquia, queratoacantoma, lesões traumáticas ou outras 
condições benignas.2,3,5 Comumente observamos eritroníquia 
longitudinal, leuconíquia, melanoníquia, onicólise e, em raros 
casos, dor.2,3 Esses dados da literatura contrastam com os achados 
do nosso trabalho, visto que a dor foi um sintoma presente em 
todos os pacientes, tendo sido aventada a hipótese de tumor 
glômico em um dos casos, por este fato. A dermatoscopia tem 
sido uma ferramenta diagnóstica importante na elucidação das 
etiologias das doenças ungueais, diferenciando lesões de origem 
não melanocítica tais como hematoma subungueal, infecções 
bacterianas ou fúngicas, daquelas melanocíticas provenientes de 
nevos, pigmentação racial e até melanoma.6 Muitos pacientes 
cursam com intenso fotodano da pele no dorso das mãos, mas 
poucos desenvolvem CEC subungueal, isso sugere fortemente 
que outro fator esteja envolvido. O CEC subungueal é mais 
observado nas unhas das mãos,3-5 e isso pode ser explicado 
pela exposição muito maior à luz solar e um possível papel 

do papilomavírus humano (HPV).2-4 Infecções pelo HPV 
têm sido associadas com doença de Bowen e CEC nas mãos 
e região subungueal como fator carcinógeno importante.3,5 A 
possibilidade de transmissão digital-genital tem sido sugerida.3 
Em um estudo, o DNA do HPV foi identificado em 80% de 
pacientes com CEC subungueal. Desses, 60% demonstraram 
relação com o HPV tipo 16.7,8 Dois de nossos pacientes 
eram agricultores, ou seja, a associação com trauma e possível 
infecção por HPV pode ser relatada. No caso do paciente que 
era mecânico, além do trauma, podemos questionar a associação 
com exposição frequente a componentes químicos (graxas, 
óleos) como fator carcinógeno. O CEC subungueal parece ter 
curso menos agressivo do que em outras localizações.5 A invasão 
óssea é encontrada em aproximadamente 20% dos pacientes.6 

Metástases e comprometimento linfonodal são atípicos, embora 
tenham sido reportados em alguns casos.3 O tratamento 
depende da extensão do tumor.2-4 No acometimento isolado 
do leito ungueal, é indicada ampla excisão local que geralmente 
envolve prega ungueal, matriz, leito ungueal e remoção do 
periósteo5 ou, ainda  nos casos sem envolvimento ósseo, a 
cirurgia micrográfica de Mohs, que permite excisão adequada 
com o máximo de preservação de tecido normal e função.1,4 
A cirurgia excisional clássica, técnica utilizada em nossos casos, 
tem demonstrado excelentes resultados no tratamento das lesões 
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CONCLUSÃO
O CEC subungueal pode assemelhar-se a outras 

condições clínicas comuns que acometem o aparelho ungueal, 
tais como onicomicose, verruga vulgar e psoríase. As lesões 
refratárias ao tratamento ou de apresentação incomum devem 
ser consideradas no diagnóstico diferencial com CEC. Assim, 
recomenda-se, que frente à suspeita desse diagnóstico, proceda-
se ao raio-X e à biopsia do aparelho ungueal, que é recurso de 
fácil execução, possibilitando diagnóstico precoce e tratamento 
eficaz. É também importante o acompanhamento dos pacientes 
a longo prazo. l
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sem comprometimento ósseo, com resultados semelhantes aos 
obtidos com a cirurgia de Mohs, porém com menor grau de 
complexidade.4 A reconstrução com retalho local também está 
indicada para lesões limitadas e superficiais, quando necessária1,5,9 
Para tumores com envolvimento ósseo, a amputação digital é 
o tratamento de escolha.1,3 A radioterapia poderá ser utilizada 
nos casos inoperáveis, extensos, com comprometimento ósseo 
ou quando existe a indicação de diminuição do tamanho do 
tumor para posterior cirurgia. Grootenboers et al. demonstraram 
que com a realização da radioterapia obteve-se controle local 
e permanente de 92% dos doentes com apenas um caso com 
efeito adverso grave levando à amputação digital. Apesar da baixa 
incidência de metástases essa neoplasia é ainda, em geral, tratada 
primariamente por amputação.10
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RESU MO
  Apresenta-se um caso de doença de Bowen pigmentada na região periungueal, tratado 

com cirurgia micrográfica de Mohs. A doença de Bowen é um de carcinoma espino-
celular in situ. Embora seja condição comum, a forma pigmentada é mais rara, sendo 
a localização periungueal ainda mais incomum. A doença de Bowen pigmentada se 
apresenta clinicamente como lesão acastanhada não uniforme, de superfície desca-
mativa ou verrucosa, e é frequentemente confundida com outras doenças (queratose 
actínica pigmentada, queratose seborreica, melanoma, carcinoma basocelular, nevo). A 
dermatoscopia é de grande utilidade diagnóstica, terapêutica e na avaliação de recor-
rência.

  Palavras-chave: doença de Bowen; carcinoma de células escamosas; dermoscopia

ABSTRACT
  We report a case of pigmented Bowen’s disease in the periungual region treated with Mohs mi-

crographic surgery. Bowen’s disease is a squamous cell carcinoma in situ. Although it is a common 
condition, the pigmented form is rarer, with periungual localization being even more uncommon. 
Pigmented Bowen’s disease presents clinically as a non-uniform, desquamous or verrucous brow-
nish lesion, and it is often confused with other diseases (pigmented actinic keratosis, seborrheic ke-
ratosis, melanoma, basal cell carcinoma, nevus). Dermoscopy is of great diagnostic and therapeutic 
value and is important in the evaluation of recurrence.

   Keywords: Bowen’s disease; carcinoma, squamous cell; dermoscopy
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INTRODUÇÃO
A doença de Bowen (DB) é forma de carcinoma espi-

nocelular (CEC) in situ descrita originalmente por John Bowen 
em 1912. Atualmente considera-se a DB sinônimo para CEC in 
situ para as lesões localizadas em áreas não anogenitais.1

O pico de incidência da doença ocorre na sétima década 
de vida, e a maioria dos estudos mostra aumento discreto da 
incidência em mulheres.1

As localizações mais frequentes do CEC in situ são a 
cabeça e o pescoço (áreas fotoexpostas), seguidas dos membros 
inferiores nas mulheres. O risco de progressão da DB para um 
CEC invasivo varia entre três e 5%.1
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Figura 1: Lesão na região periungueal do terceiro quirodáctilo direito, 
com pigmentação acastanhada, leve descamação, bordas irregulares 

e limites imprecisos

Figura 3: Doença de Bowen periungueal. Hiperceratose e acantose 
com cones epidérmicos alongados e alargados. Nesse aumento pa-

norâmico já é possível perceber o empilhamento nuclear e a perda de 
polaridade epitelial. HE, 20x

Figura 2: Dermatoscopia
Na dermatoscopia oberva-se uma rede pigmentada, com formação 

de estrias na periferia e glóbulos

Figura 4: Doença de Bowen periungueal. Proliferação de queratinóci-
tos escamosos de núcleos pleomórficos ocupando toda a espessura 

da epiderme. Células disqueratóticas são identificadas com facilidade. 
Há discreta pigmentação melânica no citoplasma dos queratinócitos 
basais que, em associação com o alongamento dos cones epidérmi-

cos, resultam em padrão dermatoscópico reticular. HE, 400x

RELATO DE CASO
Paciente do sexo masculino, de 67 anos, fototipo III de 

Fitspatrick, relatou o surgimento de lesão pigmentada e assin-
tomática, cujo tamanho vinha aumentando, na base da unha do 
terceiro quirodáctilo da mão direita.

O paciente revelou-se imunocompetente, tendo negado 
ingestão de arsênico, trauma, queimaduras ou exposição à ra-
diação ionizante no local.

Relatou histórico de carcinoma basocelular nodular na 
região supralabial, CEC na região frontal e lesão com laudo de 
proliferação melanocítica atípica na região abdominal.

Ao exame clínico foi observada lesão de pigmentação 
acastanhada, com leve descamação, bordas irregulares e limites 
imprecisos, localizada na região distal do terceiro quirodáctilo da 
mão direita, próximo à base da unha (Figura 1).

À dermatoscopia, observou-se a presença de glóbulos 
acastanhados, rede pigmentada com formação de estrias e alguns 
vasos puntiformes (Figura 2).

A principal hipótese diagnóstica levantada pelos autores 
foi de melanoma.

Realizou-se então biópsia incisional com punch, tendo 
sido enviado o material para análise histopatológica, que indicou 
como diagnóstico DB pigmentada (Figuras 3 e 4).

Após a confirmação diagnóstica, optou-se pelo trata-
mento por cirurgia micrográfica de Mohs (Figura 5). A cirurgia 
foi realizada com bloqueio anestésico local. A área do tumor foi 
removida com margem mínima, posicionando-se a lâmina em 
ângulo de 45 graus. O material foi dividido em número apro-
priado de seções, para permitir o processamento adequado, e 
corantes foram utilizados para permitir a orientação do material. 
Margens livres do tumor foram obtidas em três etapas: na pri-
meira foi feita uma seção; na segunda, duas e na terceira também 
duas. O tamanho inicial da lesão era de 7x7mm, e o defeito 
final com as margens livres tinha 15x9mm. A ferida cirúrgica foi 
fechada com um enxerto retirado do antebraço direito. A matriz 
ungueal foi totalmente preservada.
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Após 18 meses de seguimento o paciente não apresenta 
recidiva (Figura 6).

DISCUSSÃO
A DB na localização periungueal é incomum e pode as-

sumir diferentes aspectos, simulando lesão de melanoma acom-
etendo a lâmina ungueal2 ou mesmo se apresentando como 
paroníquia crônica.3,4

A dermatoscopia pode auxiliar no diagnóstico da DB, 
uma vez que os achados de vasos glomerulares e superfície des-
camativa estão presentes na maioria dos casos.2,5 No entanto, na 
forma pigmentada, os achados de glóbulos, rede pigmentada e 
estrias também é frequente e confunde o diagnóstico com lesões 
melanocíticas, deixando a cargo do exame histopatológico a 
definição. Na histopatologia os glóbulos marrons podem corre-
sponder à presença de melanófagos e/ou a um pequeno aumen-
to no número de queratinócitos pigmentados.5

O uso da dermatoscopia na DB também é descrito para 
avaliação de recorrência, após o tratamento com terapia fotod-
inâmica ou Imiquimod.6

A biópsia com punch é a mais indicada, em relação à cu-
retagem ou biópsia com shaving, por incluir toda a espessura da 
epiderme e derme para avaliar se o tumor é invasivo.1

Por definição, a DB apresenta na histopatologia o en-
volvimento de toda a espessura da epiderme, caracterizado por 
queratinócitos atípicos em todos os níveis da epiderme espessada 
e também por figuras mitóticas nas camadas superiores da epi-
derme.5

Em relação à terapêutica, existem diversas opções de-
scritas1 para o CEC in situ como o uso de 5-Fluorouracil ou 
Imiquimod, a terapia fotodinâmica,7 a radioterapia, o laser de 
CO2, a crioterapia, a excisão cirúrgica convencional e a cirurgia 
de Mohs.8

O melhor método para o tratamento do CEC in situ 
deve ser escolhido de acordo com o tamanho e a localização da 
lesão, e a condição clínica do paciente.

A localização periungueal é bastante rara, e há poucos 
casos descritos na literatura.9 A DB nessa localização representa 
um desafio terapêutico devido ao risco de provocar grave inca-
pacidade funcional.

Nesse caso, como se tratava de um CEC in situ e de local-
ização periungueal da lesão, a escolha do melhor tratamento de-
veria levar em conta a preservação da função motora e sensitiva 
do dedo, com a maior probabilidade possível de cura.

Os tratamentos disponíveis foram discutidos com o paci-
ente, expondo-se os riscos e benefícios de cada um deles.

Optamos então pela cirurgia micrográfica de Mohs, pois 
essa técnica, quando realizada por cirurgião experiente, é capaz 
de gerar altas taxas de cura,9 além de darmos a chance ao paci-
ente de ter menor ferida cirúrgica, caso o tumor não apresente 
comprometimento extenso. Por outro lado, se fosse realizada 
a excisão cirúrgica comum, seria necessária margem de segu-
rança protocolar de 5mm, o que, na região em que estava a lesão  
(falange distal do terceiro quirodáctilo), traria maior risco de al-
terações funcionais e estéticas do dedo.

Além disso, o uso de um tratamento tópico como Imiqui-
mod ou terapia fotodinâmica foi discutido com o paciente e 
descartado diante da possibilidade de recidiva e de eventual 
acometimento ósseo no futuro, que poderia levar à amputação 
da falange distal.10

CONCLUSÃO
A localização periungueal da DB pigmentada representa 

um desafio diagnóstico e terapêutico, apesar de se tratar de um 
CEC in situ.

Na dermatoscopia da DB pigmentada alguns achados 
podem levar à suspeita de melanoma, e somente o exame histo-
patológico poderá esclarecer o diagnóstico.

Existem diversas possibilidades terapêuticas, e a escolha 
do melhor tratamento depende da avaliação do risco de recidiva 
e da possibilidade de sequelas funcionais e estéticas.  l

Figura 5: Defeito cirúrgico - cirurgia micrográfica de Mohs

Figura 6: Após 18 
meses da 
cirurgia, sem 
evidência de 
recidiva
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RESU MO
  A alopecia areata é afecção autoimune relativamente comum. Tem curso imprevisível 

e etiologia ainda não elucidada por completo. Seu tratamento deve ser individualiza-
do, e visa suprimir a fase de atividade da doença. Para tal, estão disponíveis numero-
sas alternativas, porém, até então, nenhuma delas se mostrou curativa ou preventiva. 
Relatam-se aqui os casos de duas pacientes, com 18 e 43 anos, com diagnóstico de 
alopecia areata, submetidas à imunoterapia tópica com difenciprone, tendo obtido 
resultados díspares. São descritos os procedimentos de aplicação, os resultados obtidos 
e o seguimento clínico.

 Palavras-chave: terapêutica; imunoterapia; alopecia em áreas; doenças autoimunes

ABSTRACT
  Alopecia areata is a relatively common autoimmune condition. It has an unpredictable course 

and its etiology has not yet been fully elucidated. Its treatment must be individualized, and aims 
at suppressing the phase of activity of the disease. Thus, many alternatives are available; however, 
none of them have been curative or preventive so far. We report the cases of two patients, aged 
18 and 43 years, diagnosed with alopecia areata, who underwent topical immunotherapy with 
diphencyprone, and obtained different results. The application procedures, the results obtained 
and the clinical follow-up are described.

 Keywords: therapeutics; immunotherapy; alopecia areata; autoimmune diseases

INTRODUÇÃO
Alopecia areata (AA) é afecção sistêmica, autoimune, ca-

racterizada por perda de pelos, sem processo cicatricial ou in-
flamatório associado.¹ Seu curso é imprevisível, e a resposta aos 
tratamentos, extremamente variável.

A prevalência mundial da AA varia de 0,1% a 0,2%; 
85,5% dos casos ocorrem em pacientes até 40 anos. A incidência 
equivale entre os sexos; casos extensos, entretanto, predominam 
nos homens.1,2 Sua etiologia permanece incerta; sabe-se que há 
influência de fatores genéticos, autoimunes e ambientais.

A influência de fatores genéticos torna-se evidente quan-
do se observa a incidência em parentes de primeiro grau, a con-
cordância entre gêmeos monozigóticos e as análises de ligações 
genéticas. Madani et al. demonstraram que a AA é doença poli-
gênica de penetrância incompleta.³ Foi também demonstrada a 
associação de antígenos leucocitários humanos (HLA) à suscep-
tibilidade para AA (HLA-DRB1*0401 e DQB1*0301).4
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O caráter autoimune da afecção é fortalecido pela con-
comitância de AA com outras desordens autoimunes e pela res-
posta terapêutica a imunossupressores. Estudos demonstraram 
que fatores ambientais podem deflagrar a agressão autoimune; 
entre eles, estresse emocional ou físico, infecções e atuação de 
hormônios.4 Destacam-se o hormônio liberador de corticotro-
fina e o hormônio estimulante de alfamelanócitos; ambos têm 
expressão aumentada em indivíduos com AA.1

Em resumo, indivíduos geneticamente predispostos, ex-
postos a fatores ambientais, desenvolvem distúrbio autoimune 
com inflamação mediada por linfócitos T contra o bulbo capilar, 
gerando a desregulação no ciclo folicular.

O diagnóstico dessa entidade é clínico; a tricoscopia e 
o exame anatomopatológico podem auxiliar. Na tricoscopia é 
possível encontrar pontos pretos, pontos amarelos e pelos em 
exclamação. No exame anatomopatológico, na fase aguda, en-
contra-se infiltrado linfocítico (T CD4+ e T CD8+) peribulbar 
em pelos anágenos, com aspecto de “enxame de abelhas”. Du-
rante atividade, a relação CD4/CD8 encontra-se aumentada e 
é responsável por manter os folículos em estado distrófico na 
fase anágena, levando-os precocemente à fase telógena.¹ Na fase 
subaguda, grande número de pelos em fases catágena e telógena 
será encontrado, e, na fase crônica, a miniaturização dos folículos.

O tratamento da AA visa suprimir a fase de atividade. As 
opções são numerosas, embora nenhuma terapia se tenha mos-
trado curativa ou preventiva.3

RELATO DE CASOS
Duas pacientes com AA, com acometimento de área su-

perior a 50% do couro cabeludo, foram atendidas no Ambulató-
rio de Tricologia do Serviço de Dermatologia do Hospital Celso 
Piero, da Pontifícia Universidade Católica de Campinas, entre 
dezembro de 2012 e junho de 2015.

Paciente 1: 43 anos, branca, com diagnóstico prévio de 
transtorno de ansiedade. Referia perda capilar progressiva há 
dois anos, negando tratamento prévio.

Paciente 2:18 anos, parda, estudante; na primeira consul-
ta, referia perda capilar progressiva há um ano, e uso prévio de 
minoxidil tópico, sem melhora.

Ambas, após diagnóstico clínico, documentação fotográ-
fica das lesões e orientações a respeito do caráter da afecção e 
seus possíveis tratamentos, foram submetidas à imunoterapia tó-
pica com difenciprone (DPCP).

Utilizamos DPCP em veículo acetona, armazenado em 
frasco âmbar. As concentrações disponíveis são: 0,001%, 0,025%, 
0,05%, 0,1%, e 2%; a droga é proveniente de farmácia de mani-
pulação já nas referidas diluições (Figura 1). 

As aplicações foram realizadas no couro cabeludo, com 
cotonete embebido na solução (Figura 2). Em todas as sessões 
as pacientes foram orientadas a evitar exposição solar e manter 
a substância no local, sem contato com água por 48 horas. Após 
esse período recomendou-se a remoção com água corrente.

A primeira aplicação (sensibilização) foi realizada com 
DPCP 2%, em área com diâmetro de 2cm.5 Após duas semanas, 
constatada resposta adequada (eritema discreto e prurido leve 

na área tratada, 36 horas após aplicação), iniciaram-se aplicações 
semanais, ipsilaterais ao lado sensibilizado, com DCPC 0,001%. 
Procedeu-se ao aumento gradual da concentração da substân-
cia a cada aplicação (0,001%, 0,025%, 0,05%, 0,1%,), até que 
a paciente apresentasse resposta mais intensa do que a definida 
como adequada; nesse ponto, a concentração foi fixada para cada 
uma das pacientes, prosseguindo-se o tratamento com aplicações 
semanais.

Após surgimento de repilação no lado inicialmente trata-
do, foi iniciado o tratamento bilateral.

RESULTADOS
As pacientes apresentaram início de repilação após dois 

meses de tratamento, com aspecto cosmeticamente aceitável 
após nove meses. Ambas toleraram concentração máxima de 
0,05% e não apresentaram efeitos colaterais.

Excelente resposta foi alcançada nos dois casos, porém a 
paciente 1, após 11 meses de tratamento, com repilação quase 
completa, abandonou o seguimento durante dois meses. Nesse 
período, interrompeu as aplicações de DPCP abruptamente.

Figura 1: Apresentação da DCPC em veículo acetona, armazenada 
em frasco âmbar. As concentrações disponíveis são: 0,001%, 0,025%, 

0,05%, 0,1% e 2%

Figura 2: Aplicações realizadas no couro cabeludo, com cotonete 
embebido na solução
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Ao retornar, apresentava novamente perda capilar difusa. 
As aplicações de DPCP foram reiniciadas, porém, diante do in-
sucesso, outras drogas foram associadas: Acetato de metilpredni-
solona 5mg/ml intralesional, prednisona 1mg/kg/dia durante 60 
dias e metotrexato 15 mg/semana durante 120 dias. A despeito 
dessas medidas, manteve a perda capilar progressiva (Figura 3). 

A paciente 2 manteve seguimento regular, sem intercor-
rências. Apresentou repilação completa, encontrando-se em pro-
cesso lento e gradual de retirada da droga (Figura 4). 

DISCUSSÃO
A AA é afecção relativamente comum. Não acarreta 

ameaça à vida, mas causa estresse psicológico e impacto na qua-
lidade de vida.1

Seu tratamento é determinado pela idade do indivíduo 
e pelo grau de acometimento da doença.6 Maiores de dez anos, 
com acometimento superior ou igual a 50% do couro cabeludo, 
têm como primeira opção a imunoterapia tópica,7 cujo meca-
nismo de ação não é elucidado. Sabe-se que a aplicação de um 
sensibilizante primário causa dermatite, com consequente des-
vio dos linfócitos perifoliculares envolvidos na patogênese da AA 
para a epiderme. Isso resulta na alteração da relação perifolicular 
entre linfócitos CD4+/CD8+, causando apoptose de linfócitos 

T autorreativos e modulação de citocinas pró-inflamatórias.8

Há três sensibilizantes primários descritos: dinitroclo-
robenzeno (DNCB), dibutilester do ácido esquárico (Sadbe) e 
difenciprone (DPCP), a escolha atual. DNCB é proscrito por 
potencial mutagênico, e o Sadbe, por ser instável em acetona, 
é reservado para pacientes não responsivos à sensibilização por 
DPCP.³

O uso de DPCP para o tratamento da AA foi descri-
to em 1983 por Happle et al.9 posteriormente diversos estudos 
comprovaram sua eficácia. Os efeitos colaterais mais comumente 
descritos são prurido, eczema local moderado, linfadenopatia re-
gional e urticária de contato. Raramente são observados eritema 
multiforme, discromias e vitiligo.5,8,10

A resposta à terapia pode ocorrer até dois anos após o 
início de tratamento; 59% dos pacientes apresentam resposta nos 
primeiros seis meses, 26% entre seis meses e um ano, 10% entre 
um e dois anos, e 5% após dois anos.10 Recomenda-se, portanto, 
que o tratamento não seja descontinuado antes de dois anos.

Dados quanto à eficácia da imunoterapia com DPCP são 
variáveis. O maior ensaio clínico já realizado mostrou taxa to-
tal de sucesso de 60%; todavia, entre aqueles com AA total/AA 
universal, essa taxa foi de 17,4%. Ainda nesse ensaio, constatou-se 
que 38% dos pacientes com boa resposta, a mantiveram após 31 

Figura 3: Evolução da paciente 1
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meses de seguimento, tendo sido esse fato atribuído à redução 
lenta da concentração, seguida da suspensão da droga.7

Fatores associados à pior resposta à imunoterapia tópica 
foram idade precoce de início da doença, tempo prolongado de 
perda capilar, tempo de doença instalada, antecedentes pessoais 
de atopia e de AA, acometimento ungueal, e outra desordem 
autoimune associada. O principal fator associado à recidiva foi a 
suspensão abrupta da terapia.

CONCLUSÃO
Diante do exposto, concluímos que a imunoterapia tópi-

ca é opção segura e efetiva no tratamento da AA. Seu uso deve 
ser feito de forma prolongada, e, após melhora clínica completa, 
a redução da droga deve ser realizada de maneira lenta e parci-
moniosa, evitando-se assim as recidivas.  l

Figura 4: Evolução da paciente 2
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RESU MO
  A alopecia areata pode causar problemas psicológicos significativos devido à natureza 

imprevisível da doença, que resulta na perda de cabelos e/ou pelos. Relata-se o caso 
de paciente apresentando alopecia areata de difícil tratamento, com resposta satisfa-
tória após aplicações intralesionais de corticosteroide, mas que apresentou recidiva e 
atrofia; optou-se então por realizar aplicações intralesionais de plasma rico em pla-
quetas, com melhora do quadro. A técnica mostrou bom resultado nesse caso isolado, 
revelando-se terapêutica potencialmente útil no tratamento da alopecia areata.

 Palavras-chave: alopecia em áreas; corticosteroides; plasma rico em plaquetas

ABSTRACT
  Alopecia areata can cause significant psychological problems due to the unpredictable nature of 

the disease, which results in hair loss. We report the case of a patient presenting alopecia areata of 
difficult treatment, with satisfactory response after intralesional applications of corticosteroid, but 
that showed recurrence and atrophy; it was then decided to perform intralesional applications of 
platelet-rich plasma, with improvement of the condition. The technique showed good results in 
this isolated case, proving to be a potentially useful therapy in the treatment of alopecia areata.

 Keywords: alopecia areata; adrenal cortex hormones; platelet-rich plasma

INTRODUÇÃO
Alopecia areata (AA) é condição inflamatória crônica 

que resulta na perda de cabelos e/ou pelos, acometendo até 
2% da população.1 Vários fatores têm sido implicados em sua 
etiopatogenia.2 O quadro clínico é caracterizado por placas de 
alopecia únicas ou múltiplas, podendo atingir até 100% do couro 
cabeludo e pelos do corpo.2 O diagnóstico é clínico, porém 
a dermatoscopia e a biópsia podem ser úteis como exames 
complementares. Os fatores que indicam pior prognóstico são a 
extensão ou o padrão ofiásico de perda de cabelos.

O curso da AA é variável. As opções terapêuticas 
são inúmeras e variam de acordo com a extensão do quadro. 
Atualmente existem duas principais opções apoiadas em 
evidências, que são os glicocorticoides (tópicos e/ou 
intralesionais) e a imunoterapia de contato.1

O objetivo da utilização do plasma rico em plaquetas 
(PRP) é acelerar a regeneração tecidual, partindo do princípio 
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da influência das plaquetas nos processos de hemostasia, 
inflamação, regeneração e cicatrização, onde existe a produção 
de fatores de crescimentos derivados das plaquetas (PDGF) que 
provocam a proliferação e diferenciação celular até o reparo e 
total regeneração do tecido lesado.3

RELATO DE CASO
Paciente de 43 anos, do sexo feminino, com história de 

queda de cabelo há um ano, apresentava ao exame clínico placas 
difusas de alopecia no couro cabeludo, clinicamente características 
de AA. (Figura 1).À dermatoscopia com luz polarizada foram 
observados vários pontos pretos que demonstram atividade da 
doença, além de pelos velus, moniletrix like e  pelos quebrados 
(Figura 2).

Como antecedentes apresentava história de cirurgia 
bariátrica há três anos, e dois episódios prévios de alopecia areata 
tratados com corticosteroide intralesional.

Nos resultados de exames laboratoriais apresentava TSH 
12,3 e ferritina 4. Após tratamento com normalização dos 
parâmetros citados, iniciou-se uso de minoxidil tópico a 5% 
e triancinolona intralesional na diluição de 10mg/ml. Houve 
resposta positiva inicial, porém após três meses observaram-se 
recidiva e atrofia. Foi introduzido então corticosteroide sistêmico, 
sem resposta. Na evolução, a paciente passou a apresentar 
progressão do quadro no couro cabeludo e acometimento do 
supercílio, optando-se a seguir por aplicações intralesionais de 

PRP, após assinatura do termo de consentimento pela paciente.
Foram feitas três aplicações com intervalos de três 

semanas. Em cada sessão, a paciente foi submetida a coleta de 
sangue realizada por bióloga responsável; logo a seguir, o PRP 
foi processado em concentração média de 6,5x em comparação 
ao volume basal do paciente, seguindo-se os procedimentos 
registrados no Protocolo Cantadori (Reg. 508.102 – Biblioteca 
Nacional do RJ), respeitando-se todas as normas de biossegurança 
e assepsia.

As infiltrações foram realizadas por médica, com material 
estéril e agulhas 26G ½. Foram aplicados 0,2ml de PRP no 
plano intradérmico em cada ponto da região acometida, com 
espaços de 2cm.

Após a primeira sessão já se pôde observar repilação 
importante, com melhora da atrofia (Figura 3). No final das 
três sessões foi observada repilação da área aos exames clínico e 
dermatoscópico (Figuras 4 e 5).

DISCUSSÃO
Nos casos de AA, a melhora aparente seguida da recidiva 

pode ser angustiante. Um dos mais importantes aspectos do 
tratamento é a informação ao paciente sobre a natureza da 
evolução da doença e as limitações dos tratamentos existentes.

O PRP é produto derivado do processamento laboratorial 
do sangue autógeno, descrito no início dos anos 1970 por 
Matras e sua equipe. Atualmente algumas áreas como cirurgia 
plástica, ortopedia, odontologia, além da cirurgia cardiovascular 
já o utilizam. Na dermatologia, o PRP vem sendo utilizado com 
o intuito de promover a aceleração da cicatrização de feridas, 
como tratamento coadjuvante de rejuvenescimento, alopecias e 
mesmo após sessões de laser.4

FIGURA 1: Dermatoscopia realizada à luz polarizada previamente ao 
tratamento, visualizando-se: vários pontos pretos, o que demonstra 

atividade da doença, além de pelos velus, moniletrix like e  pelos 
quebrados

FIGURA 2: Dermatoscopia realizada à luz polarizada pós-tratamento, 
visualizando-se: vários pelos velus e repilação intensa no local. 

Existência de apenas um pelo tonsurado na mesma região analisada 
previamente ao tratamento 
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FIGURA 3: Placas de alopecia difusas no couro cabeludo antes do 
tratamento

FIGURA 5: 30 dias após a terceira sessão

FIGURA 4: Após a primeira sessão já se pôde observar repilação im-
portante das áreas, bem como melhora da atrofia que havia na região

No PRP existe acúmulo de fatores de crescimento 
(FC), devido à concentração de plaquetas, que fica em torno 
de um milhão por milímetro cúbico de sangue. Esses fatores 
de crescimento são conhecidos na literatura como PDGF, 
fator de crescimento transformador-β (TGF-β), fator de 
crescimento transformador α (TGF-α), fator de crescimento 
de células endoteliais (VEGF), além de glicoproteínas adesivas 
como a fibronectina e a trombospondina, que são importantes 
constituintes da matriz extracelular provisória.5 Outros FCs 
também são citados por diferentes autores, tais como fator 
de crescimento da epiderme (EGF) e fator de crescimento 
semelhante à insulina (IGF).6 Ocorre a ativação de monócitos, 
transformando-os em macrófagos, cuja função é remover 
componentes danificados, fazendo a limpeza biológica no tecido; 
além de fagocitose, também secretam fatores quimiotáticos que 
atraem outras células inflamatórias, produzem prostaglandinas 
que funcionam como moduladores biológicos importantes 
nos mecanismos de manutenção da homeostasia, e potentes 
vasodilatadores que aumentam a permeabilidade dos microvasos.3 
Os macrófagos ainda produzem muitos FC, tais como PDGF, 
TGF-B, FGF e VEGF, que se destacam como principais citocinas 
necessárias na formação de granulação.

Muitos autores citam os FC como moduladores da 
resposta inflamatória, além de sua capacidade de induzir o 
processo de remodelagem e cicatrização em vários tipos de 
lesões, não ocasionando prejuízos ao paciente.7

Mates, em sua tese sobre a aplicação do PRP em 
cirurgias de microimplantes capilares, verificou a ação dos FR 
no crescimento e densidade capilares, mostrando diminuição 
abrupta da apoptose, estímulo de angiogênese e de novas e 
eficientes mitoses para o reinício da nova fase anágena.8 Outro 
estudo cita também um marcador de proliferação celular (Ki67), 
que se encontra mais elevado nos pacientes tratados com o PRP.

Na paciente do presente estudo, observamos melhora do 
quadro logo após a primeira aplicação. Poderiam estar envolvidos 
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no mecanismo de ação:  o efeito de estimulo no folículo piloso, a 
angiogenese e a ação moduladora da resposta inflamatória local. 
Também não é possível afastar completamente a hipóteses de 
repilação espontânea. 

Na literatura, um estudo feito com 45 pacientes portadores 
de alopecia areata mostrou aumento significativo do crescimento 
capilar nos pacientes tratados com o PRP, com remissão completa 
em mais da metade deles, e taxa de recidiva pouco significativa.9  
Em outro estudo, 20 pacientes com diagnóstico de AA de difícil 
controle foram tratados com PRP durante um ano, tendo sido 
observadas apenas uma recidiva e ausência de efeito colateral.10

CONCLUSÃO
Apesar de muitos estudos, o tratamento da AA, em 

alguns casos, ainda representa grande desafio. A AA pode causar 
problemas psicológicos significativos devido a sua natureza 
imprevisível. Assim, trabalhos que propõem novas opções 
terapêuticas se tornam relevantes.

A técnica de infiltração do PRP mostrou-se método 
promissor para os casos de difícil controle ou para os que 
apresentem importantes áreas de atrofia. Neste caso isolado foi 
observada aparente resposta efetiva, porém existe necessidade de 
mais estudos para melhor avaliação dos resultados e elucidação 
dos mecanismos de ação. l
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Exostose subungueal: resultado 
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anos após a exerese  
Subungual exostosis: satisfactory aesthetic and functional 
outcome five years after exeresis 

DOI: http://dx.doi.org/10.5935/scd1984-8773.2016831655

RESU MO
  Relato de caso de paciente do sexo feminino de 16 anos de idade com diagnóstico 

de exostose subungueal no hálux direito com diagnóstico clínico e histopatológico, 
submetida a exérese total da lesão e acompanhamento durante cinco anos com ex-
celente resultado estético.

 Palavras-chave: exostose; neoplasias ósseas, procedimentos cirúrgicos dermatológicos

ABSTRACT
  Case report of a 16-year-old female patient with diagnosis of subungual exostosis in the right 

hallux with clinical and histopathological diagnosis, submitted to total excision of the lesion and 
follow-up for five years with excellent aesthetic result. 

 Keywords: exostoses; bone  neoplasms; dermatologic surgical procedures
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trabecular envolvido por uma cápsula fibrocartilagínea.2-4 O 
tratamento baseia-se na remoção cirúrgica e acompanhamento 
para evitar recidivas locais.5-6

RELATO DE CASO
Paciente do sexo feminino, 16 anos, fototipo II, 

apresentando ao exame dermatológico excrescência óssea 
dolorosa em hálux direito (Figura 1). Realizada ultrassonografia 
da lesãopré cirúrgica que elucidou irregularidade do contorno 
ósseo da falange distal do primeiro pododáctilo. Foi efetuada a 
exérese marginal completa da lesão com envio do material para 
análise histopatológica, que confirmou o diagnóstico de exostose 
óssea (Figuras 2 e 3). Cinco meses após a cirurgia (Figura. 4) a 
radiografia e ultrassonografia apresentavam-se sem alterações, 
com lâminas ungueais normais. No período pós-operatório o 

Figura 1: Saliência óssea dolorosa no hálux direito Figura 3: Leito ungueal apresentando no córion reticular lesão hiperplá-
sica nodular, cuja a área central é constituída por tecido osteoide envolto 

por tecido cartilaginoso hialino

Figura 4: Cinco meses após a cirurgia

Figura 2: Exérese 
cirúrgica completa da 
exostose subungueal

INTRODUÇÃO
A exostose subungueal é tumor ósseo benigno, envolto 

por cápsula fibrocartilaginosa que acomete principalmente a 
falange distal do hálux, com maior ocorrência em adolescentes 
e adultos jovens do sexo feminino.1 Sua etiologia permanece 
desconhecida, com provável associação a traumas prévios o 
que explicaria sua maior ocorrência no primeiro pododáctilo. 
Clinicamente apresenta-se como nódulo ou tumoração 
endurecida dolorosa em extremidade distal que produz 
levantamento e deformidade da unha. Entre os diagnósticos 
diferenciais podemos citar tumores malignos, verruga viral, 
fibroma, granuloma piogênico ou osteocondroma subungueal. 
A realização de um exame de imagem, como ultrassonografia 
ou radiografia permite a visualização do crescimento ósseo 
anormal com opacidade e comprometimento de partes moles. 
Histologicamente o tumor é formado por um núcleo de osso 
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Figura 5: Após cinco anos, excelente resultado estético sem distrofia 
ungueal

paciente já dizia estar satisfeito pela ausência de dor e pela boa 
aparência da região. Após cinco anos, pudemos observar um 
excelente resultado estético, sem distrofia ungueal e ausência de 
comprometimento funcional do hálux acometido (Figura 5).

DISCUSSÃO
A exostose subungueal é tumor benigno raro, porém 

representa a afecção óssea mais frequentemente associada a lesão 
ungueal, com provável etiologia traumática. O diagnóstico é 
clínico com a realização complementar de radiografia. No caso 
descrito a paciente apresentava alteração da falange distal com 
irregularidade do contorno ósseo, característico da doença. A 
dor é sintoma muito frequente por se tratar de alteração óssea. 
A presença desse sintoma torna-se importante quando da 
consideração de diagnósticos diferenciais, tais como tumores 
malignos, verruga viral, fibroma, granuloma piogênico ou 
osteocondroma subungueal.7 O tratamento cirúrgico com a 
ressecção de toda a área tumoral é a terapêutica preconizada, 
com o objetivo de minimizar danos ao leito e matriz ungueais e 
evitar a onicodistrofia, uma complicação comum do tratamento. 
A paciente em questão, após cinco anos da realização da exérese 
apresentou excelente resultado estético, sem distrofia ungueal, 
ausência de comprometimento funcional do hálux acometido e, 
o mais importante, sem recidiva local. l
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Microagulhamento no tratamento de 
cicatrizes atróficas de acne: série de 
casos  
Microneedling in the treatment of atrophic acne scars: 
case series  

DOI: http://dx.doi.org/10.5935/scd1984-8773.2016831860

RESU MO
  Cicatrizes de acne presentes ao fim da fase inflamatória da acne vulgar vêm sendo 

tratadas com procedimentos que estimulam a produção de colágeno, como o micro-
agulhamento. Foram selecionados seis pacientes que apresentavam cicatrizes de acne. 
O microagulhamento foi realizado com agulhas de 2,5mm. Observou-se melhora 
subjetiva em todos os pacientes. Na técnica de indução percutânea de colágeno há 
liberação de citocinas, fatores de crescimento e angiogênese, com produção final de 
colágeno tipo I, tornando o microagulhamento excelente opção para o tratamento 
das cicatrizes de acne, tanto por seu custo/benefício quanto por não afastar o pa-
ciente de suas atividades diárias.

 Palavras-chave: acne vulgar; cicatriz; resultado de tratamento

ABSTRACT
  Acne scars present at the end of the inflammatory phase of acne vulgaris have been treated 

with procedures that stimulate the production of collagen, such as microneedling. Six patients 
with acne scars were selected. Microneedling was performed with 2.5 mm needles. Subjective 
improvement was observed in all patients. In the technique of percutaneous collagen induction 
there is release of cytokines, growth factors and angiogenesis, with final production of type I 
collagen, making microneedling an excellent option for the treatment of acne scars, both for its 
cost/ benefit and for not drawing patients away from their daily activities. 

 Keywords: acne vulgaris; cicatrix; treatment outcome
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INTRODUÇÃO
A acne vulgar é uma das doenças de pele mais comuns. 

Após o término da fase inflamatória ativa, grande parte dos 
pacientes apresenta cicatrizes atróficas.1 Estudos confirmaram 
seu impacto psicossocial demonstrando maior incidência 
de transtornos como personalidade introvertida e depressão 
nos pacientes com cicatrizes de acne grave,2 sendo, assim, um 
problema estético e psicológico. Procedimentos ablativos 
objetivando estímulo e remodelamento do colágeno são 
preconizados pela dermatologia há muito tempo. Na atualidade 
existe uma tendência a procedimentos menos invasivos, 
objetivando reduzir as complicações e promover o retorno 
rápido do paciente às atividades diárias. O microagulhamento 
tem sido descrito como técnica praticamente indolor, simples 
e de tecnologia minimamente invasiva.3 Apresenta-se nesse 
contexto como boa opção e tem como princípio o estímulo 
na produção de colágeno, sem provocar a desepitelização total 
observada em algumas técnicas ablativas.

SÉRIE DE CASOS
O procedimento foi realizado em seis pacientes (cinco 

do sexo feminino e um do sexo masculino). A idade variou de 
21 a 33 anos, com média de 26,6 anos. O fototipo (classificação 
de Fitzpatrick) em quatro pacientes foi o IV, e em dois foi o III 
(Tabela 1). Quatro dos seis pacientes fizeram uso de isotretinoína 
oral antes do procedimento, com dose-alvo entre 120 e 150mg/
kg. Eles foram submetidos ao microagulhamento seis meses, no 
mínimo, após o término da medicação. Nenhum dos pacientes 
apresentava comorbidades ou fazia uso de medicação sistêmica. 
Ao exame físico, apresentavam cicatrizes de acne distensíveis e 
não distensíveis distribuídas, principalmente, nas regiões malar e 
temporal, incluindo algumas cicatrizes tipo icepicks. Sem lesões 
inflamatórias no momento do procedimento.

Inicialmente, foi realizada marcação das áreas com maior 
concentração de cicatrizes. Em seguida, antissepsia com solução 
alcoólica de clorexidina a 2%. Os pacientes foram, então, submetidos 
a anestesia tumescente (lidocaína a 2% 20ml, água destilada 20ml, 
adrenalina 1mg/ml 0,4ml, bicarbonato de sódio 8,4% 4ml). Foi 
utilizado aparelho com agulhas de 2,5mm, em movimentos 
multidirecionais até observação do orvalho sanguíneo. O curativo 
oclusivo foi feito com associação de clobetasol e neomicina, com 

troca inicial após 24 horas (Figura 1). Reavaliações foram realizadas 
após sete, 30 e 60 dias.

Todos os pacientes relataram melhora subjetiva das lesões, 
também observada pela equipe médica. Em uma escala visual de 
1 a 10, sendo 1 totalmente insatisfeito e 10 totalmente satisfeito, 
todos indicaram índice superior a 5. O melhor resultado foi 
observado para cicatrizes distensíveis, com pouca diferença no 
aspecto das cicatrizes tipo icepicks Figura 2). Nenhum paciente 
evoluiu com intercorrências infecciosas. A única complicação 
foi a hipercromia pós-inflamatória, presente em dois pacientes 
(Tabela 1). Foram utilizados cremes clareadores com associação 
de hidroquinona, corticoide e ácido retinoico, com melhora 
progressiva.

DISCUSSÃO
Cicatrizes de acne podem ser resultantes de aumento da 

proliferação tecidual ou da perda tecidual. Cicatrizes atróficas 
em geral são causadas por perda de colágeno após processo 
inflamatório da acne. Elas podem ser classificadas em icepick, 
rolling e boxcar. Não há  terapêutica-padrão.4 Existe uma gama 
de opções, como peelings, técnicas com punch, subcisão, 
dermabrasão, preenchedores,4 menos resolutivas, e lasers 
ablativos, mais efetivos, porém com alto custo e maior tempo de 
recuperação.

Nesse contexto, o microagulhamento se revela como 
técnica com bom custo/benefício por ser economicamente 
mais viável, apresentar boa resposta e não levar o paciente ao 
afastamento de suas atividades diárias. É procedimento seguro 
que pode ser executado no consultório sem complicações.5 

O dermaroller é cilindro com 192 microagulhas - que 
variam de 0,25 a 3mm de comprimento e têm 0,1mm de 
diâmetro - utilizado uma só vez, em vai e vem, sendo firmemente 
pressionado.2,6 As agulhas penetram o estrato córneo e criam 
microcondutos que se estendem até a derme, provocando 
mínimo dano à epiderme, que se recupera rapidamente.5,6

O procedimento pode ser feito com anestesia tópica 
aplicada cerca de 45 minutos antes, e o dermaroller deve ser 
friccionado de 15 a 20 vezes na direção horizontal, vertical e 
oblíqua, sob pressão vertical média calculada em torno de 6N.7 
Com um dispositivo aplicado aproximadamente 15 vezes na área, 

Tabela 1: Perfil dos pacientes submetidos ao microagulhamento

Paciente Sexo* Idade (anos) Fototipo Isotretinoína antes do procedimento Complicações

C.R.S. M 21 III Sim Ausente
A.C.A. F 24 IV Sim Ausente
R.P. F 26 III Sim Hipercromia pós-inflamatória
L.C.B.A. F 26 III Não Hipercromia pós-inflamatória
M.S.A. F 30 IV Não Ausente
D.J.S. F 33 IV Sim Ausente
* M=Masculino; F=Feminino
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Figura 1:  Sequência com 
fotos pre e pós operato-
tias recentes de paciente 
portadora de cicatrizes

Figura 2:  Sequência 
com fotos pré e pós 
operatórias de paciente 
portadora de cicatrizes 

consegue-se cerca de 250 orifícios/cm2. O sangramento que 
ocorre é facilmente controlado. São necessárias três ou quatro 
sessões, com intervalos que variam de duas a seis semanas.6 

Pode ocorrer eritema durante até dois dias.2 Os resultados mais 
evidentes começam a ser observados entre quatro e seis semanas, 
mas a deposição do novo colágeno é lenta e contínua, podendo 
haver melhoria da textura da pele ao longo de até 12 meses 
subsequentes.8

O mecanismo de ação dessa técnica consiste em gerar 
múltiplas pequenas lesões na derme papilar, desencadeando 
a cascata de fatores de crescimento e liberação de citocinas, 
predominantemente a interleucina 1α, 8 e 6, fator de necrose 
tumoral α e fator estimulante de colônias de granulócitos e 
macrófagos, resultando em vasodilatação dérmica, migração de 
queratinócitos, neocolagênese e neoangiogênese.9

Três fases do processo de cicatrização, seguindo o 

trauma com as agulhas, podem ser delineados. Na primeira, a de 
injúria, ocorre liberação de plaquetas e neutrófilos responsáveis 
pela liberação de fatores de crescimento com ação sobre os 
queratinócitos e os fibroblastos como os fatores de crescimento 
de transformação α e β (TGF-α e TGF-β), o fator de crescimento 
derivado das plaquetas, a proteína III ativadora do tecido 
conjuntivo e o fator de crescimento do tecido conjuntivo.7 Na 
segunda fase, a de cicatrização, os neutrófilos são substituídos 
por monócitos e ocorre angiogênese, epitelização e proliferação 
de fibroblastos, seguidas da produção de colágeno tipo III, 
elastina, glicosaminoglicanos e proteoglicanos. Paralelamente, o 
fator de crescimento dos fibroblastos, o TGF-α e o TGF-β são 
secretados pelos monócitos. Aproximadamente cinco dias depois 
da injúria a matriz de fibronectina está formada, possibilitando o 
depósito de colágeno logo abaixo da camada basal da epiderme. 
Na terceira fase ou de maturação, o colágeno tipo III que é 
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predominante na fase inicial do processo de cicatrização e que 
vai sendo lentamente substituído pelo colágeno tipo I, mais 
duradouro, persistindo por prazo que varia de cinco a sete anos.7

O microagulhamento apresenta ainda a vantagem de 
associar a entrega transdérmica de ativos selecionados (drug 
delivery), otimizando os resultados desejados.3,5 Chawla et al. 
realizaram estudo de microagulhamento com plasma rico em 
plaquetas (PRP) e com vitamina C, com superioridade do PRP.5 
Fabbrocini et al. também associaram PRP ao microagulhamento 
com boa resposta.8

Garg e Baveja apresentaram estudo que associou o uso 
de subcisão, dermaroller e peeling de TCA 15%, com uso de 
tretinoína tópica, com bons resultados até para os graus 3 e 4 

de cicatriz de acne.4 Pode-se ainda realizar a entrega de energia 
para derme, como é feito pela associação com radiofrequência, 
com bons resultados, servindo para tratar cicatrizes, hiperidrose 
e rítides.10

CONCLUSÃO
O microagulhamento vem-se tornando excelente 

opção para o tratamento das cicatrizes de acne, com melhora 
global da textura da pele e atenuação das cicatrizes atróficas, 
apresentando bons resultados clínicos, sem nenhuma 
complicação grave após o procedimento, além da satisfação 
pessoal de cada paciente. l
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Reconstrução de dois defeitos na face 
próximos entre si: relatos de dois casos
Reconstruction of two defects on the face close to each other: 
reports of two cases

DDOI: http://dx.doi.org/10.5935/scd1984-8773.2016831691

RESU MO
  O carcinoma basocelular corresponde à maioria das neoplasias cutâneas malignas no 

Brasil, predominando nos indivíduos brancos de meia-idade, atingindo principal-
mente os dois terços superiores da face e ocorrendo devido a vários fatores etiológi-
cos. O tratamento ideal consiste na remoção completa com margens livres de lesão. 
Para melhor resultado funcional e estético, pode ser necessária a reconstrução da feri-
da operatória com retalhos ou enxertos.  Descrevem-se dois tipos de reconstrução em 
pacientes portadores de duplos defeitos cirúrgicos na face, próximos entre si: um com 
retalho de rotação simples e outro com retalho de dupla rotação, também chamado 
Yin-Yang.  

 Palavras-chave: neoplasias cutâneas; carcinoma basocelular; retalhos cirúrgicos

ABSTRACT
   Basal cell carcinoma corresponds to the majority of malignant cutaneous malignancies in Bra-

zil, predominating in middle-aged white individuals, mainly affecting the upper two-thirds of 
the face and occurring due to several etiological factors. The ideal treatment consists of complete 
removal with free lesion margins. For better functional and aesthetic results, reconstruction of the 
surgical wound with flaps or grafts may be necessary. Two types of reconstruction are described 
in patients with double surgical defects on the face, close to each other: one with a single rotation 
flap and another with a double rotation flap, also called Yin-Yang.  

 Keywords: skin neoplasms; carcinoma, basal cell; surgical flaps 

INTRODUÇÃO
O carcinoma basocelular (CBC) corresponde a 

70% das neoplasias malignas da pele no Brasil, acometendo 
principalmente indivíduos brancos de meia-idade.1 
O CBC atinge, preferencialmente, os dois terços superiores 
da face (60-80%), e sua principal etiologia está relacionada 
à exposição à radiação ultravioleta. Outros fatores de risco 
foram descritos, entre eles antecedentes pessoal e familiar 
presentes para câncer de pele, imunossupressão, exposição à 
radiação fluorescente, tabagismo, radioterapia, Puva terapia e 
exposição ao arsênio, coaltar e compostos organofosforados.1 
Apesar da baixa mortalidade (0,05% a 0,08%),1 após definido o 
diagnóstico da lesão por exame anatomopatológico, o tratamento 
adequado deve ser estabelecido, pois o CBC recidivado ou com 
tratamento tardio apresenta altos índices de falha terapêutica. 
O tratamento ideal consiste na remoção completa 
da lesão com margens livres. Para melhor resultado 
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funcional e estético pode ser necessária a reconstrução 
da ferida operatória com retalhos ou enxertos. 
Descrevem-se dois tipos de reconstrução em pacientes portadores 
de defeitos cirúrgicos duplos e próximos entre si, resultantes da 
retirada de CBCs. Foram utilizados o retalho de rotação simples 
no primeiro paciente e o retalho de dupla rotação, também 
chamado Yin-Yang no segundo paciente.

RELATO DE CASO 1
Paciente do sexo feminino, 53 anos, fototipo III, natural 

de Impirá-BA, com antecedente pessoal positivo para câncer 
de pele. Ao exame dermatológico, apresentava duas lesões 
assintomáticas há mais de dois anos, uma com 3cm na região 
supraorbital direita e outra de 1cm na região temporal direita. 
À dermatoscopia, visualizaram-se, ausência de rede pigmentar, 
ulcerações, folhas de bordo e telangectasias arboriformes. Foi 
realizada a biópsia incisional nas lesões, confirmando CBCs 
por estudo anatomopatológico. A exérese foi programada com 
margens de 4mm, demarcadas por dermatoscopia (Figura 1A). 
Para o fechamento, foi realizado um retalho de rotação simples, 
tendo sido o defeito secundário aproximado por sutura primária 
(Figura 1B). Houve boa evolução no pós-operatório imediato 
(Figura 1C) e tardio (Figura 1D). O exame anatomopatológico 
de ambas as lesões confirmou margens livres.

RELATO DE CASO 2
Paciente do sexo masculino, 85 anos, fototipo II, natural 

de Campinas-SP, com antecedente pessoal presente para câncer 
de pele. Ao exame dermatológico, apresentava duas lesões 
assintomáticas há mais de três anos, uma na região malar direita 
de 1cm, e outra na região zigomática direita de 0,8cm. À 
dermatoscopia de ambas as lesões, visualizaram-se telangectasias 

arboriformes e ninhos ovoides e áreas brancas amorfas. Foi 
realizada biópsia incisional das lesões, confirmando por estudo 
anatomopatológico CBCs. As duas lesões foram retiradas em um 
único tempo cirúrgico com margens de 4mm, após demarcação 
pré-operatória por meio da dermatoscopia (Figura 2A). No 
procedimento, os defeitos foram fechados usando-se a pele sã 
entre eles, com dois retalhos de rotação, constituindo o duplo 
retalho de rotação, que redunda em uma figura semelhante ao 
símbolo chinês Yin-Yang (Figura 2B). Houve boa evolução 
no pós-operatório imediato (Figura 2C) e tardio (Figura 2D). 
Após a exérese, o exame anatomopatológico de ambas as lesões 
revelou margens livres.

DISCUSSÃO
A proximidade de dois defeitos cirúrgicos oferece um 

desafio à reconstrução, principalmente para o fechamento 
primário.2,3 Assim nesses casos opta-se muitas vezes por retalhos ou 
enxertos de pele, buscando melhor resultado estético e funcional.4 
Enxertos são fragmentos de pele retirados de áreas doadoras 
e transferidos para a ferida cirúrgica, de onde obtêm novo 
suprimento sanguíneo. Podem ser classificados: 1- segundo sua 
composição enxertos de pele total, pele parcial ou compostos; 2- 
segundo a origem genética do tecido de origem - autoenxerto, 
homoenxerto ou aloenxerto, isoenxerto e xenoenxerto; e 3- 
segundo a forma - em estampilha, malha ou tira. As complicações 
mais comuns no uso de enxertos são os hematomas. Retalhos 
são segmentos de pele e subcutâneo com leito vascular 
próprio, vizinhos à ferida cirúrgica, utilizados para preenchê-
la quando não é possível o fechamento primário das bordas. 
A região doadora deve conter sobra de pele com mobilidade 
suficiente para atingir a área receptora, sem que haja excesso 
de tracionamento ou sofrimento vascular do pedículo. São 

A B C D
Figura 1: A. Exérese de CBCs próximos entre si, na região supraorbital direita e na região temporal direita; B. Retalho de rotação simples em dois defeitos 
na face; C. Pós-operatório imediato de retalho de rotação simples em dois defeitos na face; D. Pós-operatório tardio de retalho de rotação simples em dois 
defeitos na face
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classificados sob vários critérios: avanço, rotação ou transposição 
quanto ao movimento principal; arteriais ou randomizados, 
dependendo da vascularização; e romboidal, bilobado e outros, 
quando se relacionam à forma. As complicações mais comuns 
são necrose e infecção.5,6 A reconstrução de defeitos cirúrgicos 
próximos entre si na face varia significativamente dependendo 
da localização e da distensibilidade do tecido adjacente.3,7 
Os defeitos dos casos cirúrgicos relatados foram reconstruídos 
mediante retalhos de rotação simples e duplo, utilizados para 
reparar grandes perdas teciduais ou unidades estéticas inteiras. 
O movimento do retalho para o defeito cirúrgico é basicamente 
de rotação, criando-se um defeito secundário adjacente, 
conforme demonstrado no caso 1, e que foi aproximado por 
sutura primária. No retalho de dupla rotação (caso 2) também 
chamado Yin-Yang, desenha-se uma linha curva unindo a 
porção inferior do primeiro defeito à porção superior do 
segundo, criando figura semelhante ao símbolo chinês Yin-
Yang, realizando-se a seguir a rotação dupla.8 Foi necessário 
retirar dois pequenos triângulos de compensação, superiormente 
ao defeito medial e inferiormente ao defeito lateral.9 

O duplo retalho de rotação Yin-Yang já foi descrito para 
fechamento de grandes defeitos na face, combinado com retalho 
de Mustardé, com excelente resultado em uma série de nove 
casos 10. 

Foi descrito também para fechamento de defeito 
cirúrgico na região sacral, utilizando-se de dois retalhos em 
forma de trapézio com pedículo subcutâneo.10

Nos 2 casos cirúrgicos relatados, a execução dos retalhos 
evoluiu sem complicações, com resultado estético e funcional 
favoráveis.

CONCLUSÃO
Os retalhos são utilizados preferencialmente em razão 

da manutenção da cor, textura e espessura da pele, além de se 
evitar uma segunda ferida operatória na retirada de um enxerto. 
Várias técnicas são descritas para fechamento de defeitos na 
face, mas poucas são as descrições de fechamento simultâneo de 
duas lesões próximas. A proximidade de dois defeitos configura 
um desafio cirúrgico para o manejo no fechamento das lesões, 
devendo-se atentar para os resultados estético e funcional. l

Figura 2: A. Exéreses de CBC próximos entre si, na região malar direita e na região zigomática direita; B. Retalho de dupla rotação, também chamado de 
Yin-Yang; C. Pós-operatório imediato de retalho Yin-Yang em dois defeitos na face; D. Pós-operatório tardio de retalho Yin-Yang em dois defeitos na face 
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Metástase cutânea como primeira 
manifestação de carcinoma espinocelular 
de esôfago – relato de caso e revisão de 
literatura 
Cutaneous metastasis as the first manifestation of squamous cell 
carcinoma of the esophagus: case report and literature review

DOI: http://dx.doi.org/10.5935/scd1984-8773.2016831770

RESU MO
  As metástases cutâneas de malignidade interna são raras, e sua incidência varia de 0,7 

a 9% entre todos os casos de câncer. Representam 2% de todos os tumores da pele. 
Ocorrem devido ao crescimento de células cancerígenas na derme ou tecido celular 
subcutâneo, originadas de neoplasia interna. A metástase cutânea originada de carci-
noma espinocelular esofágico é rara, e representa menos de 1% dos casos. Relata-se 
um caso de carcinoma espinocelular de esôfago diagnosticado após manifestação 
cutânea metastática em abdômen que evoluiu para êxito letal devido à invasão tu-
moral metastática disseminada. 

  Palavras-chave: carcinoma de células escamosas; neoplasias cutâneas; metástase neo-
plásica

ABSTRACT
  Cutaneous metastases of internal malignancy are rare, and their incidence ranges from 0.7 to 

9% among all cancers. They account for 2% of all skin tumors. They occur due to the growth 
of cancer cells in the dermis or subcutaneous cellular tissue, originating from internal neoplasia. 
Cutaneous metastasis arising from squamous cell carcinoma of the esophagus is rare, accounting 
for less than 1% of cases. We report a case of squamous cell carcinoma of the esophagus diag-
nosed after metastatic cutaneous manifestation in the abdomen that evolved to death due to 
disseminated metastatic tumor invasion.   

 Keywords: carcinoma, squamous cell; skin seoplasms; neoplasm metastasis

INTRODUÇÃO
O câncer de esôfago é neoplasia extremamente letal, sen-

do a maioria dos pacientes diagnosticada com invasão tumoral 
local ou metástase a distância. As metástases cutâneas de maligni-
dade interna são raras, e sua incidência variou de 0,7% em uma 
série com 865 autópsias reportadas por McWhorter e Cloud, a 
9% em outro estudo com 7.518 casos descritos por Spencer e 
Helm; em avaliação anterior de cinco grandes estudos, Rosen 
demonstrou a incidência global de aproximadamente 2%.1 Em  
metanálise de 2003 foram encontrados 1.080 casos de metásta-
ses cutâneas no total de 20.380 casos de pacientes com câncer, 
estimando-se incidência de 5,3%. Foram excluídos os casos de 
melanoma, leucemia e linfoma.1 Nesse mesmo estudo foi evi-
denciado que o tumor com maior incidência de metástase cutâ-
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nea foi o adenocarcinoma de mama, encontrado em 24% dos 
casos.1 As metástases cutâneas ocorrem devido ao crescimento 
de células cancerígenas na derme ou tecido celular subcutâneo, 
originadas de neoplasia interna, e podem ocorrer por dissemi-
nação hematogênica, linfática, contiguidade e, raramente, por 
implantação iatrogênica.2,3 As neoplasias com disseminação lin-
fática, como a de mama, comumente levam a metástases cutâneas 
regionais, e os cânceres de pulmão e cólon levam a metástase 
cutânea por via hematogênica, que se apresentam a distância.2 
A localização mais comum é o tórax, com 28,4%, seguido pelo 
abdômen com 20,2%, de acordo com uma metanálise.1 As me-
tástases cutâneas são classificadas em sincrônicas e metacrônicas, 
de acordo com o tempo entre o diagnóstico do sítio primário e 
seu aparecimento.2 As sincrônicas ocorrem quando as metástases 
são diagnosticadas simultaneamente com o tumor primário, e 
as metacrônicas quando se desenvolvem meses ou anos após o  
aparecimento do câncer primário. A maioria dos casos de metás-
tases cutâneas é metacrônica, e em 0,5% dos casos são o primeiro 
sinal da neoplasia primária.2 Existem várias formas de apresen-
tação: esclerodermiforme, alopecia, zosteriforme, inflamatória, 
telangiectásica, cicatricial e pseudomixematosa, entre outras.3,4 A 
forma mais comum é a nodular, que se apresenta como nódulos 
indolores, redondos ou ovalados e firmes.3 Podem ser únicos ou 
múltiplos e, neste último caso, ocorre em sítios anatômicos dife-
rentes. O exame histopatológico das lesões permite direcionar o 
diagnóstico à origem do sítio primário.2,3 O carcinoma epider-
moide está associado com tumores de pulmão, esôfago e cavida-
de oral.3 Quando a metástase cutânea tiver origem desconhecida 
pode-se solicitar marcadores com técnica de imuno-histoquí-
mica.3 Alguns estudos evidenciaram que metade dos pacientes 
com metástases cutâneas morrem nos primeiros seis meses do 
diagnóstico.3 As metástases cutâneas de carcinoma espinocelular 
esofágico são raras e representam menos de 1% entre todos os 
casos.4 Relata-se um caso raro de metástase cutânea sincrônica 
em abdômen originada de carcinoma espinocelular esofágico, 
que direcionou o diagnóstico do sítio primário. 

RELATO DO CASO
Paciente com 59 anos de idade, do sexo masculino, taba-

gista (50 maços-ano) e ex-etilista, procurou o Serviço de Der-
matologia do Instituto Lauro de Souza Lima, Bauru, São Paulo, 
Brasil, referindo surgimento de nódulos em abdômen há dois 

meses. Também relatava perda ponderal de cinco quilos, disfagia 
e anorexia nesse período. Ao exame físico apresentava abdômen 
escavado com tumor de 6cm, pedunculado, friável e ovalado na 
superfície em flanco direito e outro nódulo de 1cm eritematoso 
e ovalado em flanco esquerdo (Figura 1); linfonodomegalia in-
guinal bilateral, variando de um a 3cm, com linfonodos endure-
cidos e aderidos na profundidade. Foi realizada biópsia, e solici-
tados ultrassom de abdômen, RX de tórax, marcadores tumorais 
e exames gerais. Os exames evidenciaram: carcinoma espinoce-
lular em ambas as lesões no exame anatomopatológico (Figura 
2), GGT = 383, FA = 494, TGO = 60, TGP = 21, bilirrubina 
total de 5,17 (direta 2,32 e indireta 2,85), CA 15-3 = 101U/
ml, ferritina = 798, ferro sérico = 18, VHS = 109, Hb = 10,5 e 
RX de tórax com opacidades circulares, difusas e pequenas em 
ambos os hemitórax (Figura 3). O paciente evolui com disfagia 
importante, tendo sido solicitada passagem de sonda nasoenteral, 
que não progrediu. Foi então realizada endoscopia para a passa-
gem da sonda, que evidenciou massa exofítica a esclarecer. Foi 
então cogitada a hipótese de carcinoma espinocelular de esôfago 
com metástases cutâneas, pulmonar e hepática, tendo o paciente 
falecido em curto período de tempo. 

DISCUSSÃO
O câncer de esôfago é neoplasia extremamente letal, que 

apresenta início insidioso, produzindo obstrução progressiva e 

Figura 1: 
Tumor arredon-
dado, de 6cm, 
pedunculado, 
friável na super-
fície em flanco 
direito

Figura 2:  A. Aumento de 30X - H.E. Tumor localizado na profundidade, massa de células espinhosas ocupando todo o tecido celular subcutâneo; B. Aumento 
de 400x - H.E. Presença de células atípicas, disqueratoses e figuras de mitoses; C. Aumento de 100x - H.E. Células atípicas, necrose e disqueratose

A B C
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Figura 3: 
RX de tórax evi-
denciando ima-
gens ovaladas, 
pequenas e di-
fusas em ambos 
os hemitórax. 
Sonda nasoen-
teral impactada 
em terço distal 
devido à pre-
sença de massa 
exofítica a escla-
recer

tardia. A maioria dos pacientes é diagnosticada com invasão tu-
moral local ou metastática, não sendo mais passíveis de tratamen-
to curativo. As metástases cutâneas originadas de tumor do esô-
fago representam menos de 1% entre todas, e surge em somente 
1% dos pacientes com carcinoma de esôfago metastático. No 
caso relatado ficou evidenciado um tipo raro de metástase cutâ-
nea que antecedeu o diagnóstico do tumor primário, ressaltando 
a importância do dermatologista no conhecimento das diversas 
formas de apresentação clínica dessa entidade. l

Surg Cosmet Dermatol 2018;8(4 Supl. 1):S70-2.



73

INTRODUÇÃO
Descrito inicialmente por Mayer1 em 1941, o hidradeno-

ma nodular é neoplasia anexial benigna, de diferenciação écrina 
ou apócrina. Devido a diferentes interpretações de suas carac-
terísticas histológicas, diversas denominações e classificações fo-
ram sugeridas ao longo dos anos, havendo ainda controvérsias. 
Recentemente foi sugerida subdivisão em dois grupos: tumores 
com diferenciação écrina ou hidradenoma poroide e tumores 
com diferenciação apócrina ou hidradenoma de células claras.2 

É encontrado em adultos de meia-idade, sendo mais prevalen-
te no sexo feminino. Clinicamente, manifesta-se como nódulo 
sólido ou cístico, bem delimitado, de diâmetro variável de 0,5 a 
3cm, assintomático, de crescimento lento e endofítico. Os locais 
mais acometidos são couro cabeludo, face, tronco e extremidades 
proximais.3 Relata-se caso de hidradenoma de células claras com 
características clínicas incomuns no couro cabeludo.

Hidradenoma de células claras: 
apresentação atípica no couro cabeludo 
Clear cell hidradenoma: atypical presentation on the scalp 

DOI: http://dx.doi.org/10.5935/scd1984-8773.2015776

RESU MO
  Hidradenoma nodular é neoplasia anexial benigna. Recentemente foi sugerida sub-

divisão em dois grupos: tumores com diferenciação écrina ou hidradenoma poroide 
e tumores com diferenciação apócrina ou hidradenoma de células claras. Se apresen-
tam como nódulo dérmico bem delimitado, com dimensão variável entre 0,5 e 3cm, 
assintomático, de crescimento lento e endofítico. A histopatologia evidencia padrão 
celular bifásico típico, com células poliédricas com citoplasma eosinofílico e células 
grandes com abundante citoplasma claro e núcleo pequeno. Transformação maligna é 
rara. Relata-se um caso de hidradenoma de células claras com características clínicas 
incomuns e realiza-se revisão da literatura.  

  Palavras-chave: neoplasias de anexos e de apêndices cutâneos; neoplasias cutâneas; 
acrospiroma; retalhos cirúrgicos

ABSTRACT
   Nodular hidradenoma is a benign adnexal neoplasia. Recently a subdivision in two groups 

has been suggested: tumors with eccrine differentiation or poroid hidradenoma and tumors with 
apocrine differentiation or clear cell hidradenoma. They present as well delimited dermal nodule, 
with a variable dimension between 0.5 and 3 cm, asymptomatic, slow growing and endophytic. 
Histopathology shows typical biphasic cell pattern, with polyhedral cells with eosinophilic cyto-
plasm and large cells with abundant clear cytoplasm and small nucleus. Malignant transforma-
tion is rare. We report a case of clear cell hidradenoma with unusual clinical characteristics and a 
review of the literature.  

 Keywords: Neoplasms, adnexal and skin appendage;  skin neoplasms; acrospiroma; surgical flaps
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RELATO DE CASO
Paciente de 32 anos, do sexo masculino, apresenta há um 

ano e meio surgimento de lesão nodular de superfície ulcerove-
getante no couro cabeludo, com crescimento progressivo, atin-
gindo 4cm de diâmetro (Figura 1). Havia relato de drenagem de 
secreção serosa. Nega comorbidades, uso de medicamentos, aler-
gias, história familiar ou pessoal de doenças de pele. Tomografia 
de crânio mostrou formação expansiva com densidade de partes 
moles, impregnação heterogênea do meio de contraste, em to-
pografia adjacente ao osso occiptal, determinando abaulamento 
da superfície cutânea, com cortical óssea íntegra. Foram sugeri-
das hipóteses de carcinoma epidermoide, carcinoma basocelular, 
metástase cutânea, linfoma cutâneo e melanoma amelanótico. 
Realizado exérese da lesão com margem de 5mm e fechamen-
to por meio de retalho de dupla rotação OZ ( Figuras 2 e 3). 
Exame histopatológico evidenciou formação tumoral multilo-
bulada, bem circunscrita, constituída por padrão celular bifásico, 
com células poliédricas de citoplasma eosinofílico e células com 
abundante citoplasma claro, além de espaços císticos ( Figuras 4 e 
5). O diagnóstico foi de hidradenoma de células claras.

Figura 1: 
Lesão nodular 
de superfície  
ulcerovegetan-
te, medindo 
4cm de diâme-
tro, em couro 
cabeludo 

Figura 3: 
F e c h a m e n t o 
com retalho de 
dupla rotação 
OZ 

Figura 4: Formação tumoral multilobulada constituída por padrão celular 
bifásico HE x40 

Figura 5: Neoplasia composta de células grandes com abundante citoplas-
ma claro e núcleo pequeno, e células poliédricas com citoplasma eosinofíli-
co e núcleo maior HE x400  

Figura 2: 
Exérese da 
lesão
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DISCUSSÃO
O hidradenoma nodular, descrito em 1941 por Mayer,1 é 

neoplasia anexial benigna, cuja prevalência não está claramente 
identificada na literatura. Alguns autores a consideram rara,2 ou-
tros a citam como sendo relativamente comum.4, 5 Há considerá-
vel confusão na literatura acerca da designação mais apropriada, 
já tendo sido relatado como hidradenoma nodular, hidradenoma 
de células claras, hidradenoma nódulo cístico, mioepitelioma de 
células claras, acrospiroma écrino. Isso reflete diferentes aborda-
gens entre os autores acerca de suas características histológicas 
e sua histiogênese.4 Embora tradicionalmente classificado como 
de diferenciação écrina, aceita-se agora a ideia de que esses tu-
mores podem mostrar diferenciação écrina ou apócrina.6 Re-
centemente foi sugerida subdivisão em dois grupos: tumores 
com diferenciação écrina ou hidradenoma poroide e tumores 
com diferenciação apócrina ou hidradenoma de células claras.2 

Alguns autores, entretanto, classificam o hidradenoma poroide à 
parte do hidradenoma nodular.4

Encontrado principalmente em adultos de meia-idade, 
é mais prevalente no sexo feminino. Apresenta-se como nódulo 
dérmico bem delimitado, sólido ou cístico, sua dimensão varian-
do entre 0,5 e 3cm, em couro cabeludo, face, tronco e extremi-
dades proximais. Em geral assintomático, raramente inclui dor e 

drenagem de descarga serosa. O crescimento é lento e endofítico, 
mas há raros casos com crescimento exofítico.3 Classicamente, 
faz diagnóstico diferencial com outros tumores anexiais, sendo 
clinicamente indistinguíveis. Apresentações incomuns incluem 
tumores com mais de 3cm de diâmetro,7 tumores com superfície 
erosada, tumores com componente cístico predominante e em 
locais atípicos, como região plantar.8

A histopatologia do hidradenoma de células claras é ca-
racterizada pela presença de tumor bem circunscrito, mas não 
encapsulado. Dois tipos celulares predominam: células poliédri-
cas com citoplasma eosinofílico e células grandes com abun-
dante citoplasma claro e núcleo pequeno. Espaços císticos são 
comuns, como resultado de degeneração das células tumorais. 
Secreção apócrina por decapitação pode ser vista. Alguns tumo-
res podem apresentar diferenciação escamosa, sebácea ou epitélio 
mucinoso.2 Há variável proporção entre os tipos celulares, mas 
células claras predominam em um terço dos casos.3

O caso relatado evidencia a histopatologia típica do hi-
dradenoma de células claras, mostrando apresentação clínica in-
comum, dados a dimensão do tumor e seu crescimento exofítico 
com superfície erosada. A cirurgia é curativa, mas recorrência 
pode ocorrer mesmo em caso de excisão incompleta.9 Transfor-
mação maligna é muito rara, tendo a maioria dos hidradenocar-
cinomas surgimento “de novo”.10  

l
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